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REVISION DE CONCEPTOS.—Dentro del grupo de
las enfermedades sistémicas, el L.E.S. ocupa hoy dia un
lugar relevante, debido a su frecuencia, mucho mayor de
lo que antes se pensaba, a sus diversas manifestaciones
clinicas, asi como a un mejor conocimiento patogenético
de dicha afeccion en la actualidad y a la introduccion de
nuevas y muy sensibles pruebas inmunoldgicas (ANA y
anticuerpos anti-DNA nativo), que permiten hacer un diag-
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ndstico mds preciso y precoz, sobre todo en las fases
iniciales y en las formas subclinicas y leves.

Podemos considerar al L.E.S. como prototipo de enfer-
medad humana por autoinmunidad y definirlo como «sin-
drome clinico de etiologia desconocida, de cardcter infla-
matorio, caracterizado por una afectacion multisistémica y
por una evolucion a brotes, cuyos rasgos inmunopatologi-
cos fundamentales son la autoinmunidad y el depdsito de

En casi todos los manuales médicos
editados hace mds de cinco afios se
describe (erroneamente) al L.E.S. co-
mo «una enfermedad infrecuente, gra-
ve y habitualmente fatal, caracteriza-
da por una erupcion ‘‘en alas de mari-
posa’ sobre mejillas y nariz y una
nefropatia, ademds de otras manifes-
taciones».

Actualmente se considera al L.E.S.
como un proceso frecuente, sobre to-
do en las mujeres, habiéndose obser-
vado que a menudo es relativamente
benigno, al contrario de otras conecti-
vopatias, como la esclerodermia y der-
matomiositis, mucho menos frecuen-
tes v cuyo prondstico sigue siendo
sombrio (1).

Hoy dia podemos afirmar que el
lupus no es una sola enfermedad, sino
un conjunto de ellas, conociéndose va-
rias formas diferentes (Tabla 1): lupus
eritematoso sistémico (con diversos
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subgrupos), lupus eritematoso discoi-
de y lupus inducido por fdarmacos; a
ellos cabe anadir las formas subclini-
cas, que se caracterizan por la sola
existencia de hipergammaglobulinemia
y/0 anticuerpos, sobre todo en las per-
sonas en estrecho contacto con los en-
fermos de lupus (2).

Este ultimo punto sugiere la posibi-
lidad de transmision vertical de un
agente ambiental de tipo infeccioso,
quiza un virus de accion lenta. Ultima-
mente se estd investigando la posible
interrelacion del L.E.S. con el virus
de Epstein-Barr.

Existen factores genéticos favorece-
dores del lupus, como los déficits he-
reditarios del complemento (Clr, Cls,
C2 y C4) y determinados grupos HLA,
como ¢l HLA-BS, HLA-DRW2 vy
HLA-DRW3.

Factores hormonales guardan asi-
mismo relacion con el lupus, ya que la
frecuencia de dicha afeccidn es de 9:1
a favor de la mujer sobre el vardn,
aunque este acusado predominio feme-
nino no se observa cuando el lupus se

inmunocomplejos» (2, 3).

presenta antes de la pubertad o des-
pués de la menopausia, por lo que
parece evidente el papel de las hormo-
nas sexuales femeninas. Asimismo la
toma de contraceptivos orales y el em-
barazo son factores desencadenantes
del L.E.S. (3).

Un meticuloso estudio, realizado en
San Francisco, demostré que 1 de ca-
da 2.000 mujeres de raza blanca pade-
cia la enfermedad; cuando se estudio
la frecuencia en la raza negra, ésta
aumentd enormemente, pues se de-
mostré que 1 de cada 250 mujeres
negras estaban afectas (1). Se descono-
ce el porqué del predominio y mayor
gravedad en la raza negra.

La edad de comienzo suele ser entre
los 15-40 afios, aun cuando existen
casos descritos en recién nacidos o en
ancianos de mas de 90 afios. Cuanto
mads joven es el sujeto, mds grave sue-
le ser la enfermedad.

Como ya hemos mencionado, el
L.E.S. es una enfermedad por inmu-
nocomplejos, habiéndose descubierto
recientemente en los pacientes que la
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padecen anomalias de los receptores
celulares, cuya mision es fijar tales
complejos sustrayéndolos de la circu-
lacién; se ha demostrado asimismo
una disminuciéon de actividad de los
linfocitos K (células asesinas), cuya
funcidn citotéxica parece necesaria pa-
ra eliminar células potencialmente no-
civas (como es el caso de células tumo-
rales o de células infectadas por virus)
).

Se piensa que en el lupus existe un
defecto de los linfocitos T supresores
vy de colaboracion («helper»), con lo
cual el equilibrio de la regulacién in-
munitaria se alteraria, incrementando-
se la capacidad formadora de anticuer-
pos de los linfocitos B, pudiéndose
poner en marcha la formacién de au-
toanticuerpos y, por tanto, de enfer-
medades autoinmunes (2, 3, 5).

Se piensa en la actualidad que existe
una alteracién genética cuyo modelo
de herencia no se conoce, que es la
que crea un terreno abonado para el
desarrollo del lupus y que ha venido a
HNamarse «didtesis lupica»; sobre esta
alteracidon genética, que condiciona
una alteracién del sistema inmune, ac-
tuarfan factores exdgenos (virus, dro-
gas), provocando el desarrollo del lu-
pus (5).

El1 L.E.S. es hoy «el gran imitador»
dentro de la patologia médica, como
anteriormente lo fue la sifilis. HAR-
VEY recopilé hasta 24 diagnodsticos
diferentes hechos a sus pacientes du-
rante las fases iniciales del L.E.S. (3).

En la actualidad, y como anterior-
mente menciondbamos, la introduc-
cion y préctica sistemadtica de las deter-
minaciones de anticuerpos antinuclea-
res (ANA) y anti-DNA nativo (bicate-
nario) ha facilitado el diagndstico del
L.E.S., sobre todo en sus fases inicia-
les oligosintomadticas y reconocer la
existencia de formas con un mejorf pro-
néstico, habiéndose observado incluso
la realidad de remisiones permanentes
(4). Asimismo, un mejor conocimien-
to de la enfermedad ha obligado a
aceptar el hecho de que en la mayoria
de los casos el lupus es una enferme-
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dad leve o subaguda, que generalmen-
te no requiere tratamiento alguno o
sdlo precisa antiinflamatorios no este-
roideos, o como maximo pequefias do-
sis de corticoides (1).

