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l.- INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad sistémica
autoinmune heterogénea que involucra a multiples érganos de la economia y tiene una
gran variedad de sintomas. Tienen una amplia variedad de presentaciones clinicas
incluyendo glomerulonefritis, enfermedad neuropsiquiatica y manifestaciones
cutaneas.

En la actualidad la mayoria de los pacientes con Lupus eritematoso sistémico
tienen remision de la enfermedad y los rangos de supervivencia a 5 afios son del 90%,
gracias a los progresos en el diagnéstico y tratamiento.

El diagnéstico se realiza basado en los criterios del Colegio Americano de
Reumatologia. La etiopatogenia es multifactorial y va desde genético, viral, drogas,
entre otros. (1)

El lupus eritematoso puede presentarse como una erupcion de la piel con o sin
enfermedad sistémica. El lupus eritematoso cutaneo se divide en crénico, subagudo y
agudo.

La prevalencia de Lupus eritematoso sistémico es de 17 a 48 por 100,000 en
todo el mundo. La enfermedad de la piel es una de las mas frecuentes
manifestaciones clinica de los pacientes con Lupus eritematoso sistémico. Estas
manifestaciones han sido encontradas en mas del 70% de los pacientes durante el
curso de la enfermedad.

Las mas frecuentes manifestaciones mucocutaneas del LES son el eritema
malar 40%, alopecia 24%, Glceras orales en 19%. El factor de riesgo que con mas
frecuencia da la transicién entre Lupus cutdneo y lupus sistémico son los titulos
elevados de ANAS (>1:320) y la presencia de artralgias. Los pacientes con lupus
cutaneo y estas manifestaciones clinicas debe ser monitorizados por el mayor riesgo
de desarrollar Lupus eritematoso sistémico. (2)

En este estudio se recopila la informacion de 5 afios de los pacientes que se
encuentran con diagnéstico de lupus eritematoso sistémico y lesiones cutaneas como
sintomatologia inicial y de esta manera poder evaluar la evolucién, de dichos
pacientes.



Il.- MARCO TEORICO

1. LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad reumatolégica de etiologia
desconocida, se caracteriza por la presencia de autoanticuerpos frente a los antigenos
propios y por la lesién inflamatoria resultante de los érganos afectados como los
rifones, las células sanguineas y el sistema nervioso central. La evolucién natural de
esta enfermedad es imprevisible; algunos pacientes sufren sintomas durante muchos
afios y otros presentan una forma aguda de la enfermedad que pone en peligro su
vida. Si no se trata, el lupus eritematoso sistémico puede remitir de forma espontanea,
permanecer latente durante varios afos o provocar la muerte inmediata del paciente.
Debido a sus manifestaciones, el lupus debe figurar en el diagnostico diferencial de
numerosos problemas, desde fiebre de etiologia desconocida hasta artralgia, anemia y
nefritis. El diagnéstico precoz y el tratamiento inmediato adaptado a los problemas de
cada paciente mejoran en gran medida el pronédstico de una enfermedad que solia ser
mortal. (3)

En nifios el pronéstico puede ser mas sombrio con mayor mortalidad. Los
casos familiares se presentan entre 5% y 10%. Los parientes consanguineos de los
enfermos de LES presentan mayor incidencia de LES, Lupus eritematoso discoide
(LED), artritis reumatoide, fiebre reumatica, poliarteritis nudosa y dermatomiositis. (4)

Definicion

El Lupus eritematoso sistémico es quiza la entidad mas interesante del grupo
de enfermedades por inmunocomplejos. Su nombre se deriva del latin y significa lobo;
se empleo en 1305 por el aspecto de una lesion destructiva en la piel secundaria a una
mordedura de lobo. Siglos mas tarde se le dio el mismo nombre a una lesion en la piel
caracterizada por eritema, mas que por destruccion. (5) En 1851, Cazenave publicé la
primera descripcion como una enfermedad dermatoldgica distinta, aunque dio los
créditos a su profesor Laurent Biett por el reconocimiento inicial de la entidad. En
1872, Kaposi (Kohn) describio y diferencié la forma cutanea crénica (discoide) de
Lupus Eritematoso de la forma sistémica (LES). (4) Posteriormente se precisaron las
formas sistémica y localizada de la enfermedad, y en 1895 Osler fue el primero en
describir el comportamiento sistémico. En 1977, William diferencio el lupus eritematoso
cutaneo subagudo (LECS) de las otras formas de lupus eritematoso cutaneo. (5, 6)

Después del descubrimiento de la célula caracteristica del lupus (celula LE) por
Hargraves, Richmond y Morton en 1948, fue posible hacer el diagnéstico en forma
mas especifica. Entre 1965 y 1973 aparecieron numerosos informes sobre el
comportamiento clinico del trastorno en nifios, y se hizo hincapié en su afeccion
multisistémica como se conocia en adultos. (5)

1. Lupus eritematoso cutaneo cronico (LEC) o LE discoide. Es una enfermedad
dermatolégica y la patologia se limita de manera predominante a la piel

2. Lupus eritematoso cutaneo subagudo (LECS). Afecta principalmente la piel,
pero puede asociarse con anormalidades serologicas y manifestaciones
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sitemicas. En general, el LECS tiene un buen pronéstico si no hay afeccion
renal

3. Lupus eritematoso sistémico (LES). Afecta tanto a la piel como a otros érganos
de la economia. Cuando la afeccién es generalizada pone en riesgo la vida.

Aunque las formas tanto sistémicas como cutdneas pueden surgir en la nifiez,
la segunda es mucho menos frecuente. Mas rara aln es la forma neonatal de LE
que es de gran interés desde el punto de vista patogénico. (6)

Etiologia

Aun no se conocen las causas, ni los mecanismos fisiopatolégicos que dan
origen al lupus eritematoso sistémico. Las investigaciones sugieren la existencia de
numerosos factores genéticos, hormonales y ambientales, que contribuyen a los
defectos en la regulacion inmunitaria del lupus. La caracteristica esencial es la
sintesis de autoanticuerpos frente a numerosos antigenos propios, en concreto ADN,
asi como frente a otros antigenos nucleares, ribosomas, plaquetas, factores de
coagulacion, inmunoglobulina, eritrocitos y leucocitos. El aumento de los niveles de
autoanticuerpos, especialmente de los anticuepos anti-ADN se asocia a
inmunocomplejos circulantes y unidos a los tejidos. Esto se traduce en la fijacion del
complemento y el reclutamiento de células inflamatorias que ocasionan el dafio histico.

La activacién policlonal de los linfocitos B incrementa los niveles de
inmunoglobulinas, una posible causa del aumento de los autoanticuerpos. Aun no se
conoce el mecanismo de la activacion policlonal. Entre las causas se encuentran una
respuesta inespecifica a un estimulo antigénico, como un virus, o la desaparicion de la
tolerancia de los antigenos propios debida a la perdida de funcién de los linfocitos T
supresores. Las investigaciones se han centrado en el fenémeno normal de muerte
celular programada o apoptosis, regulada por distintas proteinas como fas y bcl-2. Los
defectos en la regulacion de la apoptosis en el lupus eritematoso sistémico pueden
motivar la presencia de linfocitos autorreactivos, que normalmente experimentan
apoptosis antes del nacimiento.

Se han descrito defectos en la fagocitosis de los macréfagos y en el control de
los inmunocomplejos. Los efectos de las hormonas sexuales explican el predominio
de mujeres con lupus; en un estudio se halld un incremento en la concentracién de
hormonas foliculoestimulantes y luteinizante, y un descenso en los valores de
andrégenos libres en muchachas y muchachos pospuberes con lupus eritematoso
sistémico. Esta enfermedad se ha asociado ademas a diversas anomalias en el
complemento, como déficit de Clg, C2 y C4, una elevada incidencia de genes C4 nulos
y una anomalia de los receptores del complemento. La exposicion a los rayos
ultravioleta del sol puede exacerbar las manifestaciones del lupus, quiza al dafar el
material nuclear, con lo que se libera ADN que forma un complejo con los anticuerpos
anti-ADN circulantes.

Se cree que existen asociaciones genéticas en el lupus eritematoso sistémico,
debido a la frecuente presencia de anticuerpos antinucleares (ANA),
hipergammaglobulinemia y lupus u otras enfermedades autoinmunitarias en los
familiares de las personas con esta enfermedad. Algunos tipos de HLA (p.ej,. B8, DR2
y DR3) son mas frecuentes en los pacientes con lupus, dependiendo de la raza y la
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etnia. Una enfermedad afin al lupus sucede también a la administracion de ciertos
farmacos, sobre todo anticonvulsivos, sulfamidas y antiarritmicos; una posible causa
para ello es que la estructura de estos farmacos es similar a la de las proteinas de
histona, ya que se han hallado anticuerpos anti-histona en numerosos pacientes con
lupus iatrégeno. (3)

Factores desencadenantes

El LES representa en un momento dado varios estados de una enfermedad, lo
que puede ser el resultado de una variedad de causas posibles. Aunque éstas no han
podido establecerse de manera precisa, es muy probable que factores ambientales,
geneticos y quiza virales participen en la etiologia. De este modo es muy factible que
se induzcan dos fendmenos, estimulacién inmunitaria policlonal y pérdida de la propia
tolerancia. Y una vez rota la barrera de la autotolerancia cada persona puede producir
diferentes autoanticuerpos conforme a su informacion genética, la exposicién a
diferentes antigenos y el azar

a). Radiacion ultravioleta

La radiacién ultravioleta conviete el DNA en un potente antigeno.
Normalmente el DNA no es antigénico, pero al ponerse en contacto con esta radiacién
se desnaturaliza y adquiere esa propiedad. Este mecanismo parece ser la causa de la
exacerbacion de la enfermedad al exponerse el paciente a la luz solar. La radiacién
UV induce ademas la produccion de IL-1,3 y 6, granulocitos, factor estimulador de
colonias y factor alfa de necrosis tumoral. Todo ello propicia una mayor fijacién del
antigeno por los macréfagos y suprime la actividad de los linfocitos T.

b). Farmacos

Desde hace tiempo se sabe que algunos farmacos inducen la produccion de
anticuerpos antinucleares y menos frecuentemente LES. El mecanismo de este
fenémeno no estd muy claro. Por otro lado, si es muy claro que los agentes que
provocan éste fenéomeno pueden “favorecer” que otras sustancias para las que no se
conoce este efecto puedan, en un momento dado “disparar” LES en una persona.

