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MARCO TEORICO

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad con afeccién multi-
orgénica, caracterizada por exacerbaciones y remisiones que puede cursar con
una amplia gama de manifestaciones que marcan el pronéstico de los pacientes.
Se puede presentar a cualquier edad, siendo méas frecuente en mujeres en edad
reproductiva. Existen grupos étnicos con mayor predisposicion a desarrollar esta

enfermedad mas que otros."

El rifién, es uno de los 6rganos mas afectados. Se ha reportado que hasta el 60%
de los pacientes adultos con Lupus Eritematoso Sistémico presenta afeccién renal,
ya sea como manifestacion inicial, o durante el curso de la enfermedad. La
variedad de afeccion mas comun son las glomerulonefritis proliferativa focal o

difusa, la patologia tubulointersticial y la enfermedad vascular renal.

La clasificacion de la nefritis [Upica ha cambiado en los dltimos 40 afios, gracias a
gue se han identificado y definido con mayor exactitud las lesiones. Ha sido un
reto cada vez mayor aplicar los nuevos criterios de clasificacion patogénica a la
interpretacion de la biopsia renal y su correlaciéon con los sintomas clinicos, asi

como la eleccién del tratamiento y el pronéstico.®?

El término nefritis lapica es utilizado para describir el dafio inflamatorio renal

mediado por depdsito de complejos inmunes.”

La NL es un ejemplo de enfermedad mediada por inmunocomplejos y en general
se acepta que existe una relacion directa entre severidad de lesion proliferativa
glomerular y cantidad de depésitos de inmunoglobulinas y fracciones del
complemento que casi siempre tienen una distribucion mixta tanto en mesangio

como en paredes capilares.

La clasificacion de la nefritis lUpica, que se publicoé por primera vez en 1974 por la
OMS®!, ha tenido modificaciones, siendo la mas reciente en 2004 en Kidney
International y en Journal of the American Society of Nephrology, y es actualmente

llamada ‘Clasificacion de Nefritis Lupica de la Sociedad Internacional de



Nefrologia/Sociedad de Patologia Renal/ 2003 ®). Esta clasificacién esta basada

en la microscopia de luz y hallazgos en la inmunofluorescencia (Tabla 1)%.

La mayoria de los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico tienen evidencia
histolégica de dafio renal, aunque muchos de ellos no tienen manifestaciones
clinicas que sugieran el compromiso renal, tales como sedimento urinario anormal
(leucocituria, hematuria, cilindros celulares), proteinuria persistente (>0.5 gr/dia),
valores elevados de creatinina sérica, hipocomplementenemia y titulos altos de
anticuerpos anti DNA de doble cadena.

El diagndstico de la Nefritis Lupica es clinico-laboratorial, y la determinacién de su
clasificacion, asi como establecer la actividad y/o cronicidad renal, se basa en

hallazgos histologico.

Los objetivos de la biopsia renal en la nefritis lUpica son realizar el diagnéstico, y
establecer un prondstico de acuerdo a la clasificacién histopatologica y en base a
los indices de actividad y cronicidad; que también son importantes para la eleccion

y control del tratamiento.

Entre aquellos indices de actividad con mayor grado de repercusién prondstica
podemos mencionar la presencia de necrosis fibrinoide y la proliferacion
extracapilar que tienen doble valor que la proliferacion celular, la presencia de
leucocitos, los cuerpos hematoxindfilos o «las asas de alambre». En general se
acepta que un porcentaje alto de indices de actividad en la biopsia indica
persistencia y agudizacion de la afectacion renal, asi como un signo de prediccion
hacia la insuficiencia renal sobre todo cuando la proliferacién extracapilar y la
fibrosis intersticial dominan el cuadro histolégico.

Los indices altos de cronicidad superiores a 5 son claros marcadores de mal
prondstico y evolucion a la insuficiencia renal crénica. Como en cualquier
enfermedad renal, la presencia de fibrosis intersticial y un alto porcentaje de
esclerosis glomerular son criterios histolégicos objetivos de reduccion de masa

renal funcional, y por consiguiente de pérdida irreversible de funcién renal.