En el L.E.S. existen amplios cam-
bios patologicos en el organismo, pe-
ro, sorprendentemente, se obtiene po-
ca ayuda de la histologia en esta enfer-
medad. Puede afectar a cualquier 6r-
gano, quiza con la unica excepcion del
higado, que raramente estd afectado.

El viejo término de «hepatitis lupoi-
de» debe ser abandonado, pues no
guarda relacion alguna con el lupus.
Caracteristicamente el lupus afecta a
los vasos, conduciendo a patologia re-
nal, cerebral, pulmonar y de otros or-
ganos, asi como a las serosas, condu-
ciendo a pleuresia, pericarditis, sinusi-
tis o peritonitis. El rasgo histoldgico
mas caracteristico es la llamada necro-
sis fibrinoide, que afecta especialmen-
te a las pequefias arterias, arteriolas y
capilares. Quiza el unico rasgo histo-
légico patognomonico de L.E.S. sea
una lesién «en cdscara de cebolla» que
aparece en las arteriolas del bazo. Otro
rasgo altamente sugestivo de L.E.S.
son los cuerpos hematoxilinicos, que
son nucleos picndticos que tienden a
unirse y a ser fagocitados y que son la
contrapartida tisular de la célula
L.E. (5).

Casi cualquier tipo de sintoma o
signo puede ser observado en el L.E.S.
Dada la obligada brevedad del presen-
te trabajo, quizd lo mads interesante
sea destacar que las formas insidiosas
de presentaciéon del L.E.S. son muy
frecuentes, v en ocasiones tardan en
aparecer miichos afios los rasgos clasi-
cos de la enfermedad. Ejemplo tipico
de este comienzo insidioso puede ser
el de una mujer joven que se encuen-
tra cansada y deprimida y/o con ar-
tralgias, a veces con alopecia o foto-
sensibilidad al sol, o que presenta fie-
bre de origen desconocido. En el cua-
dro 1 enumeramos, por orden de fre-

cuencia, las manifestaciones mas co-
munes de la enfermedad, segin DU-
BOIS.

La presencia de artralgias se da en
el 90-100% de los pacientes con
L.E.S., como ocurrid en -nuestros 3
casos. La miastenia o seudomiastenia
puede darse en el 1% de los pacientes,
como ocurrid en nuestro caso nd-
mero 1.

Aungque el rasgo cutaneo mds tipico
de L.E.S. es el rash «en alas de mari-
posa», que afecta a las regiones mala-
res vy a la nariz, cualquier manifesta-
cion mucocutanea ha sido descrita se-
guramente en el L.E.S. (5). La alope-
cia, presente en nuestros casos 1 y 3,
puede ser difusa o en placas y se pre-
senta en el 75% de los casos. Indica
actividad de la enfermedad y cursa
paralela con el titulo de anticuerpos
anti-DNA.. Puede ser un sintoma pre-
coz y unico de la enfermedad. Otra
manifestacion son los nddulos subcu-
tdneos, presentes también en nuestro
caso numero 3, semejantes a los de la
artritis reumatoide y que se presentan
en un 5% de los pacientes con L.E.S.

En el 50% de los pacientes se pre-
sentan adenopatias discretas, pero se
han descrito casos de linfadenopatia
masiva, simulando un proceso linfo-
proliferativo, como ocurrid en nuestro
caso numero 1 (5).

En cuanto al diagnostico del L.E.S.,
éste se ha visto simplificado en la ac-
tualidad con la determinacidon de los
anticuerpos antinucleares, que son el
test de «screening» para el L.E.S. y
sobre todo la determinacion de anti-
cuerpos anti-DNA nativo (bicatenario
o de doble hélice) y anticuerpos anti-
SM. Estos 2 ultimos son, a titulos
significativos, altamente especificos de
L.E.S. Los 14 criterios publicados por
la American Rheumatism Association
(ARA), de los cuales la presencia al
menos de 4, simultdnea o seriadamen-
te, incluian a un paciente como porta-
dor de un L.E.S., carecen de valor
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diagndstico para un caso aislado, sien-
do de interés inicamente para estanda-
rizar la investigacion clinica, las en-
cuestas epidemioldgicas y los ensayos
terapéuticos. Su valor para el diagnés-
tico es pobre, ya que en algunos pa-
cientes con menos de 4 criterios tienen
definitivamente un L.E.S., mientras
que en otros con mads de 4 criterios el
diagndstico de L.E.S. no puede hacer-
se definitivamente (5). En el cuadro
nimero 2 enumeramos los criterios de
la ARA.

Aungque el L.E.S. puede simular ca-
si cualquier enfermedad, el diagndsti-
co diferencial debe hacerse usualmen-
te con un proceso infeccioso, con los
linfomas, con otras colagenosis, sien-
do a veces especialmente dificil dife-
renciarlo de una artritis reumatoide de
comienzo reciente o de una artritis reu-
matoide con sindrome de Sjogren (5).

En suma, conviene recordar que si
esperamos diagnosticar un lupus con
los criterios clasicos de rash «en alas
de mariposa», nefritis y células L.E.
positivas, dejaremos s‘n diagndstico
gran parte de los casos de L.E.S. (5).

El prondstico de la enfermedad es
cada vez mas favorable, al diagnosti-
carse mas precozmente y al incluirse
en las estadisticas los casos leves o
moderados. De todas formas, el
L.E.S. sigue siendo una enfermedad
seria, cuyo pronostico viene dado, so-
bre todo, por el grado de afectacion
renal, de aqui el gran interés que tiene
la biopsia renal en estos pacientes (5).