La lista aumenta cada dia e incluye hidralacina, difenilhidantoina, isoniacida,
sulfonamidas, 4acido aminosalicilico, penicilina, estreptomicina, griseofulvina,
fenilbutazona, metiltiuracilo, propiltiuracilo y metildopa alfa.

Los anticuerpos anti-DNA que por lo general se detectan en estos paciente
estan en baja concentracién, y la sintomatologia generalmente revierte al descontinuar
el farmaco.

c). Alimentos

El mismo efecto del apartado anterior se refiere también para algunos
alimentos que pueden incrementar la fotosensibilidad, como embutidos, colorantes del
tipo de la tartrazina, alfalfa y algunas otras leguminosas. Y en estos pacientes también
se debe evitar el consumo de alimentos “naturistas” y algunas hierbas, pues contienen
inmunomoduladores conocidos.



d). Predisposicion genética

Es muy probable que exista una predisposicién genética para el desarrollo de
LES. Por ejemplo, si un gemelo idéntico presenta la enfermedad, el otro tiene 50 a
60% de posibilidades de desarrollarla, en tanto que en los gemelos no idénticos solo
hay 5% de probabilidades de que ello ocurra, y lo mismo en otros miembros de la
familia. Se debe recordar que la frecuencia en la poblacién general es del 2%
aproximadamente.

Dentro del aspecto genético implicado es probable que cuando se afecta el gen
correspondiente a “lupus™ se origine el cuadro clinico habitual y que los diversos
agentes causales, al interactuar con otros genes correspondientes a varios
cromosomas estimulados, sean los causantes de otras manifestaciones de la
enfermedad. De esta manera puede entenderse por que el LES es un padecimiento
que cambia de un paciente a otro y por qué varia tanto en el mismo enfermo. Por lo
tanto, si nada mas determinados genes son activados en un momento especifico, es
probable que ocurran algunas manifestaciones de la enfermedad. Por otra parte, el
clinico debe recordar que la gravedad y extensién de los dafios a diferentes tejidos,
como consecuencia de la reaccidon antigeno-anticuerpo caracteristica del
padecimiento, también participan en la presentacion de otros signos y sintomas. (5)

Epidemiologia

No se conoce la incidencia del lupus eritematoso sistémico, pero varia segun la
region y la etnia. Se han descrito tasas de prevalencia de 4-250/100000 habitantes;
las cifras son menores en los estadounidenses de raza blanca, en comparacién con
los de raza negra y los nativos americanos o los de origen asiatico y latino. Aunque el
lupus no suele aparecer antes de los 8 afios de edad, se ha diagnosticado durante el
primer afio de vida. El predominio en las mujeres oscila entre 4:1 o menos antes de la
pubertad y 8:1 después. (3)

Con respecto a la edad, se ha seiialado que sélo 20 a 25% de los casos de la
enfermedad ocurren en los dos primeros decenios de la vida.

En las enfermas con LES que toman anticonceptivos con estrégenos el
problema se exacerba. Los hombres rara vez enferman; pero el problema es mas
frecuente en quienes tienen sindrome de Klinefelter, ya que su metabolismo de
estrégenos es anormal.

Diversas anormalidades en el metabolismo de andrégenos y estrogenos se han
descrito en los pacientes con LES. La funcién de dichas hormonas en el sistema
inmunitario parece ser de inmunomodulacién. En este tipo de enfermos se han
descrito algunas alteraciones de los andrégenos, entre las que destacan
concentraciones bajas de testosterona en mujeres en mujeres con LES activo, y
aumento del fenémeno de oxidacién de la testosterona asi como supresién de la
concentracion libre de la testosterona en los pacientes del sexo masculino. Se acepta
que los andrégenos muy probablemente pueden prevenir LES si existe una minima
participacion genética o celular; pero si ésta es muy importante entonces los
andrégenos fallan en la supresion de dicha expresion. (5)



Anatomia patolégica

Se observan depésitos fibrinoides en las paredes de los vasos sanguineos de
los drganos afectados cuyo parénquima contiene cuerpos de hematoxilina, que
probablemente representen nucleos celulares degenerados. En ocasiones se
aprecian nédulos reumatoides y granulomas en los tejidos afectados. (3)

Fisiopatologia

El mecanismo mejor estudiado de la enfermedad es el fenémeno de
inmunocomplejos. Sin embargo, existe un sin nimero de factores cuya participacion
en diversos momentos permite el desarrollo del trastorno

a). Anticuerpos

En el LES existe una hiperproliferacion de linfocitos B y la consecuente
produccion de una gran variedad de autoanticuerpos que reconocen diferentes
estructuras celulares de nucleo, citoplasma o superficie de las células. Dichos
autoanticuerpos pueden ser especificos contra alglin elemento forme de la sangre
(eritrocito, plaqueta, fosfolipido, etc.) o contra linfocitos (antilinfocitos). Este fenémeno
podria representar un trastomo de la inmunorregulacion.

Cuando se combinan un antigeno, un anticuerpo y el complemento se forman
inmunocomplejos circulantes que pueden localizarse en diversos sitios de la
economia, por ejemplo en la membrana basal glomerular, y una vez depositados
desencadenan una serie de procesos inflamatorios que originan el dafio tisular.

Como ya se menciono, la produccion de una amplia variedad de anticuerpos
contra diferentes antigenos contra diferentes antigenos (componentes nucleares y
citoplasmicos, RNA, inmunoglobulinas, eritrocitos, leucocitos y determinados factores
de la coagulacion) es una de las caracteristicas mejor conocidas en la enfermedad. Lo
que no esta muy claro es por que ocurre esta produccién masiva de autoanticuerpos.
Hay un sin nimero de razones por las cuales este tipo de enfermos pierde la
inmunotolerancia a sus propios antigenos. Entre estas se incluyen los linfocitos B
productores de anticuerpos y la perdida del efecto supresor de los linfocitos T al
alterarse la produccion de interleucina.

Defectos en la activacion del inmunocontrolador del sistema reticuloendotelial
pueden ocasionar incapacidad para depurar inmunocomplejos. El fenémeno de
“activacion policlonal® se encuentra presente también y, como consecuencia, altas
concentraciones de inmunoglobulinas asi como la produccién de anticuerpos contra
diferentes tejidos (DNA, eritrocitos, plaquetas, etc.). Este proceso puede ser parte de
la causa de la formacién de autoanticuerpos, incluyendo anticuerpos antilinfocitos T.



Es posible que la activaciéon policlonal permita la formacién de anticuerpos
contra los linfocitos T. Esto disminuye su actividad supresora y contribuye al
establecimiento de la activacion policlonal y a la formacion de autoanticuerpos, con lo
que se cierra el circulo vicioso.

Normalmente la formacion de autoanticuerpos es prevenida por la accion de
linfocitos T reguladores, también llamados supresores. Se ha dicho que estos
linfocitos participan en el fenémeno de inmunotolerancia y en la discriminacion entre
tejido propio y extrafio

El paciente con LES a menudo desarrolla anticuerpos antilinfocitos, fenomeno
que suele ocurrir durante la fase activa de la enfermedad. Su presencia se relaciona
fundamentaimente con un amplio espectro de anormalidad funcional del sistema
inmunitario en este tipo de enfermos. Los anticuerpos descritos abarcan linfocitos B y
T y los subtipos de linfocitos T. Los anticuerpos contra los subtipos T son de especial
interés debido a su estrecha relacion con el fenémeno de deplecion in vivo y su
capacidad de reproducir in vivo el mismo tipo de anormalidad en la inmunorregulacién
caracteristico de los linfocitos aislados (in vitro) de pacientes con LES en células
normales. Los linfocitos T supresores estimuladores y los supresores/efectores
parecen ser el blanco principal de este efecto. Existen anticuerpos especificos para
linfocitos T activados, y tienen la propiedad poco comun de interferir con las
circunstancias que inducen la produccién de la respuesta a interleucina 2, un paso
critico que controla la expansién de linfocitos T reactivos y la induccion de ofras
linfocinas. Ademas de la lisis mediada por complemento y de la citotoxicidad mediada
por anticuerpos celulares, los anticuerpos antilinfocitos tienen la capacidad potencial
de influir en la actividad del sistema inmunitario a través de algunos mecanismos no
citotoxicos, que incluyen la regulacion de antigenos de superficie y los receptores. A
pesar de la gran cantidad de datos acerca de los efectos tipo especificos y efectos
funcionales de los anticuerpos antilinfocitos en el LES, poco se conoce acerca de la
naturaleza de las moléculas de superficie de membrana contra las cuales reaccionan.
Queda aun por dilucidar si hay otros factores que puedan desempefiar un cometido
importante en la alteracion inmunitaria de los enfermos con lupus.

No se sabe si un virus 0 el DNA del huésped es el inmunégeno para la
formacion de anticuerpos antiDNA. Lo que si es cierto es que en individuos sanos
normalmente hay un pequefio porcentaje de autoanticuerpos que aumentan de modo
discreto con la edad.

b). Interleucinas

Un grupo de elementos que deben considerarse en este momento son las
interleucinas o citocinas. Estas sustancias son moléculas que auxilian en la activacién
de los linfocitos para que realicen las funciones inmunitarias. Varias de ellas son
producidas en cantidades anormales por las células de los pacientes con LES, por lo
comun durante la actividad del padecimiento.