El objetivo ultimo y mas dutil de la clasificacibn de la nefropatia IUpica,
conjuntamente con los indices de actividad o cronicidad, es el conocimiento de
aquellas variables histoldgicas relacionadas con reversibilidad y por consiguiente
susceptibles de tratamiento inmunodepresor agresivo, en donde incluiriamos tipos
lll, IV y V con altos indices de actividad, y aquellas otras relacionadas con
irreversibilidad con evolucién hacia el fracaso crénico de la funcion renal como es
el tipo VI y sus variantes caracterizadas por la esclerosis glomerular y la fibrosis
intersticial.(Tabla 2)

Las indicaciones para la biopsia renal en NL son:
= Hematuria y proteinuria
= Disfuncion renal (elevacion de azoados y disminucién de la depuracion de
creatinina)
= Hipertension
= Niveles bajos de complemento C3
= Presencia de lesion renal cronica (con tamafio de los rifilones normal)
= Para valorar la modificacion de la terapia (en cualquier etapa de su

evolucion) incluyendo la descontinuacion.

El principal objetivo del tratamiento de la nefropatia lupica es mejorar, o al menos
preservar, la funcion renal y prevenir el desarrollo de insuficiencia renal cronica
terminal (IRCT).

Actualmente se dispone de diferentes inmunosupresores, que junto con el
tratamiento con glucocorticoides, han proporcionado utilidad probada para las
clases mas graves: Glomerulonefritis proliferativa y  Glomerulonefritis
membranosa. Se han realizado estudios utilizando esteroide, como la
Metilprednisolona en pulsos de 500-1,000 mg durante 3 dias, por su rapida accién
antiinflamatoria. Tanto en la fase de induccion como la de mantenimiento, los
regimenes con inmunosupresores ademas de glucocorticoides en cantidades
variables y con wuna reduccidbn progresiva para disminuir el riesgo de

complicaciones.



La ciclofosfamida ha permitido cambiar, de forma muy favorable el pronéstico de
una evolucién hacia la insuficiencia renal crénica de pacientes con LES 9,
Existen desde hace varios aflos recomendaciones para tratar el dafio renal por
LES, no obstante, la duracion del tratamiento con ciclofosfamida es controvertido
por la falta de eficacia en algunos casos y los eventos adversos en otros .,

El grupo del Eurolupus presenta los resultados de un estudio prospectivo que
compara dosis bajas de ciclofosfamida (500 mg/dosis cada 2 semanas hasta
completar 3 gramos) junto con el uso de glucocorcoides versus dosis altas de
ciclofosfamida (1 g/mes por 6 meses seguidos por un pulso cada 3 meses para
completar 2 afios) y seguidos con azatioprina 2 mg/kg/dia en ambas brazos del
estudio. En ambos grupos se inicid el manejo con metilprednisolona 750 mg/dia
por 3 dias y se siguid con prednisolona 0.5 mg/kg/dia por 4 semanas. Este
esquema ha permitido reducir la dosis total del ciclofosfamida recibida, con menos

riesgo de desarrollar de complicaciones infecciosas y/o neoplasicas!?®.

Respuesta ACR 1%

Funcidn renal (FG (MDRD o Cokcroft Gault)
Recaida disminucion del 25% en el FG basal
Mejoria aumento del 25% en el FG basal (si el basal es
anormal)
Remision total FG >90 ml/min/1.73m?
Proteina urinaria medida por el radio proteina/Cr
Recaida aumento del 100%
Mejoria Disminucion del 50% de la medicion basal
Remision parcial  radio de 0.2-2 mg/mg
Remision total radio <0.2 mg/mg

Sedimento urinario
Activo: >5 eritrocitos/campo, >5 leucocitos /campo, >1 cilindro
Inactivo: <5 eritrocitos/campo, <5 leucocitos /campo, <1 cilindro
Mejoria: cambio de activo a inactivo
Recaida: cambio de inactivo a activo




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Por lo menos, el 60% de los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
presentan afeccion renal en algin momento de la enfermedad. Esta afeccion,
confiere un peor prondstico a estos enfermos, por lo que el diagnéstico temprano,
es de gran importancia para el inicio de la terapia y con esto mejorar su calidad de

vida y su sobrevivencia.

Se han utilizado los inmunosupresores, como la ciclofosfamida, sin embargo,

hasta el momento no existe un esquema estandarizado.