Ya hemos dicho que hay muchos
casos de L.E.S. leves o moderados,
por lo que hay que resaltar que el
diagnéstico de L.E.S. no significa au-
tomaticamente un tratamiento con
corticosteroides, aunque de hecho es-
tos fdrmacos siguen siendo el pilar
fundamental en el tratamiento de esta
afeccidn. Al paciente afecto de L.E.S.
se le recomendard, durante la fase ac-
tiva, reposo fisico y psiquico y evitar
la exposicién al sol. Conociendo que
determinadas drogas pueden exacerbar
y desencadenar la enfermedad, debe-
ran ser evitados tales como anticon-
ceptivos orales, penicilina y sulfonami-
das (5). En pacientes en los que predo-
mina la afectacion musculo-esqueléti-
ca podran ser tratados con antiinfla-
matorios no esteroideos, aunque no se
recomienda en estos casos los salicila-
tos, ya que en los pacientes afectos de
L.E.S. pueden ser hepatotéxicos (5).
En los casos en que la afectacidn cutd-
nea es la predominante estd indicado
el empleo de la hidroxicloroquina, la
cual no debe darse mds de 9 meses
seguidos y exige una revision oftalmo-
logica cada 3 meses, ya que puede
producir afectaciéon macular. Se dosi-
ficarda a 400 mg/dia como dosis de

Figura 1.—T.A.C. abdominal mostrando aumento de tamafio de las cadenas ganglionares
paraadrticas.
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ataque, para reducirla una vez logra-
do el efecto a la mitad de la dosis.

Salvo los pacientes con manifesta-
ciones musculo-esqueléticas o cutdneas
que pueden ser tratados con antiinfla-
matorios no esteroideos o hidroxiclo-
roquina réspectivamente, el resto de
los pacientes requieren corticoides. Es-
te tratamiento esteroideo en el L.E.S.
debe ser agresivo-conservador; es de-
cir, que las fases agudas deben ser
tratadas con dosis altas (prednisona,
1,5 mg/kg/dia) y por periodos cortos,
para pasar tan pronto sea posible a la
dosis minima de mantenimiento (pre-
ferible a dias alternos, 1 sola dosis en
desayuno) o incluso a suspender la
medicacion.

El control evolutivo de la enferme-
dad, aparte de por la clinica, se esta-
blece por 2 tests de laboratorio: las
determinaciones periodicas de los an-
ticuerpos anti-DNA bicatenario y de
los niveles del complemento. Los anti-
cuerpos anti-DNA bicatenario nos
brindan un indice de la actividad de la
enfermedad en general, descendiendo
el titulo de los mismos a medida que
regresa la afeccion y elevandose ante
un nuevo brote. El nivel de comple-
mento guarda una buena correlacién
con el grado de afectacidn renal, ele-
vdndose cuando mejora la nefropatia
y descendiendo cuando empeora la
misma. Son, pues, estas 2 pruebas con
las que se debe controlar de por vida
la enfermedad lipica. La frecuencia
en las determinaciones las dicta el cur-
so clinico (5).

La terapia con drogas citotdxicas
(ciclofosfamida, azatioprina, cloram-
bucil) debe reservarse para pacientes
con prondstico muy malo y que no
sean controlados con esteroides. La
ciclofosfamida, indicada en la glome-
rulonefritis Iipica proliferativa no
controlada con esteroides, se dosifica-
rd a 1-2 mg/kg/dia por via oral, de
forma crénica. El tratamiento de la
nefritis lipica rapidamente progresiva
con dosis elevadas de corticoides (1 g.
de metilprednisolona al dia durante 3
dias), junto con plasmaféresis, ha sido
indicado con resultados favorables.

Otras diferentes manifestaciones sis-
témicas del L.E.S. pueden requerir tra-
tamiento, tales como la didlisis para la
enfermedad renal avanzada, antibidti-
cos en las infecciones o cuidados inten-
sivos para otras manifestaciones.

Caso numero I. Paciente: P. F. P.
Vardn. 54 aiios.

Paciente ingresado anteriormente en
nuestro Servicio y diagnosticado de
hepatopatia crénica de origen etilico y
arteriosclerosis periférica. En este nue-



vo ingreso (16-8-81) aquejaba que des-
de hacia 2 meses presentaba hinchazén
en manos, profundo cansancio, pérdi-
da de apetito, ostensible pérdida de
peso, fiebre y gran debilidad muscular,
que llegaba a impedirle la posicion
erecta y la deambulacién.

En la anamnesis por 6rganos y apa-
ratos destacaba: caida de cabello des-
de hacia unos meses.

Antecedentes personales: gran bebe-
dor desde hacia afios. Colecistectomi-
zado hacia 9 afios. Amigdalectomiza-
do hacia 31 aifios.

A la exploracidén destacaba: leptoso-
matico. P.A.: 110/90. Pulso: 84/m.
ritmico e igual. Temperatura:
37,8° C. En la piel presentaba grandes
placas eritematosas en cara, cuello, es-
palda y nalgas, de bordes bien delimi-
tados, no elevadas, no pruriginosas,
tipicas de placas de linfoma, segun el
informe que emitio el Servicio de Der-
matologia. Presentaba alopecia difu-
sa. Boca séptica; faltaban piezas. Se
palpaban algunas adenopatias sub-
mandibulares de 1-2 cm. de diametro,
de consistencia eldstica, algo doloro-
sas, adheridas a planos profundos. Se
palpaban otras adenopatias en ambas
axilas de caracteristicas similares a las
descritas. No se palpaban adenopatias
inguinales. Aparato respiratorio: algu-
nos estertores crepitantes en bases. Co-
razon: N.A. Abdomen: cicatriz qui-
rurgica supraumbilical en linea media.
Se palpaba higado a 4 traveses de de-
do bajo el reborde costal de consisten-
cia aumentada, borde romo y no do-
loroso. Se palpaba el polo inferior del
bazo. Rifiones: N.A. Genitales: N.A.
Manos: deformidad «en huso» de al-
gunas articulaciones interfaldngicas
proximales, con dolor a la movilidad
activa y pasiva e impotencia funcional.

Exploracién neuroldgica: disminu-
cion de fuerza en los 4 miembros. Mo-
tilidad voluntaria conservada. Tono
muscular normal. Reflejos cutdneos
abdominales abolidos. Patelares algo
disminuidos. Reflejo plantar normal.
Sensibilidades normales. Exploracién
cerebelosa: normal. No trastornos tré-

ficos. Resto de la exploracién neurold-
gica: normal.