La interleucina 1 (IL-1) , que normalmente favorece en los linfocitos T la
produccién del factor de crecimiento Gtil para estimular el crecimiento de los linfocitos
B y la secrecion de anticuerpos, se encuentra disminuida.

La interleucina 2 (IL-2), potente factor de crecimiento para los linfocitos T y para
la activacién de las células supresoras, se encuentra en bajas concentraciones.
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Asimismo, los receptores de alta afinidad en los linfocitos estan disminuidos. Ello
contribuye al desarrollo de la actividad IGpica al interferir en la activacién y el
funcionamiento de los linfocitos supresores.

Las interleucinas de los linfocitos T, como IL4, IL-5 e IL-6, son importantes
para el crecimiento y proliferacion de los linfocitos B, la produccién de anticuerpos y la
inducciéon de la diferenciacién terminal de los linfocitos B, y la secrecién de
inmunoglobulinas, respectivamente, y se encuentran elevadas en los pacientes con
lupus eritematoso sistémico.

c). Interferén

El interferon gamma se encuentra elevado en la fase activa del padecimiento,
lo que ocasiona una mayor produccién de inmunoglobulinas.

d). Complemento hemolitico

Este sistema, constituido por un conjunto de proteinas plasmaticas sintetizadas
principalmente por hepatocitos y monocitos, actia en cascada al ser activado a través
de dos vias, la clasica y la altema. Durante este proceso se genera determinado
namero de fragmentos, derivados de los componentes nativos y que son un fiel reflejo
de la actividad del sistema. Asimismo, son indispensables en la formacién del
inmunocomplejo caracteristico del LES. De esta manera, su grado de activacion
puede reflejar la intensidad del proceso inflamatorio y, por lo tanto, es un medio para
determinar de manera aproximada la actividad de la enfermedad, al comportarse sus
proteinas como reactivos de fase aguda de inflamacién. Por otro lado, existen
pruebas de que la deficiencia hereditaria de algunos factores del complemento se
correlaciona con una mayor predisposicion para desarrollar lupus. (5)

Manifestaciones clinicas

El tipo de manifestaciones de inicio en LES es muy variable. Los primeros
cambios son articulares en 58% y cutaneos en 13% a 25% de los pacientes. Durante
la enfermedad la frecuencia de manifestaciones clinicas es en orden decreciente:
fiebre, 90%,; artritis y artralgias, 90%, lesiones cutaneas, 80%; insuficiencia renal, 67%;
linfadenopatia, 50%; pleuritis, 40%; fenomeno de Raynaud, 35%; pericarditis,
hepatomegalia y alteraciones del sistema nervioso central, 25%; sintomas
abdominales, 20%,; y esplenomegalia, 15%. (4)

La enfermedad empieza con diversas manifestaciones. Es frecuente que los
nifios presenten fiebre, fatiga, artralgias o artritis y exantemas. Los sintomas pueden
ser intermitentes o constantes. Una historia detallada, la exploracién fisica y el
examen del laboratorio permiten un diagnéstico precoz y el tratamiento inmediato.

= Manifestaciones cutaneas

Son frecuentes las manifestaciones cutaneas; el exantema malar o en alas de
mariposa caracteristico afecta al puente nasal y varia entre rubor eritematoso,
engrosamiento epidérmico y placas descamativas. Los exantemas son a veces
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fotosensibles y se extienden a todas las zonas expuestas. Las lesiones en la mucosa
(desde eritema vasculitico hasta ulceras) aparecen especialmente en las mucosas
palatina y nasal. Las lesiones discoides son muy raras en la infancia. Otras
manifestaciones cutaneas comprenden las erupciones maculares eritematosas de
aspecto vasculitico (especialmente en los dedos, las palmas de las manos y las
plantas de los pies), la purpura, la livedo reticularis y el fenémeno de Raynaud. Son
hallazgos menos comunes las lesiones cutaneas subagudas anulares o
psoriasiformes, las ampollas y la alopecia. (3)

Ochenta por ciento de los pacientes con LES presentan alteraciones cutaneas
y en 25% de los casos son el signo de inicio. Si bien es cierto que no existen lesiones
patognomonicas, las lesiones de piel en el LES, a diferencia de las manifestaciones
sistémicas, tienden a ser especificas de la enfermedad y orientan el diagnéstico desde
su inicio. La mas frecuente es el eritema, sobre todo en areas expuestas. El eritema en
alas de mariposa es también una manifestacion inicial frecuente. La fotosensibilidad se
presenta en 33%. Las lesiones discoides se presentan en el curso de la enfermedad
en la tercera parte de los pacientes y en 10% son la manifestacion inicial. Al inicio del
padecimiento puede haber eritromelalgia y endurecimiento e hiperpigmentacion de la
cara que sugieren ESP, la calcinosis es rara. El edema, cuando se localiza en cara,
puede semejar dermatitis por contacto o dermatomiositis. Pueden presentarse
ampollas (lupus eritematoso ampolloso), sobre todo después de la exposicion al sol o
inclusive coincidir con lesiones de eritema polimorfo (sindrome de Rowell). Otro
hallazgo comin es la purpura diseminada que puede presentarse como petequias o
equimosis, purpura palpable, plrpura urticariana o purpura gangrenosa; ya sea la
alteracion de la hemostasia debida a trombocitopenia, vasculitis o alteracion de los
factores de la coagulacion (anticoagulante lGpico). Las lesiones debidas a vasculitis en
el LES pueden presentarse como purpura, ulceraciones o lesiones nodulares, la
vasculitis en palmas y plantas con lesiones eritemato-escamo-purpdricas son datos de
actividad de la enfermedad. Las lesiones de pulrpura pueden deberse también al
tratamiento con corticoesteroides. En las caras extemas de los miembros puede
desarrollarse livedo reticular de coloracién azul rojiza y de aspecto moteado, éste
blanquea a la presion y no se afecta con los cambios de temperatura. Se ha asociado
con altos titulos de anticuerpos anticardiolipina. En las areas de livedo, puede
aparecer ulceracion superficial, atrofia blanca y lesiones semejantes a la papulosis
atréfica maligna (enfermedad de Degos). Con cierta frecuencia se ven lesiones
urticariformes persistentes no pruriginosas éstas se asocian con la deficiencia del
factor del complemento C1. Requieren especial atencion las lesiones que pueden
tener minima expresién como el eritema telangiectasico reticular que ve en las
eminencias tenar e hipotenar, yemas y dorso de manos de dedos y pies con lesiones
rojo azulosas que dejan pequefias cicatrices. En 5% de los pacientes se ven nédulos
subcutaneos que semejan nédulos reumatoides en articulaciones interfalangicas y
muiiecas. La paniculitis (lupus profundo) puede ser un signo de presentacion o bien
aparecer en el curso de la enfermedad. Algunas areas de piel pueden presentar
hiperpigmentacién y en nuestra poblacion ésta acompaiia al proceso inflamatorio,
durante el tratamiento con antimalaricos puede presentarse pigmentacion azul-
negruzca. Se han observado lesiones psoriasiformes, asi como engrosamiento de
palmas y plantas. Lesiones semejantes a la acantosis nigricans se han asociado con
coexistencia de hepatitis lGpica y en la porcién superior del cuerpo lesiones papuloides
semejantes a la mucinosis papular. (4)

Debe enfatizarse que las manifestaciones cutaneas de LES son proteicas,
esencialmente eritematosas y en general se diferencian bien de las lesiones tipo placa
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de LEC. La inmunofluorescencia directa de la piel afectada revela la banda lupica en
el 50 a 90% de los casos. (6)

Se reviso de la bibliografia un estudio realizado en Tailandia en donde se
recaban los cambios de piel de 57 nifios con LES y se obtuvo lo siguiente: (7)

Tipo de lesién Porcentaje
Eritema malar en mariposa 74
Vasculitis (petequias, purpura palpable) 38
Fenémeno de Raynaud 7
Eritema periungueal 9
Gangrena periungueal 4
Alopecia 32
Lupus eritematoso subagudo 4
Lupus eritematoso bufoso 2
Lupus eritematoso discoide 19
Fotosensibilidad 40
Vasculitis leucocitoclastica urticarial 2
Livedo reticularis 2

= Lesiones en anexos

Pelo. Principalmente, en las mujeres el pelo es delgado, seco y fragil sobre todo en la
region frontal lo que se ha llamado pelo Discor. En 50% de los casos hay alopecia
difusa sobre todo en la fase activa, la alopecia cicatricial es generalmente
consecuencia de las lesiones discoides en piel cabelluda.

Mucosas. La afectacién de mucosas se presenta en 26% de los casos, de estos el
paladar se afecta en 82%. Las lesiones aparecen como pequefas areas purpuricas o
eritematosas con tendencia a formar ulceras de fondo amarillento y halo rojo que
hacen dificil la deglucion. Las lesiones mucosas presentan cambios histolégicos
semejantes a los de la piel. Los labios pueden estar cuarteados, costrosos y
edematosos. La mucosa nasal puede tienden a ser especificas de la enfermedad y
orientan el afectarse en 5%. Las mucosas genitales pueden afectarse al mismo tiempo
que la bucal sobre todo en el LES inducido por hidralacina. Ufias. El pliegue ungueal
puede mostrar hiperqueratosis y ruptura de la cuticula En las ufias se ven con
frecuencia hemorragias en astilla. Se puede apreciar dilatacion de capilares
periungueales con un patron peculiar. (4)

= Signos extracutaneos

Las manifestaciones musculoesqueléticas consisten en artralgias, artritis,
tendinitis y miositis. La artritis deformante es poco frecuente; la artritis de las manos
puede provocar una lesién en los ligamentos y laxitud articular intensa. La necrosis
Osea avascular es comun y supuestamente secundaria a vasculopatia o tratamiento
con corticoides.
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La serositis afecta a la pleura, el pericardio y el peritoneo. A menudo se
observan hepatoesplenomegalia y adenopatias. Otras manifestaciones digestivas,
provocadas casi siempre por la vasculitis, pueden consistir en: dolor, diarrea, infarto y
melenas, enfermedad inflamatoria intestinal y hepatitis. La lesion cardiaca puede
afectar a todos los tejidos y provoca engrosamiento valvular y endocarditis verrugosa
(enfermedad de Libman-Sacks), cardiomegalia, miocarditis, anomalias de la
conduccion e insuficiencia cardiaca (por vasculitis y trombosis coronaria). Entre los
sintomas pulmonares se encuentran la hemorragia pulmonar aguda, los infiltrados
pulmonares (en ocasiones con sobreinfeccion) y la fibrosis crénica.