Diversos estudios han demostrado un mayor porcentaje de remision con un
esquema de tratamiento que incluye el uso de ciclofosfamida en dos fases: La
fase inicial o de induccién, en la cual se administra el medicamento de forma
mensual por seis meses y continuar con la fase de mantenimiento que consiste en
la aplicacion del medicamento cada tres meses hasta completar dos afios. Aun asi
hay un alto porcentaje de pacientes que persisten con actividad renal, a pesar del

tratamiento.



JUSTIFICACION

Por lo anterior, realizamos el analisis de la respuesta al tratamiento con
ciclofosfamida en fase de induccién en los pacientes vistos en la consulta externa
del Hospital General de México con Lupus Eritematoso Sistémico con afeccién
renal, ya que en la literatura mundial se reporta la importancia del inicio del
tratamiento y al térmico de la fase de induccion un numero importante de
pacientes llegan a presentar una remision total de la actividad; sin embargo
también esta ya bien documentado que como factores de mal prondstico tenemos
dos caracteristicas importantes de nuestra poblacién: la clase socioeconémica
baja y la raza hispana; punto importante del cual partimos para observar la
conducta de nuestros pacientes en cuanto a la respuesta al tratamiento con

glucocorticoides y el uso de ciclofosfamida de forma mensual.

OBJETIVO GENERAL

Describir la respuesta de la funcion renal en los pacientes con diagndéstico de
Lupus Eritematoso Sistémico con afeccion renal a los seis primeros meses de

tratamiento con Ciclofosfamida intravenosa en el Hospital General de México.
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MATERIAL Y METODOS

a. Tipo y disefio de estudio
Disefio del Estudio: Es un estudio transversal, observacional, serie de casos,

retrospectivo y retrolectivo.

b. Poblacién y tamafio de la muestra
Muestra no probabilistica de casos consecutivos 0 por conveniencia.

Sujetos: pacientes atendidos en la consulta externa del servicio de Reumatologia
del Hospital General de México desde el 1° Enero 2009 hasta el 31 de Diciembre
de 2009, con el diagndstico de Lupus Eritematoso Sistémico con actividad renal
gue hayan recibido 1 gr de ciclofosfamida intravenoso de forma mensual durante

al menos seis meses y que contaran con expediente clinico.

c. Procedimiento
Se identificaron a los pacientes que cumplieran con los criterios de clasificacion

ACR para Lupus Eritematoso Sistéemico de la consulta externa del servicio de
Reumatologia del Hospital General de México.

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes que cumplieran con los
criterios de inclusion, los cuales incluian la presencia de afeccidon renal y que
hayan sido tratados con ciclofosfamida, se recolectaron los datos en una hoja
disefiada para ese fin (anexo).

La presentacion de datos se concentr6 en una tabla de datos para su analisis

estadistico y establecer los resultados y conclusiones.

ANALISIS ESTADISTICO

Anadlisis estadistico: Se utiliz6 estadistica descriptiva; medida de tendencia
central y dispersion. En caso de las variables no paramétricas, se utilizaron
frecuencias y proporciones y se utilizé la prueba de t de student y de Wilcoxon

para la comparacién de las variables.
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DEFINICION DE VARIABLES

Fecha de nacimiento: Expresada en dia, mes, afio. (V. discreta)

Edad: Afios transcurridos desde el momento del nacimiento y cumplidos a la fecha
de la primera consulta en la clinica de Lupus Eritematosa Sistémica. Se expresara
en afos. (V. continua)

Ocupacioén: A la que se ha dedicado el sujeto en los ultimos 5 afios. (V. nominal)
Género: Fenotipo sexual de cada paciente, se expresara en hombre o mujer. (V.
dicotdbmica)

Escolaridad: Numero total de afios completos de educaciéon formal. Se expresara
como afos acumulados a partir del primer aflo de primaria hasta el ultimo afio
educativo terminado. (V. discreta)

Estado civil: (V. categorica)

Soltero/a: persona que no ha contraido matrimonio.

Casado/a: persona que ha contraido matrimonio.

Divorciado/a: persona que ha obtenido el divorcio.

Viudo/a: persona cuyo conyuge ha muerto y no ha vuelto a casarse.

Historia familiar: Corresponde a los elementos de la familia en primer y segundo
grado que estén afectados por Lupus Eritematoso Sistémico. Se expresara como
“si” cuando haya uno o mas familiares con la enfermedad y “no” cuando no haya
algun pariente afectado.