Exploraciones complementarias:
sangre; hematies: 3.150.000. Hb:
47%. Hc: 27. Leucocitos: 6.600. E: 0.
C: 1. St: 69. L: 28. M: 2. V.5.G.:
113/122. 1. de Katz: 87. Urea: 0,62
g2.%o.. Colesterol: 110 mg.% Gluce-
mia, triglicéridos, uricemia, fosfatasa
alcalina, bilirrubina, Cl, Na, fibriné-
geno, estudio de coagulacion, Latex,
titulo de ASLO: N.A. Estudio citolé-
gico y bioquimico de L.C.R.: normal.
Serologia de lues: (—). Aglutinaciones
a T, A, By M: (—). Plaquetas:
360.000. K: 3,4 mEq/1. L.D.H.: 830
U. T.G.O.: 113 U. T.G.P.: 32 U. Ca:
7,66 mg.%. P: 5,10 mg.%. Sideremia:
40 gammas%. Proteinograma: protei-
nas totales: 5,9 g.%. Albumina: 1,5
g.%. Globulina alfa-1: 0,1 g.%. Alfa-
2: 0,1 g.%. Beta: 0,6%. Gamma: 3,6
g.%, siendo este aumento de tipo he-
terogéneo («policlonal»). Aclaramien-
to de creatinina: 43 ml/min.

Orina: densidad: 1.012. Acida. Pro-
teinas: 0,20 g.%. En el sedimento: 6-7
leucocitos/campo y 1 célula re-
nal/campo.

Estudios radiolégicos. Térax: pro-
bables bronquiectasias en campo me-
dio derecho. Pinzamiento del seno cos-
to-frénico izquierdo. Abdomen: N.A.
Manos: aumento de partes blandas en
algunas articulaciones interfaldngicas
proximales.

Fondo ocular: abundantes exudados
algodonosos. Algunos cruces patoldgi-
cos. Campimetria: N.A.

El paciente continuaba agravdando-
se, incrementandose la anorexia, la de-
bilidad muscular y apareciendo signos

inequivocos de pelagra. A partir de
este momento nos orientamos clinica-
mente en 2 direcciones: o el paciente
era portador de un sindrome paraneo-
plasico como expresion clinica de una
neoplasia oculta o todas aquellas ma-
nifestaciones multiples eran expresion
de una colagenosis (v. gr. dermatomio-
sitis o L.E.S.). Estudios radiolégicos
de es6fago, estébmago y duodeno, tran-
sito intestinal, enema opaco, urografia
1.V. y serie metastdsica no evidencia-
ban anomalias dignas de mencion.

Un tacto rectal y una rectoscopia
hasta 25 cm. de ano fueron normales.

Dichas exploraciones, asi como la
ausencia de otros hallazgos en la
T.A.C., nos permitian excluir, en prin-
cipio, una neoplasia oculta.

Determinaciones de CPK fueron
normales. La creatinuria (elevada en
la dermatomijositis, asi como la CPK
y otras enzimas musculares) era infe-
rior a 0,1 mg/l. (normal hasta 250
mg/24 h.). Un electromiograma y un
electroneurograma evidenciaban datos
compatibles con un proceso miopati-
¢o. Se practicé biopsia muscular en
cara anterior de muslo, observandose
en el estudio histopatologico fibras
musculares estriadas de calibre dife-
rente, separadas por un grueso perimi-
sio con marcados fenémenos de fibro-
sis que aislaban a determinadas fibras
musculares y numerosas células adipo-
sas; por el contrario, no se observd
vacuolizacién de los elementos con-
tractiles, infiltrado inflamatorio ni
cambios regenerativos. El cuadro mi-
croscopico correspondia, pues, mas a
una atrofia muscular de tipo neurdge-
no que a una polimiositis.

Figura 2.—Anticuerpos antinucleares por inmunofluorescencia indirecta;, patron homogéneo.
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La valoracidén de anticuerpos anti-
nucleares en suero por inmunofluores-
cencia indirecta dio un resultado posi-
tivo a un titulo de 1/1.200, siendo la
imagen de tipo homogéneo (Fig. 2).
La valoracion de anticuerpos anti-
DNA fue positiva a titulo 1/640.

Teniendo en consideracion todos los
hallazgos hasta este momento y ante
unos titulos tan elevados de anticuer-
pos antinucleares vy anti-DNA, practi-
camente exclusivos de lupus, hicimos
el diagndstico de lupus eritematoso sis-
témico, forma miasténica, con afecta-
cion renal. El paciente fue tratado con
corticoides, siguiendo las pautas ya
expuestas al hablar del tratamiento de
esta afeccidn. La respuesta fue absolu-
tamente espectacular. El paciente, que
hasta entonces se encontraba postrado
en cama, febril, incapaz de ponerse de
pie o de incorporarse en la cama, y
casi sin fuerzas para poder hablar, a
los 2-3 dias de iniciado el tratamiento
con corticoides se levanté por si solo
de la cama y nos sorprendié muy gra-
tamente al hacernos la siguiente pre-
gunta: «;Doctor, puedo comer ma-
riscos?».

Actualmente, 1 afio después de esta
anécdota, el paciente se encuentra en
fase de remisién, aunque con discretas
artralgias; ha recuperado enorme can-
tidad de.peso y su estado general es
francamente bueno. Esta en trata-
miento con 10 mg. de prednisona en
dias alternos.

Durante este afio de evolucién he-
mos de destacar un episodio agudo de
fibrilacién auricular rdpida, por pro-
bable miocarditis Iipica, v un episodio
asimismo agudo de edema eritematoso
intenso, que a poco mds llega a hacer
necesaria la practica de una traqueoto-
mia. Ambos procesos agudos se resol-
vieron con tratamiento oportuno y do-
sis de reinduccidén de corticoides.

Caso numero 2. S. R. S. Mujer. 54
arnos.