Las manifestaciones neurolégicas afectan al sistema nervioso central y
periférico. Es probable que muchos pacientes con lupus eritematoso sistémico sufran
pérdidas de memoria u otra disfuncién cognitiva durante la enfermedad. Todos los
érganos pueden presentar trombosis arteriales o venosas, que sugieren un sindrome
de anticuerpos anti-fosfolipido y que cursan con abortos repetidos, livedo reticularis,
trombocitopenia y fenémeno de Raynaud.

La enfermedad renal se manifiesta por hipertension, edema periférico, lesiones
vasculares en la retina y manifestaciones clinicas de anomalias electroliticas, nefrosis
o insuficiencia renal aguda. (3)

A nivel cardiaco puede haber una pericarditis, miocarditis, infarto al miocardio,
valvulitas y la arteriosclerosis se acelera.

La enfermedad pleuropulmonar clinica o subclinica es una manifestacion
frecuente, asi mismo la neumonia por Pneumocystis carinii, y nocardia se ha
reportado.

Las alteraciones de la coagulacion se manifiestan principalmente como
Sindrome Antifosfolipidos, Purpura trombocitopénica trombética y vasculitis. (7)

Anormalidades del sistema inmunitario

Este tipo de anormalidades son la caracteristica principal del LES, y se
manifiestan por la presencia de autoantigenos en el suero. Obviamente, los
autoanticuerpos abundan a tal grado que permiten en un momento obtener apoyo
diagnéstico.
Los tipos de anticuerpos anti-DNA son tres:
a) Nativo (doble hélice)
b) Desnaturalizado (una hélice)
c) Anticuerpo que reacciona contra ambos

Estos anticuerpos pueden ser IgG o IgM. Por tanto, a menudo se encuentran
Ac anti-DNA nativo (anti-dsDNA) en la forma activa de la enfermedad y son bastante

especificos, a diferencia de los anticuerpos anti-DNA desnaturalizados, que no son del
todo especificos ya que pueden estar presentes en otras enfermedades similares.
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El Ac anti-Sm es el mas especifico para LES, aunque solamente se encuentra
positivo en el 20 a 35% de los casos. Por otro lado, se ha postulado la posibilidad de
que existan varios tipos de Ac anti DNA y solamente algunos de ellos estén implicados
en la patogenia de la afeccion renal lupica. Dichos Ac deben poseer las
caracteristicas inmunoquimicas necesarias para depositarse en el rifién y lesionarlo.

Los anticuerpos anti-RNA también se encuentran presentes, y aunque no son
muy especificos lo son mas que los Ac anti-DNA desnaturalizado.

Anticuerpos antinucleares

En la formacién de cualquier anticuerpo antinuclear pueden participar
inmunoglobulinas de todas clases. Segun el patron morfolégico, analizado con
inmunofluorescencia, hay cuatro tipos diferentes:

a) Homogéneo o difuso: Es Ila manifestacion morfologica de
antidesoxirribonucleoproteina y se asocia con las formas activas de la enfermedad.

b) Periférico o rudo: Es la expresion morfolégica de anticuerpos anti-DNA nativo;
también es caracteristico de enfermedad activa.

c) Moteado: Es la expresion de varios antigenos dentro del nicleo, destacando al
antigeno Sm que es una macromolécula resistente a la ribonucleasa que se destruye
lentamente con tripsina y un antigeno asociado a ribonucleoproteina sensible tanto a
la ribonucleasa como a la tripsina. Este patrén rara vez aparece en el LES y es mas
frecuente en la esclerodermia y en la enfermedad mixta del tejido conectivo.

d) Nuclear: Se ha sugerido que puede ser el precursor ribosémico de las
ribonucleoproteina. También es raro en el LES y en la artritis reumatoide

Debe recordarse que la determinacion de DNA nativo o desnaturalizado puede
ser ocasionalmente positiva en individuos normales o en pacientes con enfermedades
cronicas. Por ofra parte, también puede ser negativa en pacientes con LES; sin
embargo, es un elemento muy importante para el diagnédstico de la enfermedad.

Existen ofras subestructuras celulares, como DNA, RNA, histonas,
ribonucleoproteinas asi como complejos formados por proteinas y acidos nucleicos.
Otros antigenos extraibles del nicleo son los denominados Ro (SS-A) y La (SS-B).
Los Ac anti Ro y anti-La estan presentes en 40 y 10 a 15% respectivamente de los
pacientes con LES, y los primeros se asocian con fotosensibilidad, afeccién pulmonar
y linfopenia.

También existen los Ac antirribosomicos, que estan dirigidos contra la proteina
P de los ribosomas (PO, P1 y P2) y que se han asociado con afeccion neurolégica.
Son tan especificos como los Ac anti-Sm o anti_DNA nativo. Por ultimo, la
determinacion de Ac antihistona se justifica si se sospecha un caso de lupus inducido
por farmacos.
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Células LE

La formacién de estas células depende de la presencia de anticuerpos IgG de
7S que reaccionan con la desoxirmibonucleoproteina en el nicleo de los leucocitos
dafiados en presencia de complemento. De esta manera, ocurre destruccién del
patrén normal de la cromatina. Asi el DNA, la inmunoglobulina y el complemento
forman una masa homogénea que al salir de la célula dafiada es fagocitada por
leucocitos polimorfonucleares; la célula LE es el leucocito que ha fagocitado una o
mas de estas masas homogéneas. El fenémeno es positivo aproximadamente en 75 a
80% de los pacientes con LES. Debe recordarse que otras enfermedades por
inmunocomplejos dan prueba positiva aproximadamente en 15% de los casos.

El complemento es necesario para establecer la reaccion antigeno-anticuerpo,
y su descenso se correlaciona muy bien cuando hay nefritis, afeccion extensa de la
piel o una forma aguda de la enfermedad con otras manifestaciones. El decremento
de la concentracion sérica del complemento se puede explicar por:

a) Incremento en su utilizacién para formar inmunocomplejos
b) Reduccién de la sintesis
c) Combinacién de ambas situaciones (5)

Datos de laboratorio

Los nifios con lupus eritematoso sistémico activo suelen presentar anticuerpos
antinucleares, que constituyen una herramienta de deteccién selectiva excelente; no
obstante, estos también pueden aparecer en ausencia de enfermedad o asociarse con
afecciones reumaticas y de otra indole. Los niveles de anticuerpos anti-ADN
bicatenario especificos del lupus, reflejan el grado de actividad de la enfermedad. Los
niveles séricos de la actividad hemolitica total del complemento (CH50), de C3 y C4
disminuyen en la enfermedad activa y ofrecen un segundo indice de la actividad de la
enfermedad. Los anticuerpos anti-Smith, hallados Gnicamente en los pacientes con
lupus eritematoso sistémico, no determinan la actividad de la enfermedad. Cuando
estan presentes los anticuerpos anti-SSA y anti-SSB suelen asociarse al Sindrome de
Sjogren. Es posible hallar numerosos autoanticuerpos. También es frecuente la
hipergammaglobulinemia.

Diagnéstico

El diagnéstico se confirma cuando los datos clinicos y de laboratorio revelan
enfermedad multisistémica. El diagnostico de lupus eritematoso sistémico requiere la
presencia seriada o simultanea de 4 criterios sobre un total de 11. No es necesario
obtener resultados positivos en la prueba de ANA para establecer el diagnostico,
aunque los ANA no suelen faltar. La hipocomplementemia no resulta diagnéstica; los
niveles extremadamente bajos o nulos de actividad hemolitica total del complemento
sugieren un déficit de componentes del complemento. La biopsia renal sirve para
confirmar el diagnéstico de nefritis lipica y para determinar el tratamiento. (3)
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Tratamiento

Los esteroides a altas dosis se indican para afeccion activa de érganos
importantes, como los rifiones, sistema nervioso central, corazon y pulmones y para
anemia hemolitica. Parece mejor empezar la terapia de esteroides sistémicos con una
dosis alta (1.5 a 2 mg/kg/dia) y disminuir, mas que tratar de controlar la enfermedad al
inicio con dosis de nivel medio. Cuando se obtiene el control, la dosis de esteroides
debe disminuirse gradualmente a una minima de mantenimiento o si es posible, a un
programa de dias altemos. Con frecuencia varios resultados de la prueba serolégica
mejoran con la terapia, los signos clinicos, mas que los datos e laboratorio, son las
mejores vias para ajustar la dosis de esteroides.

Algunos médicos agregan famacos inmunosupresores al régimen terapéutico
con actividad moderada o grave de enfermedad Otros reservan este tratamiento para
casos resistentes que no responden a otras medidas. La azatioprina (3 mg/kg/d) y,
con mayor frecuencia la ciclofosfamida (2 mg/kg/d) son los agentes inmunosupresores
que se utilizan con mayor frecuencia. Los parametros hepaticos y hematologicos
deben seguirse con especial cuidado.