Familiares afectados: Corresponde al numero absoluto de integrantes dentro de
la familia en primer y segundo grado con enfermedad de Lupus Eritematoso
Sistémico.

Edad de inicio: Es el nimero de afios cumplidos desde el momento del
nacimiento, cuando se presentd la primera manifestacion de Lupus Eritematoso
Sistémico. Se expresara en numero arabigo y se medira en afios.

Duracién de la enfermedad: Numero de meses o afios completos a partir de la
primera manifestacion de Lupus Eritematoso Sistémico hasta la fecha de la
primera consulta en la clinica de Lupus Eritematoso Sistémico. Se expresara en
meses totales con valor absoluto.

Presion arterial: Expresada en milimetros de mercurio.
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Eritema malar: Eritema fijo sobre la regién malar, que tiende a respetar los
pliegues nasolabiales

Lupus Discoide: Erupcion eritematosa en parches, con queratosis y oclusion
folicular.

Fotosensibilidad: Erupciéon cutanea como resultado de una reaccién inusual a la
luz solar.

Ulceras orales: Ulceraciones orales o nasofaringeas, usualmente indoloras.
Artritis: Artritis no erosiva que compromete dos o mas articulaciones periféricas,
caracterizada por sensibilidad a la palpacion, edema o derrame articular.
Serositis: Pleuritis, Pericarditis

Afeccion Renal: Proteinuria persistente > 0.5 g/d o > 3+, sedimento activo
(leucocituria, eritrocituria o cilindros celulares).

Afeccion neurologica: Convulsiones y/o Psicosis.

Afeccién hematolégica: Anemia hemolitica, Leucopenia < 4000 x mm?® en dos o
més determinaciones, Linfopenia < 1500 x mm? en dos o mas determinaciones y/o
Trombocitopenia < 100.000 x mm?

Afeccion inmunoldgica: Anticuerpos anti-DNA nativo, Anticuerpos anti-Sm,
Anticuerpos anti-fosfolipidicos demostrados por: Anticuerpos anticardiolipina
isotipos IgG o IgM; Anticoagulante IUpico positivo o Serologia luética falsamente
positiva

Anticuerpos antinucleares: Titulo anormal de ANA en cualquier momento y en
ausencia de drogas conocidas asociadas a LES inducido por drogas.

Biopsia renal: Qué se haya realizado biopsia renal, se registr6 como “si” o0 “no”,
asi como la fecha de realizacion y el resultado de la clase de neffritis lUpica.

Mex SLEDAI: Escala de actividad, se asignd con numero arabigo el puntaje
obtenido.

Estudios de laboratorio actual: Son los resultados de los estudios de laboratorio
reportados por nuestra institucion y de caracter reciente (menos de un mes), con
los que acudi6 el paciente por primera vez a consulta de reumatologia del Hospital
General de México, o los solicitados tras la consulta de primera vez a este servicio

y se consideraron los siguientes limites, para definirlos como dentro del limite por
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debajo de estos niveles como determinaciones bajas y por arriba de estos como
determinaciones altas.

Remisién total de actividad renal: Funcion renal >90 ml/min/1.73m? Proteina
urinaria con un radio <0.2 mg/mg; Sedimento urinario: Inactivo: <5
eritrocitos/campo, <5 leucocitos /campo, <1 cilindro

Recaida de actividad renal: Funcion renal disminucion del 25% en el FG basal,
Proteina urinaria aumento del 100% con un radio <0.2 mg/mg, Sedimento urinario:
cambio de inactivo a activo (Activo: >5 eritrocitos/campo, >5 leucocitos /campo, >1
cilindro)

Mejoria de la actividad renal: Funcion renal con aumento del 25% en el FG basal
(si el basal es anormal), Proteina urinaria medida por el radio proteina/Cr con una
disminucion del 50% de la medicion basal, Sedimento urinario con cambio de

activo a inactivo

14



RESULTADOS

De 1026 pacientes con Lupus Eritematoso vistos en la consulta externa del
Hospital General de México, se revisaron 96 expedientes de pacientes portadores
de nefritis lupica que habian recibido ciclofosfamida IV mensual por 6 meses; de
los cuales 82(85%) mujeres y 14(15%) hombres. De estos, fallecieron 3 (3.1%)
pacientes durante el seguimiento (2 por complicaciones de IRCT y 1 por
Hemorragia pulmonar); otras de las caracteristicas encontradas se muestran en el

cuadro 3.