Resumen de historia clinica: Ingresa
en nuestro Servicio el 13-2-1981, por
presentar mareos desde 20 dias antes,
con turbidez de visidon y accesos de
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CUADRO 1

FRECUENCIA DE LOS DISTINTOS SINTOMAS CLINICOS EN EL L.E.S.
(Segiin DUBOIS)

\\ %

Pérdida de peso .....cvoiueiercrernioionstonsteacanann beveersienons 62
Fiebre ..oviiririreteriiaienonosonensaasssosososossncasaanaassorons 83
Artralgias, artritis ..........cciiiiiiiinaen. Ceevevsssaristenerenana 90
g 1) S Ceeveretetsetartrrcretensionons 74
Exantema en alas de Mariposa ......ccveveineirencncnncnoncnes N 42
Fotosensibilidad .........cccviiiiiiinnrerereccesncecseccorcnanens 30
Lesiones de 1as mMUCOSAS +.vuvvviviverercrensosossssssossssrascns 12
Alopecia ...ooviiiiiiaiirionniianinans Ceeveensesracescttsanerares 27
Fenomeno de Raynaud .........ccovivvennnenen teessrsressscsases 17
PUIPUFA tviinriiieiniiieieecrerereeerrocneroncnesososcnasasanns 15

L 1 1771 o 7 8
Renales ........... Ceteetiettesesanenanens Ceteeveciesenesasacsnanes 53
INEfTOSIS tevvevevnnnrnctoereoerasososososonsnnnssnscrossncnsnnnas 18
Gastrointestinales ........iceevireeeieriiironenonsnsnststocsnonnnes 38
PUlIONAIES . vvveerereeennnceenanereneaerosonssosssssssonssanensnes 47
PletIeSia .oovverrrenereoeannesseenasonsesesorssosssesasasasscnsns 45
DEITAME v ovvvrnrnnneecencnncororonososososoovorssassosossnasenns 24
Neumonia ......ccoconviviencncnnsss teeeseetserstenerrraerenns 29
Cardiacos .ovveerervnrevrororoestvesaressnes ceenteesans cevesesarans 46
PericarditiS ....vvveienenennnceccctocscsascscscsssssssssasassonns 27
Soplos ..oooviiiiniininnne, Crersressases Ceetesereettectraranteres 23
Cambios del E.C.G. ....civiiirirenerertnansroroncscsasssscronss 39
Linfadenopatias ..... Creteistctresesssananes eerereseranens ceresaes 46
Esplenomegalia ........covviveiiiiinrineniniennns e ereterasesanerens 15
Hepatomegalia .......coooviiiiriiiiiiiiiinineincnrreenereiancnnss 25
Sistema nervioso central ............ i iiiiiiiiiiiiiiiiii e, 32
PSICOSIS cvvvevereeicivereocsasacaroserssssonsnsssscsssassassancnse 15
CoONVUISIONES ..vveveeerereoreanassncsossnsnssssotascsososnsonnss 15
Cuerpos CitoIdes ...ooverreriinriieroistonssrasaresaraansansonane 11

calor. Referia asimismo que desde ha-
cia 3 afios venia padeciendo dolor en
rodillas, espalda, cuello y otras articu-
laciones, con rigidez articular matuti-
na. Estaba en tratamiento con hipo-
tensores («Brinerdina») por padecer
hipertensidn arterial desde 14 afios an-
tes, y asimismo habia sido tratada es-
poradicamente de su cuadro poliarti-
cular con antiinflamatorios no esteroi-
deos y ultimamente con corticoides.

En la anamnesis por érganos y apa-
ratos destacaba: crisis de palidez, se-
guida de coloracién violdcea en 4.° y
5.° dedos de la mano derecha, que se
repite habitualmente («Fendmeno de
Raynaud» frecuente en el L.E.S.). Po-
liuria. Polifagia. A veces opresién pre-
cordial. Fiebre hasta de 39° C, irregu-
lar, muy frecuente, de origen no
precisado.

Antecedentes personales: alergia a
polvo de casa. Los ya mencionados.

Resumen de exploracion: Normoso-
matica. Facies Cushingoide. Estrabis-
mo divergente del 0jo izquierdo. P.A.:
130/80. Temperatura: 39,7° C. Pulso
taquicardico. Dolor a la movilizacion
del cuello. Aparato respiratorio: crepi-
tantes en bases. Corazén: tonos puros,
taquicdrdicos. Abdomen: se palpa po-

lo inferior de bazo. Resto: N.A. Pufio-
percusién positiva en ambas fosas re-
nales. Aparato locomotor: dolor, hin-
chazén e impotencia funcional en
grandes articulaciones. Pulsos conser-
vados. No adenopatias.

Exploraciones complementarias:
sangre; hematies: 3.350.000. Hb: 10,2
g. He: 29. Leucocitos: 2.000 (E: O. C:
12. S: 27. L: 55. M: 6). V.8.G.:
120/160. Urea, creatinina, acido uri-
co, colesterol, triglicéridos, lipidos to-
tales, CI, Na, K: normales. Glucemia
basal: 120 mg.%. Tras sobrecarga de
50 g. de glucosa: a la hora, 160 mg.%.
A las 2 horas, 160 mg.%.

Proteina C reactiva: 3 cruces. Latex:
repetidamente negativo. T.G.O.: 143
U. T.G.P.: 111 U (posteriormente nor-
males). Bilirrubina: 0,40. L.D.H.: 356
U. Plaquetas: 217.000. Tiempo de coa-
gulacién: 17 min. Tiempo de sangria:
2 min. 45 seg. Tiempo de protrombi-
na: 97%. Sideremia: 25 gammas %.
C,: 47,2 (normal: 50-120). Proteino-
grama, proteinas totales, 7,2 g.%. Al-
bimina: 3,02 Alfa, globulina: 0,32.
Alfa,: 0,71. Beta: 0,52. Beta,: 0,32.
Gamma: 2,31 de tipo heterogéneo (po-
liclonal). Aglutinaciones a T, A, B,
M.: (—). Los hemocultivos fueron re-




petidamente negativos. Fendmeno
L.E.: positivo. Anticuerpos antinu-
cleares: positivos. Aclaramiento de
creatinina: 59 ml/min. Orina: densi-
dad 1.016. Acida. Indicios de protei-
nuria. Resto: normal. Urocultivos:
(—).