Las medicaciones adjuntas, Utiles para controlar el LES incluyen
hidroxicloroquina, salicilatos, diuréticos y agentes antihipertensivos. Como en LEC, es
necesario evitar la exposicion excesiva al sol. (6)

En LES grave con manifestaciones iniciales en rifidn o SNC se utiliza
metilprednisolona en pulsos conjuntamente con ciclofosfamida en bolos o en
administracion oral, al igual que la azatioprina, para aumentar el efecto
inmunosupresor y como ahorradores de esteroide. (4)

2. LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO

Representa la manifestacion mas benigna del espectro, en la cual
generalmente existen alteraciones demostrables en el 6rgano piel. Se pueden
distinguir dos formas clinicas: el lupus eritematoso discoide (LED) y el lupus
eritematoso profundo.

a). LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE O CRONICO FIJO

Esta es la forma mas frecuente de presentacion cutanea, sitio donde
generalmente va a quedar confinada la enfermedad. Afecta a tres mujeres por cada
varén. Es una enfermedad de adulto, se inicia entre los 20 a 40 afios y su mayor
incidencia es en la cuarta década de la vida. Se presenta en cualquier raza y se han
informado casos familiares hasta en 4%. (2) El lupus eritematoso cutaneo crénico
(LEC) es mucho mas raro en nifios que en adultos, con sélo 1.5% de casos en nifios
menores de 10 afios y 4% antes de los 15 afios de edad.
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La baja incidencia de LEC en nifios puede explicarse por la cantidad
relativamente pequeria de exposicién solar que se acumula en ellos, que es lo que se
piensa que provoca el patomecanismo de las lesiones cutdneas por lupus. Al
considerar la enfermedad global, el LEC es una forma peculiar que afecta sélo un
organo, es decir, la piel. Puede ser que alcance otros en grado limitado, pero el dafio
en estos organos es tan ligero que no se detecta clinicamente.

Manifestaciones clinicas

En general la enfermedad tiene un inicio progresivo y puede precipitarse por
quemaduras quemadura solar o traumatismo de la piel. La lesion primaria madura es
una placa bien demarcada de un color rojo violdceo. Las placas pueden ser
escamosas, dando un color polvoso a su color rojo violaceo intrinseco y con frecuencia
contienen foliculos pilosos dilatados, tapados con queratina. Después evolucionan a
lesiones con cicatrizacion central, atrofia, telangiectasias y areas tanto hiper como
hipopigmentadas.

La apariencia real de una placa es el resultado de tres elementos morfologicos
que se combinan de maneras variables: eritema, hiperqueratosis y cicatrizacion
atréfica.

La forma cretacea (lupus hipertréfico) de LE es el resultado de una
hiperqueratosis gruesa (varios milimetros) que, algunas veces, enmascara
completamente el eritema. La distribucion de las lesiones también es caracteristica. En
general son simétricas y en zonas expuestas al sol. La coexistencia de las lesiones
por encima y bajo el cuello se ha llamado LE discoide diseminado.

Aunque los pacientes con LEC deben examinarse cuidadosamente por
cualquier estigma de LES, el nimero real de lesiones por LEC en un paciente dado, no
tiene implicaciones prondsticas. En el cuero cabelludo, el LEC se presenta como
alopecia irregular. También se ve como una placa cicatrizada uUnica, grande y
atrofiada con un tinte blanco o rosaceo y una ablacion total de todos los orificios
foliculares.

El lupus profundus (enfermedad de Kaposi-Irgang) es mas raro. Afecta a todas
las razas, predomina en mujeres entre la segunda y cuarta década de la vida, pero
puede observarse en nifios alrededor de los 10 afios de edad. Existen casos familiares
informados. Su frecuencia es de alrededor de 2% a 3% de los casos de lupus y en
70% se asocia con lesiones discoides tipicas suprayascentes (lupus eritematoso
profundo de Behcet), 10.8% evoluciona hacia LES. (2,4) La lesién primaria es un
nédulo subcutaneo provocado por una paniculitis subyacente (paniculitis IGpica). El
nédulo puede estar cubierto por piel normal, ligeramente eritematosa o atréfica y en
ocasiones puede ulcerarse. Las lesiones se presentan sobre cualquier parte de la piel,
a menudo sobre las mejillas y en la region deltoidea y al curar en forma espontanea
dejan una cicatriz deprimida por la destruccion eventual del tejido subcutaneo.

Tratamiento

El diagnéstico de LEC se establece después de considerar los resultados
clinicos, histologia y pruebas de inmunofluorescencia. Entonces es necesario verificar
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que no estén afectados otros 6rganos ademas de la piel con una evaluacién clinica
cuidadosa y pruebas selectas de laboratorio. La presencia o inicio del sindrome de
Raynaud, artralgias, linfadenopatias superficiales, fotosensibilidad o alopecia difusa de
rapida aparicion deben considerarse signos alarmantes en un paciente con LEC,
puesto que aproximadamente el 30% de los casos con LES se presentan con lesiones
cutaneas tipo LEC.

Puesto que el LES puede presentarse con lesiones especificas de LEC, se
ordenan pruebas selectivas en los casos nuevos de LEC, en especial en nifios. La
funcién renal debe seguirse (proteina de orina de 24 hrs, urianalisis, creatinina sérica)
cada seis meses. No se conoce bien la frecuencia exacta de los resultados anormales
de las pruebas biologicas y sexologicas en pacientes con LEC durante el curso de la
enfermedad.

La presencia de estos signos puede anunciar el inicio de una afeccion
sistémica, la evolucion de LEC a LES y un pronéstico mas reservado.

En la mayoria de los pacientes pediatricos, el LEC basicamente es un
problema cosmético y responde de manera razonable al tratamiento.

El tratamiento es paliativo y no curativo, el principio terapéutico subyacente es
utilizar las medidas mas eficaces con los efectos colaterales minimos.

Es esencial la proteccion del sol, ain si no hay una fotosensibilidad obvia,
puesto que se sabe que la exposicion a la luz UV puede agravar la enfermedad.

El tratamiento local con corticosteroides fluorados con frecuencia es dtil. En
lesiones resistentes y gruesas los esteroides se administran mejor bajo curas
oclusivas o por inyeccion intralesional. Las lesiones queratésicas pueden responder
en forma favorable a la aplicacién de diéxido de carbono o nitrégeno liquido.

El tratamiento sistémico se indica en casos graves que no responden a las
medidas locales; se limita al uso de agentes antipalidicos orales (cloroquina,
hidroxicloroquina y con menor frecuencia, quinacrina y aminodiaquina). De éstos, la
hidroxicloroquina parece tolerarse mejor.

Los efectos colaterales toxicos de los agentes antipalidicos son dolor de
cabeza, nausea, mareo, decoloracion de ufias y paladar, lesiones eccematosas y
liquenoides, neuropatia; con altas dosis, encanecimiento del pelo y prurito. Suele
haber leucopenia y anemia aplastica como un posible resultado por el uso de
quinacrina. Los efectos colaterales mas graves son oculares. Pueden presentarse
vision borrosa doble y halos alrededor de las luces, pero estos cambios son
reversibles y no requieren de la suspension de la terapia. El efecto colateral
oftalmolégico principal y grave es la retinopatia, pero son cambios irreversibles y
pueden progresar aun cuando se suspenda el firmaco. Debido a que esta toxicidad,
es de suma importancia que se utilice la dosis apropiada del medicamento. En
general las que se recomiendan son 4 mg/kg/dia de cloroquina u 8 mgkg/d de
hidoxicloroquina. El efecto benéfico del farmaco, en general no se nota hasta después
de varias semanas del tratamiento. Cuando las lesiones se han estabilizado, la dosis
debe descender a la mas baja, que siga siendo eficaz. (6)
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b). LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO SUBAGUDO

El LECS se presenta con mayor frecuencia en mujeres blancas entre los 15 a
65 afios de edad La lesién primaria es una maculopapula eritematosa o una pequeiia
placa circundada por una escama fina. Las lesiones primarias pueden expanderse y
fusionarse en grandes lesiones psoriasiformes, papulo escamosas o aclararse en el
centro para producir lesiones anulares. Estas pueden fusionarse también en
formaciones policiclicas. La mayor parte de los pacientes tiene un tipo de lesion
predominante, aunque puede presentarse mas de un tipo en un paciente dado. Los
cambios vesiculares se notan en el borde activo de las lesiones anulares de LECS. A
menudo se ve hipopigmentacion cuando ceden las lesiones activas, pero se presenta
repigmentacion durante los siguientes meses. De manera caracteristica el LECS no
produce cicatrizacion atréfica, pero son frecuentes las telangiectasias en lesiones que
se resuelven. La distribucion de LECS es caracteristica: regiones extensoras de las
manos y antebrazos, zona deltoide de los hombros, la “V” el pecho superior y cuello y
parte superior de la espalda. Con frecuencia, la cara no esta daiiada, pero se nota un
eritema malar simétrico en alrededor del 15% de los pacientes. Se encuentran
lesiones de las mucosas, en especial sobre el paladar duro, aproximadamente en la
mitad de los casos.

Es interesante notar que alrededor de la mitad de los pacientes con LECS
satisface los criterios para LES de acuerdo con la American Rheumatism Association.
Mas aun, virtualmente todos los pacientes con LECS tienen cierta evidencia de un
proceso de enfermedad sistémica: artralgia o artritis, bajo grado de fiebre, malestar y
mialgia, no obstante, la enfermedad renal, y del sistema nervioso central y vasculitis
sistémica se encuentran con poca frecuencia. (6)

Este subgrupo comprende aproximadamente 10% de los pacientes con LE.
Afecta poco la cara y la piel cabelluda. En aproximadamente la mitad de los pacientes
se presenta alopecia difusa no cicatricial y fotosensibilidad, pueden presentarse
tlceras bucales sobre todo en paladar, también puede haber livedo reticular y
telangiectasias periungueal. El suero de 60% de los pacientes presenta patron
homogéneo a la IFI, anti-Ro (SS-A) en 60% y anti-La (SS-B) en 40%. Alrededor de la
mitad presentan complejos inmunes circulantes y alta frecuencia de HLA B8 y DR3. (2)

En la mayor parte de los pacientes la enfermedad tiene una evolucion benigna.
En los que tienen LECS papuloescamosas con anticuerpos circulantes contra DNA de
doble cadena e hipocomplementemia, la enfermedad evoluciona a un proceso
sistémico con un prondstico mas reservado. Sdélo rara vez es fatal. (6)

Morbilidad

Con el incremento en las expectativas de vida de los nifios con LES, los
factores que afectan la calidad de vida a largo plazo han sido mas relevantes. Estas
observaciones son relacionadas con complicaciones de la terapia, especialmente
glucocorticoides y drogas inmunosupresoras y problemas con adaptacion psicolégica
a una enfermedad severa cronica
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Las infecciones recurrentes contribuyen significativamente a la morbilidad de
los nifios con LES. EIl desarrollo de asplenia funcional en algunos nifios con LES
contribuye como factor para infecciones con S. pneumoniae, P. carinii, y pseudomonas
Las complicaciones arterosclerdticas del LES y su tratamiento estan emergiendo como
un importante problema residual de la enfermedad, llegando a ser clinicamente
aparentes Unicamente después de una década o mas de que la enfermedad estuvo
activa.