El mexSLEDAI al inicio de la enfermedad con una mediana de 10.5 (RIQ 9-11). La
asociacion de SAAF se presento en 20 pacientes (20.8%).
De los 96 pacientes, a 54 pacientes (56.2%), se les realizé biopsia renal, cuyos

resultados se muestran en el cuadro 4.

El tratamiento utilizado durante este andlisis fue el siguiente: cloroquina en
30(31.2%), hidroxicloroquina 47(48.9%), azatioprina 83 (86.4%), con una dosis de
75 (RIQ 50-150).

Se utilizé en la induccidén pulsos de metilprednisolona IV en 82 pacientes (85.4%),
y prednisona VO en 89 (92.7%), con mediana de la dosis inicial de 50 mg (RIQ 50-
100) y de la dosis final mediana de 10 mg (RIQ 0-20). Se administré
ciclofosfamida en 50 pacientes 6 pulsos (55.5%), 32 pacientes 7 (32.5%), 5
pacientes 8 (5.5%), un paciente recibié 9 (1.1%) y 2 pacientes recibieron 10
(2.2%); con una mediana de 6 (RIQ 6-7).

Los niveles de creatinina sérica al inicio del estudio tuvo una media de 1.5+1.7
(0.3-13.4), la urea media de 60.6+52.7 mg/dL; proteinuria en 24 horas media de
3745.8+4593 mg, la proteinuria en el EGO mediana de 150 mg/dL (RIQ 20-320),
67 (70.5%) tenian cilindruria al inicio del estudio, mediana de 2 (RIQ 0-9); 78
(82.9%) con leucocituria, mediana de 10.5 (RIQ 6-21); 63 (66.3%) tenian
eritrocituria, mediana de 10 (RIQ 3-60)

15



A los 6 meses la depuracion de creatinina media de 78.68+32.1 ml/min, la
proteinuria de 24 horas media de 1782.2+4403 mg; en el examen general de orina
proteinuria media de 119.6+452.4 mg/dL, 30 (32.9%) tuvieron cilindruria con
mediana de 0 (RIQ 0-1), 33 (36.2%) tuvieron leucocituria con mediana de 3 (RIQ
2-8), 1 (1.1%) tuvo eritrocituria con una mediana de 1 (RIQ 1-75).

En cuanto al desenlace segun los criterios de ACR obtuvimos los siguientes
resultados: Depuraciéon de creatinina (Dcr) media -16.8 (IC95% -25.9- -7.8; p
0.000); proteinas en 24 h con una media de 2892 (IC95% 1856-3928; p 0.000);
cilindruria con una media de 8 (IC95% 3.3-12.7; p 0.001); eritrocituria con una
media de 36.7 (IC95% 23-50.5; p 0.000); leucocituria con una media de 15.9
(1C95% 7.3-24.5; p 0.000).

En cuanto a la respuesta renal segun los criterios de ACR se obtuvieron los
siguientes resultados: 23 (24.13%) cumplieron criterios de remision total; 61

(63.7%) cumplieron criterios de mejoria 'y el 11 (12.06%) tuvieron un deterioro.
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DISCUSION

En este estudio, analizamos la respuesta que tuvieron los pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico con afeccion renal del tipo de la glomerulonefritis
proliferativa y/o difusa, quienes fueron tratados con ciclofosfamida IV en una fase

intensiva.

Tomando en cuenta que la enfermedad de Lupus Eritematoso Sistémico se
caracteriza por exacerbaciones y remisiones, que puede cursar con una amplia
gama de manifestaciones que marcan el pronéstico de los pacientes. Se puede
presentar a cualquier edad, las mujeres tienen un riesgo mayor de desarrollar la
enfermedad con una relacion mujer:hombre 2:1 en los nifios prepubertad,
aumentando en la adolescencia a 4.5:1, y de 8 a 12: 1 en adultos, disminuyendo a
2:1 en pacientes = de 60 afos. La nefritis lUpica grave es mas frecuente cuando es
de inicio juvenil.