Informe de hematologia: citopenia
inducida por inmunocomplejos.

Estudio radioldgico. Tdrax: peque-
fio derrame pleural bilateral, que se
confirma con las proyecciones en am-
bos decubitos laterales. Atelectasia la-
minar en base derecha. Abdomen: sin
hallazgos valorables. Manos: a nivel
de falanges de ambas manos se obser-
vaban multiples y pequefias lesiones
geddicas subcondrales, asi como ero-
siones marginales periarticulares; dis-
creta disminucion de la mineralizacion
en ambos carpos. Rodillas: N.A. Co-
lumna cervical: N.A. Columna dorso-
lumbar: marcados signos artrosicos.
Pies: hallux valgus bilateral con artro-
sis secundaria. Pequefia erosion en fa-
lange proximal del primer dedo dere-
cho. Craneo: N.A.- Urografia 1.V.:
N.A. Gastroduodenal: N.A. Ecografia
hepatobiliar: N.A. E.C.G.: N.A.

Se hizo el diagnéstico de L.E.S. con
afectacion renal, siendo tratada con
corticoides siguiendo las pautas ante-
dichas, con lo que mejord notablemen-

te. Posteriormente, una vez remitido

el brote agudo, se pasé a corticotera-

pia de mantenimiento con pequeiias.

dosis de prednisona a dias alternos.

Un factor importante a tener en
cuenta en esta paciente es el hecho de
que, aunque de forma discontinua, ve-
nia siendo tratada con hipotensores
(«Brinerdina») desde 14 afios antes.
No debemos olvidar que ante un pa-
ciente afecto de lupus es importante
interrogar cuidadosamente el antece-
dente de ingesta de medicamentos pa-
ra descartar el lupus inducido por far-
macos, cuya frecuencia se estima entre
7 y 10 veces menor que la del L.E.S.
idiopatico.

La respuesta, incluida en el prepara-
do comercial con que estaba siendo
tratada esta paciente, se encuentra en-

Figura 3.—Marcada dilatacion gaseosa de asas intestinales (deciibito supino).

tre los farmacos inductores ocasiona-
les de L.E.S. y/o anticuerpos antinu-
cleares, actuando a través de un meca-
nismo de tipo alérgico sin relacion con
la dosis o con el tiempo de administra-
cién. Por tanto, en principio, cabia la
posibilidad de que esta paciente fuera
portadora de un lupus inducido por
reserpina; no obstante, en la mayoria
de los casos de lupus secundarios a la
administracion de procainamida y en
los debidos al grupo de farmacos que
actuan a través de un mecanismo alér-
gico (caso de la reserpina), la suspen-
sién del medicamento suele conllevar
la desaparicién de la sintomatologia al
cabo de pocos dias, lo que no ocurrié
en nuestro caso (2, 7).

En cambio, el 70% de sujetos afec-

tos de lupus por hidralazina presentan
manifestaciones de la enfermedad du-
rante mas de 5 afios después de inicia-
do €l cuadro, pudiendo incluso afec-
tarse nuevos Organos y a pesar de ha-
berse suspendido la administracién de
este hipotensor (7).

Durante la evolucidn de esta pacien-
te hasta la fecha, hemos de destacar
un episodio de neumonia basal dere-
cha, que respondidé favorablemente al
tratamiento antibiético, un episodio
de pericarditis aguda, que asimismo
respondié favorablemente al trata-
miento oportuno, y un cuadro de obs-
truccion intestinal, que por su notable
interés en este caso pasamos a comen-
tar mas ampliamente.

La paciente, de forma paulatina y
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Lupus
eritematoso
sistémico

Figura 4.—Numerosos niveles hidroaéreos de disposicion centro-abdominal (Rx en bipedestacion).

progresiva, comenzo a notar dificultad
para la defecacion y expulsién de ga-
ses con estrefiimiento pertinaz, hincha-
z6n abdominal, vomitos y dolor céli-
co abdominal difuso en intima rela-
cién con ruidos intestinales. Ante la
sospecha clinica de ileo, se practicd
radiografia de abdomen en decubito
supino, la cual revelaba marcada dila-
tacion gaseosa de asas de intestino del-
gado, asi como del colon hasta el dn-
gulo esplénico, sin que existiera prac-
ticamente gas ni contenido fecal en
colon descendente y recto-sigma (Fig.
3). En la radiografia de abdomen en
bipedestacién se observaban numero-
sos niveles hidroaéreos de disposicion
centro-abdominal v con mayor conte-
nido gaseoso de liquido (Fig. 4). La
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enema opaca comprobd la permeabili-
dad del colon.

Se hizo el diagnostico de ileo obs-
tructivo simple de intestino delgado,
intentandose, sin resultado, el trata-
miento conservador. Se decidid la in-
tervencion quirdrgica, practicandose
laparotomia exploradora, encontran-
dose multiples bridas que estenosaban
varias asas intestinales. No se encon-
tré ninguna otra patologia. Una vez
liberadas dichas bridas en el acto qui-
rurgico, se restablecié normalmente el
transito intestinal.

Nuestra interpretacidén de tales he-
chos es la siguiente: es evidente que,
como ya hemos mencionado, el L.E.S.
afecta caracteristicamente a los vasos
y a las serosas, conduciendo a pleuri-

tis, pericarditis, sinusitis o peritonitis.
Hemos mencionado que esta paciente
presenté pleuresia bilateral 'y pericar-
ditis aguda; muy probablemente pre-
senté ademas, a lo largo de toda su
evolucion, cuadros repetidos de exuda-
cién peritoneal. Dichos exudados peri-
toneales, al espesarse, adhieren y aco-
dan por aglutinacién las asas intestina-
les, estableciéndose asi el cuadro cono-
cido por peritonitis pldstica, que pue-
de conducir en cualquier momento a
obstruccion intestinal. Las adherencias
producidas en dicho cuadro son al
principio laxas, pero posteriormente,
al cabo de meses o afios, se organizan
y adquieren consistencia fibrosa, «bri-
das», que pueden dar lugar incluso a
estrangulacion interna (6).