Mortalidad

El pronéstico de un nifio con LES es impredecible. Puede ser estimada por el
grado de actividad y severidad de la enfermedad sistémica el tipo y progresion de
nefritis, vasculitis clinica y otras caracteristicas multisistémicas de la enfermedad. El
prondstico es pobre en pacientes con nefritis proliferativa difusa o enfermedad
persistente del SNC y es mejor en aquellos con enfermedad mesangial o nefritis focal.
La encefalopatia especialmente el sindrome cerebral organico y el accidente vascular
cerebral han llegado a ser uno de los principales factores prondsticos en la
supervivencia en algunos estudios

La sepsis ha remplazado a la falla renal como la causa mas comin de muerte.
La hipertension maligna, el sangrado de tubo digestivo y perforacion, pancreatitis
aguda y hemorragia pulmonar son otros de los eventos terminales. La infeccién puede
ser debida a patégenos comunes al igual que con microorganismos oportunistas como
protozoarios y hongos. La muerte por episodios agudos de crisis lupica es rara en la
actualidad. (7)
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lll. ANTECEDENTES

Debido a que no se ha hecho un estudio similar en el Hospital Infantil de
México en los ultimos 5 afios y ya que este es un hospital de tercer nivel en donde se
encuentran gran numero de pacientes con padecimientos reumatolégicos es que
decidimos realizar este estudio.

Se encuentra referido en la literatura que el pronostico y la calidad de vida en
los pacientes con lupus eritematoso sistémico en general, es mejor en los pacientes
que debutan con manifestaciones de tipo dermatoldgicos, en comparacién con los
pacientes quienes refieren inicialmente lesiones a otro nivel ya sea renal, neuroldgicas,
hematoldgicas, etc.

Se hizo un estudio en el Hospital Infantil de México en el afio de 1998, donde
se revisaron 10 expedientes de pacientes con LED teniendo una evolucion
satisfactoria en la mayoria de los casos (60%), con mejoria clinica de las lesiones. En
un caso se realizo el diagnédstico de lupus profundo, dando tratamiento con protector
solar y talidomida, requiriendo lipoinyeccion en 2 ocasiones para el manejo de las
secuelas dos afios después. Un paciente 1 mes posterior al diagnéstico de LED
presenté artritis, leucopenia, hematuria e hipocomplementemia, realizandose el
diagnéstico de LES, 1 afios después de esto se encontré dafio renal con
glomerulonefritis proliferativa mesangial (nefritis IGpica clase Il), este paciente tenia
antecedentes heredofamiliares positivos.

Se menciono una incidencia de exacerbacion de las lesiones a la exposicion al
sol en los adultos de 60% y 31% en los nifios, en ese estudio la fotosensibilidad se
encontré presente en el 90% de los casos, por lo que este fue uno de los principales
criterios para evaluar la evolucidon, la uUnica paciente en la que fue negativa,
posteriormente presento lupus profundo. (8)

Se encuentra reportado en la literatura que el fendmeno de Raynaud’s fue
comUnmente asociado con otras manifestaciones cutdneas de lupus, incluyendo
eritema malar, lupus discoide, ulceras orales y alopecia. El fenomeno de Raynaud’s
también fue asociado con lupus neuropsiquiatrico, incluyendo depresion y dolor de
cabeza. El fenémeno de Raynaud’s fue mas comin en pacientes quienes tuvieron
artritis lapica. (9)

Se reporté un estudio de 55 pacientes con diagnostico de LES realizado en
1994 en el Hospital Infanti de México en donde se reporto que la principales
complicaciones durante el manejo con esteroides y/o inmunosupresores fue
principalmente el sindrome de Cushing en el 67.2%, hipertension arterial en el 45.4%,
Glaucoma 14.5%, catarata 12.7%, retinopatia hipertensiva 3.6%, gastritis 7.2%,
duodenitis 1.8%, alteraciones dseas 3.6%.

De las complicaciones por la enfermedad durante la evolucion de la misma las
infecciones ocuparon el 81.8%, vasculitis 27.2%, alteraciones de la conducta 20%,
crisis convulsivas 9%, encefalitis 7.2%, infarto cerebral, neumonitis y pericarditis en el
3.6%, y 10 pacientes fallecieron. (10)

En adultos, aproximadamente 15-20% de los pacientes con LES también
poseen lesiones de LED. 5-10% de los pacientes con LED pueden desarrollar las
caracteristicas clinica para satisfacer los criterios del Colegio Americano de
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reumatologia para el diagnéstico de LES; 25% de los pacientes con LED que poseen
anticuerpos anti-DNA del isotipo IgM con el tiempo parecen desarrollar una
enfermedad méas agresiva con caracteristicas sistémicas (11)

Se realizd un estudio en el Hospital Infantil de México en el 2003 en donde se
describen los factores asociados a mortalidad en nifios con lupus eritematoso
sistémico en un estudio de 13 afios; revisaron los expedientes de 37 pacientes con
LES, teniendo como resultado que las lesiones dérmicas no fueron un factor de riesgo
para incrementar la morbi-mortalidad del LES. (12)

Se analizaron 405 pacientes con diferentes formas de LE y se encontré mayor
relacion de fotosensibibilidad en los pacientes que cursaban con LESC hasta un 100%
de los pacientes en comparacién con los pacientes LES en donde solo se reportd
fotosensibilidad en un 6-94% y de la misma manera los pacientes con LED solo
tuvieron de 25-90% manifestaciones de fotosensibilidad. (13)

IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢,Coémo ha sido la evolucién de los pacientes pediatricos con diagndstico de lupus
eritematoso sistémico que debutan con manifestaciones de tipo cutaneo en el Hospital
Infantil de México “ Federico Gémez”, durante el periodo de enero de 1999 a diciembre
del 20037

V. JUSTIFICACIONES

Debido a que no se ha realizado otro estudio similar a este en los Uitimos 5 afios y
ya que el Hospital Infantii de México es un hospital de tercer nivel que recibe un
gran numero de pacientes pediatricos con diagnostico de lupus eritematoso
sistémico

VI. OBJETIVOS

GENERAL:
» Describir la evolucion de pacientes pediatricos con lupus eritematoso
sistémico y lesiones cutaneas durante el periodo de enero de 1999 a
diciembre del 2003 en el Hospital Infantil de México

24



ESPECIFICOS:

» Conocer que los pacientes con lupus eritematoso que debutan con
lesiones dérmicas tienen una mejor evolucion que los pacientes que
debutan con lesiones a otro nivel

> Identificar cuales son las manifestaciones dermatolégicas mas frecuentes
en los pacientes con lupus eritematoso sistémico

» Describir el manejo que recibieron estos pacientes durante el periodo ya
mencionado

VIl. MATERIAL Y METODOS

a) Disefio, periodo y lugar del estudio

Se realiz6 un estudio retrospectivo, de los pacientes con diagnéstico de LES. Se
revisaron los expedientes de todos los pacientes pediatricos del Hospital Infantil de
México, Federico Gomez, con diagndstico de lupus eritematoso sistémico, en el
periodo comprendido de enero de 1999 a diciembre del 2003 en la Cd. de México D.F.

b) Poblacién

La poblacién estudiada fue: Todos los nifios con diagnostico de LES que tuvieron
manifestaciones dérmicas, registrados en el Hospital Infantii de México, Federico
Gomez, en el periodo de enero de 1999 a diciembre del 2003.

c) Muestra

La muestra estudiada fueron todos los nifios con diagnostico de LES que tuvieron
manifestaciones dérmicas, registrados en el Hospital Infanti de México, Federico
Gomez, en el periodo de enero de 1999 a diciembre del 2003.

d) Criterios de inclusion

Se incluyeron a todos los nifios con diagndstico de LES de acuerdo a los criterios del
Colegio Americano de Reumatologia con edad menor a 18 afios y que fueron
valorados en el Hospital Infantil de México, en el periodo comprendido entre 1999 y
2003. Especificamente solo se tomaron a los que tuvieron manifestaciones dérmicas
en el mismo periodo.

e) Criterios de exclusion

Se excluyeron a aquellos pacientes con edad mayor o igual a 18 afios; los que no
cumplian con al menos 4 de los 11 criterios del Colegio Americano de Reumatologia
para LES; los que se fueron de fraslado a otro hospital, que no regresaron a la
consulta o que los expedientes no contenian los datos suficientes para realizar el
estudio

f) Definicion de variables

Variables demograficas: edad y género

Tiempo de evolucion: tiempo transcurrido desde el primer sintoma hasta la Gltima cita
a la consulta externa del CEDI expresado en afios y meses.
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Manifestaciones de la enfermedad:

Criterios iniciales: Con los cuales debuta el paciente y se realiza el diagndstico de
Lupus eritematoso sistémico.