Existen grupos étnicos con mayor predisposicion a desarrollar esta enfermedad

mas que otros, asi mismo influye en la respuesta al tratamiento.*"

Hasta la fecha no existe un esquema idéneo de tratamiento para la nefritis lUpica;
desde 1986, Austin et al **! propusieron la terapia con agentes glucocorticoides y
citotoxicos. Al igual que otros estudios desarrollados en la década de los 90°s
B334reportaron que la mayoria de los pacientes tratados con esteroide y
ciclofosfamida IV llegaron a una remision total, por otra parte en nuestro estudio
solamente se valoro la primera fase del tratamiento, o lo que es lo mismo, la fase
de induccién segun el esquema propuesto por los Institutos Nacionales de Salud
en Estados Unidos; en cuyo estudio marcan la pauta de dar 6 pulsos mensuales

de ciclofosfamida y posteriormente 1 pulso cada tres meses.®?

Estan identificados algunos factores de mal prondstico, entre ellos, la raza negra e
hispana, el estado socioeconémico bajo, el género masculino, asi como la clase
de nefropatia que presente el paciente, siendo la clase Il y IV las mas agresivas
atribuido esto, a un aumento el depdésito de complejos inmunes provocando como

consecuencia el fenédmeno inflamatorio.
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La proteinuria es la caracteristica principal de la enfermedad renal, se ha
reportado incluso en el 100% de los pacientes, en nuestro estudio se encontré en
el 76.7%, otros hallazgos del sedimento urinario, la hematuria microscépica se ha
encontrado en cerca del 80% nosotros la encontramos en el 81.9%. De igual
forma encontramos una disminucién de la depuracion de creatinina en el 75.9%
mas de la mitad de lo reportado en la literatura y ocasionalmente existe afeccién

renal aguda, en nuestro estudio no tuvimos casos con esta situacion.

Este estudio es realizado en una poblacion mexicana, en la literatura se ha
reportado que la enfermedad tiende a ser mas agresiva y con una mala respuesta
a tratamiento ¥, sin embargo en nuestra poblacién de estudio encontramos que al
término de la primera fase de tratamiento con la ciclofosfamida, el 24% cumplen
criterios ACR de remision total, mejorando el sedimento urinario (leucocitos,
eritrocitos y cilindros) pasando de “activo” a “inactivo” con una respuesta
estadisticamente significativa (p=0.000), de igual forma, encontramos que la
proteinuria en 24 horas mejoro significativamente. Con los resultados obtenidos en
esta fase, se puede evidenciar la eficacia con glucocorticoides con pulsos de
metilprednisolona en un inicio y el uso de ciclofosfamida como inductores de la

remision.

Es de destacar la diferencia con lo reportado en la literatura con respecto al uso de
la azatioprina, en varios estudios se inicié al término de la fase de induccion; en
este estudio se inicid la terapia combinada ciclofosfamida/azatiorpina en los
primeros meses en el 83.4% de los pacientes, lo cual es pertinente atribuir en

parte la mejoria a esta maniobra terapéutica.
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CONCLUSIONES

El tratamiento de la nefropatia lipica con glucocorticoide y ciclofosfamida IV es
eficaz como tratamiento para la glomerulonefritis clase Il y IV, la ciclofosfamida

puede ser considero aun el inmunosupresor de primera eleccion.

La azatioprina es de utilidad desde el inicio de la ciclofosfamida para contribuir a

una buena respuesta al tratamiento.

La respuesta hacia la mejoria es estadisticamente significativa medida con los
parametros de laboratorio utilizando los criterios de respuesta renal ACR para

remision, mejoria y no respuesta.

Se requiere sin duda el seguimiento hasta el final del esquema con su fase de
mantenimiento recomendado por dos afios de tratamiento para obtener uan
remision total, asi como una disminucion en el nimero de recaida de actividad

renal.
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Hoja de recoleccién de datos

ANEXO

Datos del paciente Teléfono Residencia: DF___ otro,

Nombre: Exp. Médico: CG___.JC___.GM__. FM

Datos de la enfermedad

FECHA DE NACIMIENTO: _ _/ __/

Edad Actual:

GENERO:

Hombre O
Mujer O
Diagnéstico:

Escolaridad:

ESTADO CIVIL:
Soltero/a O
Casado/a O

Divorciado-Separado/a [}

Viudo/a O
TOXICOMANIAS.