En estudios autdpsicos de pacientes
afectos de L.E.S. se han encontrado
signos de inflamacion peritoneal pre-
via (adherencias entre asas intestinales,
perihepatitis y periesplenitis) en el 63%
de los pacientes de ROPES y en el
72% de los publicados por REIFENS-
TEIN y cols.; sin embargo, resulta
dificil diagnosticar con seguridad una
serositis (peritoneal) en vida del pa-
ciente (8).

Consideremos, pues, muy raro el
cuadro de obstruccién intestinal pro-
vocado por un L.E.S., de ahi el gran
interés clinico de este caso.

Caso numero 3. M. M. R. Mujer.
58 afios.

Resumen de historia clinica: pacien-
te que ingresa en nuestro Servicio el
8-9-82, refiriendo que desde los 26
afios de edad padece dolores articula-
res generalizados, que esporadicamen-
te se acompafian de signos inflamato-
rios y fiebre. Ha sido diagnosticada
de reumatismo poliarticular agudo y
de artrosis.

Desde hace 9 meses presenta fiebre,
hasta de 39° C, habiéndose incremen-
tado sus dolores articulares, presen-
tando hinchazdn e impotencia funcio-
nal en diversas articulaciones, con de-
formidad en ambas manos y pies; di-
cho cuadro articular le impide la
deambulacién, peinarse, etcétera. Se
encuentra mejor por las maifianas, em-
peorando progresivamente a lo largo
del dia. Desde hace 1 afio ha perdido
gran cantidad de peso, que estima en
unos 30 kg. Pérdida intensa de apeti-
to. Muy deprimida. Desde hace unos
meses presenta ademds disfagia y odi-
nofagia no progresiva y exclusivamen-
te a solidos.

En la anamnesis por érganos y apa-
ratos destacaba: ha observado madcu-
las en brazos y piernas de color rojizo,
que han desaparecido espontdneamen-



te. Caida intensa del cabello con zonas
circunscritas de calvicie desde hace 3-4
afios. Cefaleas frontales y occipitales
desde hace 1 afio. Acufenos a veces.
Algias precordiales irradiadas a man-
dibula y espalda, hasta de varias horas
de duracién. Dificultad a veces en el
control de esfinteres.

Antecedentes personales: los antedi-
chos. Intervenida de oido derecho a
los 11 afios de edad. Amigdalectomi-
zada a los 29 afios. Diagnosticada de
colelitiasis hace varios afios. Diagnos-
ticada de infarto miocdrdico de cara
posterior en septiembre de 1981. His-
terectomizada a los 25 afios (no preci-
sa). Alérgica a contrastes yodados. 2
hijas, 1 de ellas afecta de eritema
nodoso.

Resumen de exploracion: Normoso-
mdtica. Pulso: 69/min., ritmico e
igual. Temperatura: 37,6° C. P.A.:
80/50. Piel: zonas de alopecia areata
en cuero cabelludo. Nodulos subcutd-
neos en cara de extension de antebra-
zos y piernas. Dolor a la movilidad
activa y pasiva del cuello. Resto: N.A.
Aparato respiratorio: N.A. Corazdn:
tonos puros y ritmicos. No soplos.
Abdomen: N.A. Pufiopercusién posi-
tiva en fosa renal derecha. Dolor a la
presidon de apofisis espinosas. Desvia-
cion cubital de ambas manos. Dedos
en cuello de cisne. Tumefaccion de
articulaciones metacarpo-faldngicas de
la mano derecha. Limitacién de la mo-
vilidad y dolor a la palpacion de gran-
des articulaciones. Edemas pretibiales
que dejan févea. No adenopatias.

Exploraciones complementarias:
sangre; hematies: 3.350.000. Hb: 10
g.%. Hc: 29. Leucocitos: 3.200. E: 0.
C: 4. S: 45. L: 48. M: 3. V.S.G.:
115/156. 1. de Katz: 71,50. Glucemia,
urea, colesterol, triglicéridos, titulo de
ASLO, fosfatasa alcalina, aglutinacio-
nes a T, A, B, M, T.G.O., T.G.P.,
C.P.X., K, P: nada anormal. Latex:
repetidamente negativo. Ca: oscilo en-
tre 8,3 g.% y 12 mg.%. Na: 153
mEq/1. Cl: 123 mEq/l. Proteinogra-
ma: proteinas totales: 7,8 g.%. Albu-
mina: 2,75. Gammaglobulina: 2,96,

CUADRO 2

~L.E.S. CRITERIOS DE LA ARA
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Lupus discoide.
Fenoémeno de Raynaud.
Alopecia.
Fotosensibilidad.
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Proteinuria superior a 3,5 g/dia.
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Pleuresia o pericarditis.
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plaquetas).

Eritema facial en alas de mariposa.

Ulceraciones bucofaringeas o nasales.

Artritis no deformante en articulaciones periféricas.
Células L.E. positivas, al menos en 2 ocasiones.
Cronicidad en tests falsamente positivos para la sifilis.

Cilindruria o hematuria microscépica.
Psicosis y/o convulsiones en ausencia de uremia o drogas convulsivégenas.

Uno o mds de los signientes datos: anemia hemeolitica, leucopenia (menos de
- 4.000 leucocitos en 2 0 mds ocasiones), trombocitopenia (menos de 100.000

siendo de tipo heterogéneo (policlo-
nal). Resto de las fracciones: norma-
les. Proteina C reactiva: 1 cruz. Side-
remia: 46 gammas%. Tiempo de pro-
trombina: 76%. Tiempo de cefalina y
retraccion del codgulo: normales.
Aclaramiento de creatinina: 63,89
ml/min. Plaquetas: 150.000 mm?. Al-
dolasa: 2,8 U/L. Fenémeno L.E.: po-
sitivo. Valoracion de anticuerpos anti-
nucleares por inmunofluorescencia in-
directa: positivo a titulo 1/2.560, sien-
do la imagen de tipo homogéneo. Va-
loracion de anticuerpos anti-DNA na-
tivo por método radioisotOpico: 83
U/ml. Cuantificacién de inmunoglo-
bulinas: IgG: 1.684 ng/dl (N: 800-
1.558). IgM: 307 ng/dl (N: 60-250).
IgA: superior a 350 ng/dl. Estudio del
complemento: C3: 42,7 ng/dl (N: 50-
120). C4: 8,5 (N: 10,5-30,5).