Criterios finales: Con los cuales se encuentra el paciente en la Glitima consulta en el
CEDI

Las utilizadas como criterios por el Colegio Americano de Reumatologia para LES
Ademas las lesiones dérmicas en general descritas como sintomas de LES a nivel
cutdneo como son purpura palpable, livedo reticularis, fenémeno de Raynaud,
telangiectasias, reaccion urticariana, eritema multiforme, popular o bufoso, ulceras
digitales, nédulos dolorosos, edema, petequias palatinas, alopecia.

g) Descripcion general del estudio

Se realizé un estudio, observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal de los
reportes de casos de pacientes menores de 18 afios, que tuvieron diagnéstico de LES
y lesiones dermicas entre enero de 1999 y diciembre del 2003.

Para el estudio, la recoleccion de datos se llevd a cabo con una hoja de registro y la
cual fue llenada por un solo médico recolector, donde se recolectaron datos como,
nombre, nimero de registro del hospital, edad al ingreso, edad actual, fecha de
nacimiento, sintomas al ingreso, diagnostico de ingreso, fecha de ingreso, fecha de
diagnéstico, presencia de lesiones dérmicas, Ultima cita, tiempo de evolucién, criterios
iniciales, criterios finales, complicaciones y tratamiento.

h) Analisis estadistico

Se realizé estadistica descriptiva (frecuencia, moda, mediana, desviacién estandar,
etc) frecuencias simples, utilizando el paquete estadistico Microsoft excel XP,
presentando la informacién en tablas y graficas

i) Limitaciones del estudio: Este estudio es de tipo retrospectivo y descriptivo por lo
que tiene limitaciones propias del tipo de disefio.

26



VIIl. RESULTADOS

Se buscaron todos los pacientes con diagnéstico de Lupus eritematoso
sistémico en el archivo clinico del Hospital Infantii de México Federico Gémez. Se
encontraron un total de 115 pacientes con dicho diagnéstico de los cuales 87 (75.6%)
tuvieron lesiones démmicas como sintomatologia asociada durante la enfermedad
dentro del periodo de enero de 1999 a diciembre del 2003. (Grafica 1 y Tabla 1)

De los expedientes encontrados se obtuvieron los siguientes resultados:
En la distribucién por sexo se encontraron 79 mujeres (90.8%) y 8 hombres
(9.2%). ( Grafica2y Tabla 2)

La edad media de ingreso al hospital fue de 11.7 afios (rango de 1 a 17). La
edad media de presentacion de la enfermedad fue de 12.08 afios (rango de 2 a 17
anos). (Grafica 3 y Tabla 3)

El tiempo transcurrido desde la fecha de ingreso al Hospital Infantil de México
hasta el diagnéstico de LES, fue de 5.4 meses (rango de 0 hasta 10 afios). El tiempo
de seguimiento de los pacientes tuvo una media de 2.06 afios (rango de 0 a 7 afios).
(Grafica 4 y Tabla 4)

En cuanto a los sintomas cutaneos de LES, se encontraron lesiones cutaneas
como fendmeno de Raynaud en 16 pacientes (32%), livedo reticularis en 12 pacientes
(24%), telangiectasias en 3 pacientes (6%) y Lupus discoide en 4 pacientes (8%). Asi
mismo se reportd que 5 pacientes cursaron con presencia de petequias y 10 pacientes
con alopecia. (Grafica 5 y Tabla 5)

De los 87 pacientes 33 pacientes se encontraron con eritema malar como
criterio inicial (37.9%). (Gréafica 6) De los 33 pacientes 26 tuvieron como criterio final
nefritis (16.1%), 11 paciente manifestaron encefalopatia (6.8%), 25 pacientes
desarrollaron citopenias (15.5%), 4 pacientes tuvieron finaimente pleuritis o pericarditis
(2.5%), 1 paciente con lupus discoide (0.62%), 29 pacientes manifestaron finalmente
ANAS positivas (18%) y 24 pacientes reportaron pruebas inmunoldgicas positivas
(14.9%). De estos pacientes hubo 6 defunciones. (Tabla 6)

Del total de pacientes, 22 pacientes iniciaron con fotosensibilidad (25.3%).
(Grafica 7) De estos pacientes, 14 padecieron nefritis (14.1%), 5 desarrollaron
encefalopatia (5%), 18 tuvieron citopenias (18.2%), 3 pacientes evolucionaron con
pleuritis o pericarditis (3%), 1 desarrolld Lupus discoide (1%), 19 pacientes se
reportaron con ANAS positivos (19.2%) y 14 pacientes se manifestaron con pruebas
inmunolégicas positivas. Se reportaron 3 defunciones. (Tabla 7)

Finalmente, 11 pacientes se reportaron con criterio inicial de ulceras
mucocutdneas orales o nasales (12.6%). (Gréfica 8) De los 11 pacientes 6
desarrollaron como criterio final nefritis (10.9), 3 tuvieron encefalopatia (5.4%), 6
pacientes manifestaron citopenias (10.9%), 1 paciente se encontré finalmente con
serositis (1.8%), ninguno tuvo lupus discoide, 10 reportaron ANAS positivas (18.2%) y
8 tuvieron pruebas inmunolégicas positivas (14.5%). Hubo 3 defunciones. ( Tabla 8)

Se encontraron 8 pacientes con diagnéstico de Lupus discoide de estos
pacientes solamente 1 paciente desarrollé Lupus Eritematoso Sistémico, completando
criterios con eritema malar, fotosensibilidad y ANAS positivos por lo que de los 8
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pacientes solamente este paciente se incluyé en el seguimiento. Asi mismo se
encontraron 3 pacientes los cuales desarrollaron como criterio final lupus discoide.

En general, del total de pacientes, se encontraron como complicaciones
principales las infecciones con un total de 52 pacientes (29.4%), hipertensién arterial
sistémica con 38 pacientes (21.5%), vasculitis con 26 pacientes (14.7%), cushing 15
pacientes (8.4%), choque 9 pacientes (5%), Sindrome antifosfolipidos 8 pacientes
(4.5%), insuficiencia renal cronica con 5 pacientes (2.8%), pancreatitis, depresion y
diabetes con 4 pacientes respectivamente (2.3%). (Grafica 9 y Tabla 9)

Con respecto al tratamiento durante la evolucién de la enfermedad hasta la
ultima cita se encontré que 75 pacientes (19.8%) recibieron prednisona oral. Pulsos
de metilprednisolona fueron 39 pacientes (10.3%) y de ciclofosfamida 48 pacientes.
(12.7%) Cloroquina recibieron 43 pacientes (11.3%) e hidroxicloroquina 22 pacientes
(5.8%). Azatioprina tuvieron 53 pacientes (14%). Metrotexate solo fueron 5 pacientes
(1.3%). Otros medicamentos como acido acetil salicilico lo tomaron 12 pacientes
(3.2%), anticoagulantes 15 pacientes (4%), antiinflamatorios no esteroideos 6
pacientes (1.6%), protectores de mucosa en 15 pacientes (3.9%), antibidticos en 41
pacientes (10.8%). Se realiz6 dialisis peritoneal en 5 pacientes (1.3%). No hubo
transplantes renales, ni tampoco manejo con plasmaféresis, ni gammaglobulina.
(Tabla 10)

En cuanto al seguimiento de los pacientes, se encontré6 que 57 pacientes
(65.5%) continGan siendo vistos en la consulta extemna del CEDI, 12 pacientes (13.8%)
fallecieron durante el transcurso de los 5 afios. Finalmente 18 pacientes (20.7%) se
egresaron por mayoria de edad. (Grafica 10)
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IX. CONCLUSIONES

En este estudio se describen las lesiones cutaneas como sintomas de Lupus
eritematoso sistémico, y la evolucion a 5 afios en el Hospital Infantii de México
Federico Gémez.

Se reporta en la literatura que el lupus eritematoso sistémico es una
enfermedad que es mas frecuente en mujeres jévenes con una relacidon mujer:
hombre aproximadamente de 4:1 en la primera década de la vida, 9:1 en la tercera
década de la vida y 2:1 después de la menopausia. (14) Lo que concuerda con el
estudio realizado ya que también hubo un predominio del sexo femenino.

El tiempo de seguimiento de los pacientes en promedio se reporto que fue de
2.06 afios, ya que algunos pacientes cumplieron la mayoria de edad y se dieron de
alta, otros mas fallecieron durante el transcurso de los 5 arios.

Asi mismo es importante remarcar que desde el ingreso al hospital hasta que
se realizd el diagnostico de Lupus eritematoso sistémico transcurrieron en promedio
54 meses, lo que significa que algunos pacientes ingresaron con algun otro
diagnostico diferente al LES o que no cumplian con al menos cuatro criterios para
realizar el diagnéstico definitivo.

Se reporta en la literatura que en los adultos a diferencia de los nifios puede
estar positiva la serologia hasta dos y medio afios antes de realizar el diagnostico.
(15) En este estudio observamos que la mayoria de los pacientes desarrollaron
serologia durante el transcurso de la enfermedad siendo negativos en un inicio.

En cuanto a los sintomas iniciales de la enfermedad, fueron muy variables,
pero para fines de nuestro estudio solo se tomaron en cuenta las lesiones cutaneas,
de las cuales predominaron en nuimero el eritema malar, posteriormente la
fotosensibilidad y por ultimo las Ulceras cutaneas. En lo que respecta a Lupus
discoide, Unicamente se reporté un caso el cual inicialmente se hizo el diagndstico de
Lupus eritematoso discoide y posteriormente completo cuatro criterios de Lupus
Eritematoso sistémico, teniendo una evolucién favorable con terapia a base de
esteroides e inmunosupresores. Asi mismo se reportaron casos que tuvieron lesiones
cutaneas como sintoma inicial y otros tantos las desarrollaron durante su evolucion,
reportandose un predominio de Fendmeno de Raynaud, posteriormente livedo
reticularis, alopecia, petequias y telangiectasias.