Tabaquismo:
Actual [] Historia [] Nunca []

NUmero Cigarros/dia: _ Afos: _ _

Alcoholismo:
Actual [] Historia [] Nunca []

NUmero copas/sem: _ _ _  Afos: _ _

ANTECEDENTES GINECO OBTETRICOS
FUM: __/__/____
Gestas:____ Abortos: ____ FUP:____ Anticoncepcion: _____
Premenopausia [ ] Menopausia []
Histerectomia [ ]_ _/__/____
HISTORIA FAMILIAR:

Si[] No []
Familiares afectados:
Edad de inicio: _ _ ahos
Duracion de la enfermedad: _ _ afos
Duracion de la enf. pre diagnéstico: _ _ afos.

Tratado en otra institucion: anos

Institucion:

SOMATOMETRIA

Peso: Kg. Talla: _ _ _cm.

HISTORIA DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
Criterios ACR:

Eritema malar O Discoide [] Fotosensibilidad []

Serositis [ ] Renal [] Neurolégico  [] Hematologico[ |

ANA: Si [] No [J patron/titulos Mx inicial renal:

ulceras orales []

artritis []

Inmunoldgico []

SAF asociado Si[] No[]

USG renal: Si[] No[] Resultado: Biopsia renal: Si[ ] No[] Fecha: ___ Clase NL:______
MEXSLEDAI: _1__ 2 3__ 4 5__sLicC:_1__2_ 3 4 5
Complicaciones:
Ninguna [[] No apego a tratamiento []
Hospitalizacion o cirugia asociada con LES: Si[[] No[] Nuamero: _ _ Fecha: _ _/_ _/_ _ __
Causas de Hospitalizacion:
Dx. inicial NL [] Biopsia Renal [] Actividad renal [] Infecciones [] ofos []
TRATAMIENTO
DMARD: Si[] No[] afo de inicio: Cual DMARD Otro:
Pulsos MPS: Si[] No[]  Dosis acumulada (gr): ______ InicioMPS ______ Ultima dosis:
PDN: Si[] No[] afio de inicio: Dosis acumulada (gr) ____
AZA Si[] No[] afio de inicio: Dosis:
Pulsos CFM: Si[] No[] Dosis acumulada (gr): ______ Afo de Inicio CFM ____
Dosis mensual Si[] No[]  No. De dosis mensuales: _______ Ultima dosis:_______
Dosis bimensual Si[] No[] No. De dosis: Ultima dosis:
Dosis trimestral Si [[] No[] No. De dosis: Ultima dosis: MMF:
Examenes de laboratorio
inicial 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Creatinina sérica

BUN

Depuracion de Cr

EGO (proteinas)

EGO (leucocitos)

EGO (eritrocitos)

EGO (cilindros)

EGO (otros)

Vol. urinario

VSG/PCR

Otros

Remision total

Mejoria

Recaida
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Cuadrol. Clasificacion de la Sociedad Internacional de Nefrologia/Sociedad Patologia Renal

Clase | (2-25%)

Nefritis Lupica Mesangial de cambios minimos

Glomérulos normales en microscopia 6ptica, depdésitos inmunes mesangiales
en inmunofluorescencia

Clase Il (10-20%)

Nefritis Lupica Mesangial Proliferativa

Hipercelularidad mesangial de cualquier grado o expansion de la matriz
mesangial por MO, con depdsitos inmunes en mesangio

Algunos depositos aislados subepiteliales o subendoteliales pueden ser
visibles por IF o microscopia electrénica, pero no por MO.

Clase 11l (15-30%)

Nefritis Lupica Focal

Glomerulonefritis focal, segmentaria o global endo- o extracapilar, activa o
inactiva, que afecta >50% de todos los glomérulos, tipicamente con
depdésitos inmunes subendoteliales difusos, con o sin alteraciones
mesangiales. Esta clase se divide en NL difusa segmentaria (VI-G) donde
>50% de los glomérulos comprometidos tienen lesiones globales.
Segmentaria se define como una lesion glomerular. Esta clase incluye casos
con depdsitos difusos en asas de alambre, pero con leve proliferacion
glomerular o sin ella.