Orina: densidad, 1.020. Acida. Li-
geros indicios de proteinuria. 7-8 leu-
cocitos/campo. Carece de otros ele-
mentos anormales.

Estudios radiologicos. Térax: mini-
mo derrame pleural derecho. Resto:
N.A. Manos: osteoporosis en banda
con signos degenerativos en articula-
ciones interfalangicas. Columna cervi-
cal: signos artrésicos. Pelvis, columna
dorso-lumbar y ambos pies: N.A. Es6-
fago: se practicd estudio radioldgico
esofagico en 2 ocasiones, observando-
se en la primera una estenosis de ter-
cio inferior de es6fago de contornos
lisos y terminada «en cola de ratén»
muy sugestiva de discreta acalasia de
cardias, sin megaeséfago (Fig. 5). En

la segunda exploracion se encontré |

una discreta hipotonia de es6fago con
contracciones terciarias.

Fibrogastroscopia: esofago normal.
Cardias normal. Estémago, piloro y
bulbo duodenal normales. Se tomaron
biopsias de la region cardial cuyo estu-
dio histopatoldgico no evidencioé ano-
malias dignas de mencién.

Fondo ocular: catarata incipiente en
ambos ojos. Pequefio depdsito blan-
quecino estriado en sector temporal
inferior de ojo izquierdo. Estudio he-
matolégico (Servicio de Hematologia).
Discreta anemia por hiposideremia,
aunque no puede descartarse ademads
un mal aprovechamiento del hierro.
E.C.G.: Normal. No se evidencian sig-
nos de necrosis antigua. Se intentd
realizar E.C.G. con prueba de esfuer-
zo, pero no fue posible, debido a la
incapacidad funcional de la paciente.
Con todos los datos antedichos se hi-
zo el diagnédstico de L.E.S. con afec-
tacion renal moderada.

Aunque la paciente habia sido diag-
nosticada en otro centro hospitalario
en septiembre de 1981 de infarto mio-
cardico de cara posterior, no hemos
podido evidenciar datos clinicos sufi-
cientes para confirmar «a posteriori»
este diagndstico. El propio informe
clinico que aportaba la paciente descri-
bia, junto a una C.P.K. normal, unas
alteraciones electrocardiograficas que,
valoradas en el entorno clinico de la
paciente y «a posteriori», nos podrian
orientar mds a una carditis ldpica que
a un infarto miocardico.

La presencia de un sindrome esofa-
gico en esta paciente nos planteaba el
diagnéstico diferencial con una afec-
¢ién primaria del es6fago, pero sobre
todo con la enfermedad mixta del teji-
do conectivo (E.M.T.C.), consistente
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en un sindrome de superposiciéon de
lupus eritematoso sistémico, esclero-
dermia y polimiositis. El sindrome eso-
fagico en este caso se explicaria por la
afectacién esclerodérmica del esofago,
frecuente en la E.M.T.C. En nuestro
caso no existian signos sugestivos de
polimiositis v las enzimas musculares
eran normales. Pero ademads, a dife-
rencia del L.E.S. v en concreto de
nuestro caso, en la EEM.T.C. los anti-
cuerpos anti-DNA nativo son negati-
vos, y también constituye una condi-
cién «sine qua non» para su diagnds-
tico la positividad de los anticuerpos
anti-RNP (ribonucleoproteina) (9).

RESUMEN

En primer término se hace una revi-
sién actualizada de conceptos sobre el
sindrome ldpico. Se insiste en la im-
portancia diagndstica de la determina-
cién de anticuerpos antinucleares
(ANA) como test de «screening» para
el L.E.S. y sobre todo las determina-
ciones de anticuerpos anti-DNA nati-
vo (bicatenario) y anti-SM. Los crite-

rios de la A.R.A. pueden servirnos
como orientacién, pero no son validos
para el diagnostico de un caso. con-
creto.

Se presentan a continuacion 3 casos
peculiares de L.E.S. estudiados en
nuestro Servicio de Medicina Interna
en los 2 ultimos afios.

El caso presentado como ndmero 1
(en realidad el 2.° en orden cronoldgi-
co) se manifestaba clinicamente simu-
lando un linfoma (recordemos que hoy
dia se considera al L.E.S. «el gran
imitador» dentro de la patologia mé-
dica). Fue necesario realizar el diag-
nostico diferencial, ademds de con los
sindromes linfoproliferativos, con un
sindrome paraneopldsico, expresion de
una neoplasia oculta, con una discra-
sia de células plasmaticas, con un sin-
drome infeccioso crénico v con la der-
matomiositis. Se llegd a la conclusién
final de que el paciente padecia un
L.E.S. forma miasténica. La forma
miasténica o seudomiasténica del
L.E.S. se da en el 1% de los pacientes,
de ahi que este caso revista aiin mayor
interés clinico.

El caso numero 2 tiene asimismo un
extraordinario interés, ya que la pa-
ciente presentd a lo largo de su evolu-
cion una obstruccion intestinal por pe-
ritonitis pldstica, cuyo mecanismo pa-
togénico hemos explicado anterior-
mente. Consideramos muy rara esta
complicacion dentro de la evolucion
de un L.E.S., de ahi el gran interés
clinico de este caso.

El caso numero 3 presenta como
rasgo mds peculiar un sindrome esofé-
gico con disfagia y alteraciones radio-
I6gicas variables. La incidencia de dis-
funciones de la motilidad esofagica en
el L.E.S. es del 13-32%, siendo mds
frecuentes las lesiones en el tercio in-
ferior del es6fago, como ocurrié en
nuestro caso. La disfagia aparece con
una incidencia en el L.E.S. del 1,5-
6%. Ello concierne al problema de si
la disfuncion esofagica inferior sugie-
re la existencia de una esclerodermia o
puede tratarse de una manifestacion
local de diversas conectivopatias y en
particular estar relacionada con el fe-
nomeno de Raynaud. Las respuestas a
estos problemas estan pendientes de
nuevos estudios (8).
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