Se ha reportado en la literatura que el lupus eritematoso discoide es una
enfermedad cronica caracterizada por inflamacién. Se encuentra que 20% de los
pacientes con lupus eritematoso sistémico pueden desarrollar lesiones discoides en la
piel; de cualquier manera quienes tuvieron Gnicamente lupus cutdneo al inicio no
progresaran a enfermedad sistémica. (16) Los pacientes que tuvieron como
diagnéstico inicial lupus eritematoso discoide fueron 8, de estos pacientes 7 no han
completado hasta la fecha criterios para diagnéstico de Lupus eritematoso sistémico y
solo se encuentran en vigilancia por la consulta extemna del CEDI y dermatologia. Se
encuentran con una evolucién favorable unicamente con tratamiento a base de
hidroxicloroquina y filtro solar. Se reporté un predominio de lesiones cutaneas del tipo
de eritema malar, el cual también tuvo mayor numero de casos de nefritis, lo que
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empeora el prondstico de los pacientes. Asi mismo en estos pacientes se reporto
mayor numero de defunciones en relaciones a las otras lesiones cutaneas.

Lo que se encontré en este estudio es a tres pacientes, los cuales tuvieron
como criterio final lupus discoide, en estos pacientes inicialmente se realizé el
diagndstico de Lupus eritematoso sistémico completando 4 criterios y posteriormente
se afiadi6 el diagnéstico de lupus discoide a diferencia de lo reportado en la literatura.

En general no se relaciond ninguna lesion cutdnea con un mejor o peor
pronéstico del paciente, unicamente se reporta mayor nimero de casos de eritema
malar y fotosensibilidad.

Se encuentra reportado en la literatura que el LES es una enfermedad
autoinmune que afecta a miltiples érganos y sistemas y es causa significativa de
morbilidad y mortalidad. De cualquier forma la sobreviva a 5 afios en recientes
estudios es mayor al 90%. La infeccion, la enfermedad cardiovascular y la falla
organica son las principales causas de muerte. (17) Lo reportado en este estudio es
que la sobreviva a 5 afios es de 86%, lo cual es muy cercano a lo que se reportaen la
literatura.

Asi mismo en el estudio se reportaron como principales complicaciones las que
no son relacionadas directamente con la enfermedad, como es el caso de las
infecciones y como causa de fallecimiento choque séptico o hipovolémico. También
se encuentran las secundarias al tratamiento como es hipertension arterial sistémica,
cushing, diabetes, pancreatits. Las complicaciones principales que si son
secundarias a la enfermedad, son vasculitis, sindrome antifosfolipidos, crisis
convulsivas, depresién, alteraciones de la personalidad e insuficiencia renal crénica.

En cuanto al tratamiento la mayoria de los pacientes fueron tratados con
esteroides, algunos mas fueron tratados con bolos de ciclofosfamida y bolos de
metilprednisolona. Solo hubo 5 pacientes los cuales tuvieron como tratamiento inicial
metrotexate, ya que inicialmente se habia hecho el diagnéstico de artritis reumatoide
juvenil. Asi mismos se reportaron 5 pacientes los cuales fueron dialisados por
presentar insuficiencia renal crénica. Algunos pacientes fueron tratados con
protectores de mucosa, y finalmente la mayoria de los pacientes recibieron en algin
momento tratamiento antibiético.

Con esto podemos concluir que del total de pacientes con Lupus eritematoso
sistémico 80% inician con lesiones cutaneas o durante su evolucion presentaron algin
tipo de lesién dérmica ya descrita previamente, no se encontré ninguna relacién de las
lesiones dérmicas con una evolucion en particular, hacia la mejoria o hacia la mala
evolucién, solo se puede comentar que la lesion encontrada mas frecuente fue eritema
malar, haciendo hincapié en que no debe pasarse por alto a ningin paciente pediatrico
que tenga lesiones dérmmicas por minimas que sean para continuar con vigilancia
estrecha

30



Por este motivo, los pacientes pediatricos que inicien con alguna lesién dérmica
deben tener vigilancia periodica, y realizar examenes de laboratorio de manera
frecuente ya que pueden desarrollar enfermedad sistémica.

De igual manera los pacientes pediatricos que inicialmente tienen diagndstico
de Lupus eritematoso discoide puede concluirse que tienen una evolucion mas
benigna y generalmente es hacia la mejoria, la mayoria sin completar criterios para
desarrollar enfermedad sistémica.
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Gréfica 1 Pacientes que iniciaron con lesiones dérmicas

Tabla 1 Pacientes que iniciaron con lesiones démmicas

'MAsi 1
Eno |

Lesion cutanea Nimero Porcentaje
Si 91 80
No 24 20
Total 115 100
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Gréfica 2 Distribucion de los pacientes con LES en cuanto a sexo

91%
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Tabla 2 Distribucion de los pacientes con LES en cuanto a sexo

Sexo Porcentaje Nlmero
Masculino 9.2 8
Femenino 90.8 79

Total 100 87
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Gréfica 3 Edad al diagnéstico

0-9 10-14

15 0 mas

Tabla 3 Edad al diagndstico

Edad en afios Nidmero de pacientes
0-9 10
10-14 61
15 o mas 16
Total 87
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Gréfica 4 Tiempo de evolucién del Lupus Eritematoso Sistémico

01 1-5 5 o mas

Tabla 4 Tiempo de evolucion del Lupus eritematoso sistémico

Tiempo en afos Numero de Porcentaje
pacientes
0-1 28 32.2
1-5 50 57.5
5 0 mas 9 10.3
Total 87 100
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Gréfica 5 Lesiones cutaneas de Lupus eritematoso sistémico
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Tabla 5 Lesiones cutaneas de Lupus eritematoso sistémico

Lesion cutanea Nimero Porcentaje
Fenémeno de Raynaud 16 32

Livedo reticularis 12 24
Alopecia 10 20
Petequias 5 10

Lupus discoide 4 8
Telangiectasias 3 6

Purpura palpable 0 0
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Gréfica 6 Distribucién de los pacientes que tuvieron como criterio inicial
eritema malar
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Tabla 6 Evolucion de los pacientes que tuvieron como criterio inicial eritema
malar

Criterios iniciales Criterios finales
Criterio de CAR* Numero | Porcentaje | Nimero | Porcentaje
Lupus eritematoso discoide 0 0 1 0.62
Fotosensibilidad 13 155 18 11.2
Ulceras 5 59 8 5
Artritis 21 25 15 9.3
Nefritis 18 21.4 26 16.1
Encefalopatia 3 3.6 11 6.8
Serositis 1 1.2 4 2.5
Citopenias 10 11.9 25 15.5
Inmunolégicos 5 59 24 14.9
Anticuerpos antinucleares 8 9.5 29 18

*Colegio Americano de Reumatologia
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Gréfica 7 Distribuciéon de los pacientes que tuvieron como criterio inicial

fotosensibilidad
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Tabla 7 Evolucion de los pacientes que tuvieron como criterio inicial

fotosensibilidad
Criterios iniciales Criterios finales

Criterio de CAR* Numero | Porcentaje | Namero | Porcentaje
Lupus eritematoso discoide 0 0 1 1
Eritema malar 13 224 13 13.1
Ulceras 2 34 2 2
Artritis 13 22.4 10 10.1
Nefritis 9 15.5 14 14.1
Encefalopatia 3 5.2 5 5
Serositis 0 0 3 3
Citopenias 7 12 18 18.2
Inmunolégicos 4 6.9 14 14.1
Anticuerpos antinucleares 7 12 19 19.2

*Colegio Americano de Reumatologia

38



Gréfica 8 Distribucion de los pacientes que tuvieron como criterio inicial
ulceras orales
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Tabla 8 Evolucion de los pacientes que tuvieron como criterio inicial ulceras
orales

Criterios iniciales Criterios finales
Criterio de CAR* Numero | Porcentaje | Numero | Porcentaje
Lupus eritematoso discoide 0 0 0 0
Eritema malar 5 21.7 9 16.4
Fotosensibilidad 2 8.7 6 10.9
Artritis 9 39.1 6 10.9
Nefritis 3 13 6 10.9
Encefalopatia 0 0 3 5.4
Serositis 0 0 1 1.8
Citopenias 2 8.7 6 10.9
Inmunolégicos 0 0 8 14.5
Anticuerpos antinucleares 2 8.7 10 18.2

*Colegio Americano de Reumatologia
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Gréfica 9 Complicaciones
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Tabla 9 Complicaciones
Complicacién Ndmero Porcentaje
Infecciones 52 29.4
Hipertension arterial sistémica 38 215
Vasculitis 26 14.7
Muerte 12 16.8
Cushing 15 8.4
Choque séptico/hipovolémico 9 5
Sindrome Antifosfolipidos 8 4.5
Insuficiencia renal cronica 5 2.8
Pancreatitis 4 23
Depresion 4 23
Hiperglucemia/diabetes 4 2.3




Tabla 10 Tratamiento de pacientes con LES

Tratamiento Numero Porcentaje
Prednisona 75 19.8
Metilprednisolona en pulsos 39 10.3
Ciclofosfamida en pulsos 48 12.7
Cloroquina 43 11.3
Hidroxicloroquina 22 5.8
Azatioprina 53 14
Metrotexate 5 4:3
Acido acetil salicilico 12 3.2
Anticoagulantes 15 4
Antiinflamatorios no esteroideos 6 1.6
Antibiéticos 41 10.8
Protector de mucosa 15 39
Dialisis y hemodialisis 5 1.3

Gréfica 10 Distribucién final de los pacientes con LES y lesiones dérmicas
asociadas

14%
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XIl.- ANEXO

Nombre Lesion dérmica  SI NO
Registro Sexo
Fecha de ingreso Fecha de egreso
Diagnéstico de ingreso Fecha del diagnostico
Edad actual Edad al ingreso
Fecha de nacimiento Tiempo de evolucion
Afios meses dias

Criterios iniciales

Criterios finales

Complicaciones

Ultima cita

Tratamiento
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