Clase IV-S (30%)

Lesiones activas: NL proliferativa difusa segmentaria

(A)

Clase IV-G Lesiones activas: NL proliferativa difusa global

(A)

Clase IV-S Lesiones activas y crénicas: NL proliferativa y esclerosante difusa

(A/C) segmentaria

Clase IV-G Lesiones inactivas crénicas con esclerosis: NL esclerosante difusa global
©)

Clase V (10-25%)

Nefritis [Upica membranosa

Depdsitos inmunes subepiteliales segmentarias o globales o sus secuelas
morfoldgicas por MP y por IF 0 ME, con o sin alteraciones mesangiales

NL clase V puede ocurrir en combinacion con clase Il o 1V, o en tal caso la
NL clase V diagnosticada podra mostrar esclerosis avanzada

Clase VI

Nefritis lUpica esclerosante avanzada

>90% de los glomérulos son esclerosados globalmente sin actividad residual
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Cuadro 2. indices de actividad/cronicidad

Actividad (24 puntos)

Cronicidad (12 puntos)

Hipercelularidad

Esclerosis glomerular

Exudados leucocitarios

Semilunas fibrosas

Cariorrexis/Necrosis fibrinoide (x2)

Atrofia tubular

Semilunas (x2)

Fibrosis intersticial

Trombos hialinos

Inflamacion intersticial
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Cuadro 3. Caracteristicas generales de la poblacion

Variable Femenino (%) Masculino (%) Total (%)
n=82 n=14 (n=96)
Edad 31.17+9.4 30.1 £9.2 31.02 £9.3
(16-53) (20-47) (16-53)
Eritema malar 48 (58.5) 5(35.7) 53 (55.2)
Lupus discoide 10 (10.4) 0 10 (10.4)
Fotosensibilidad 33 (40.2) 2(14.2) 35 (36.4)
Ulceras orales 29 (35.3) 4 (28.5) 33 (34.3)
Poliartritis 75 (91.4) 8(57.1) 83 (86.4)
Serositis 15 (18.2) 4 (28.5) 19 (19.7)
Renal 67 (81.7) 13 (92.8) 80 (83.3)
Neurolégico 6 (7.3) 3(21.4) 9(9.3)
Hematolégico 68 (82.9) 12 (85.7) 80 (83.3)
Inmunoldgico 60 (95.2) 11 (91.6) 71 (94.6)
ANA 52 (82.5) 10 (83.3) 62 (82.6)
SAAF asociado 14 (17) 6 (42.8) 20 (20.8)
Biopsia Renal 28 (34.5) 5 (35.7) 54 (56.2)
Clase de NL
Il 4(4.9) 2(14.2) 6 (6.3)
1 19 (23.4) 1(7.1) 20 (21)
\Y; 27 (33.3) 7 (50) 34 (35.7)
\ 19 (23.4) 3(21.4) 22 (23.1)
Ve 4 (4.9) 1(7.1) 5 (5.2)
vd 8 (9.8) 0 8 (8.4)
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Cuadro 4. Resultado de Biopsias Renales

Nefropatia Lupica No. (%)
Clase | 1(1.1)
Clase Il 5(9.2)
Clase 1l 3(5.5)
Clase IV 22 (40.7)
Clase V 4 (7.4)
Clase Vc 5(9.2)
Clase vd 6 (11.1)
Muestra insuficiente 8 (14.8)
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Cuadro 5. Uso de medicamentos

Mujeres (%) Hombres (%) Total (%)
Cloroquina 24 (29.2) 6 (42.8) 30 (31.2)
Hidroxicloroquina 40 (48.7) 7 (50) 47 (48.9)
Azatioprina 70 (85.3) 13 (92.8) 83 (86.4)
Glucocorticoides 75 (91.4) 14 (100) 89 (92.7)
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Cuadro 6. Comparacion de parametros inicial-final

Inicial Final Media IC 95 % p
Dcr 63.7 80.6 -16.8 -25.9-7.8 0.000
Proteinuria en 24h 4001.1 1108.4 2892.6 1856.7-3928.5 0.000
Cilindruria 9.0 1.02 8.0 3.3-12.7 0.001
Eritrocituria 37.5 0.8 36.7 23.0-50.5 0.000
Leucocituria 22.8 6.8 15.9 7.344-24.5 0.000
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