Caso clinico

Mujer de 20 anos
de edad, con lupus
eritematoso
sistémico y
trombosis venosa
profunda

L. Pallarés
A. Salomoén*

En el verano de 1992, visitamos a una
mujer de 20 anos de edad, por un cua-
dro de fiebre, poliartritis, eritema facial,
con afeccién del estado general.

En 1991 habia presentado una clinica
compatible con trombosis venosa pro-
funda en extremidad inferior izquierda.
Desde entonces referia episodios febri-
les, intermitentes y autolimitados, junto
a poliartralgias en grandes y pequenas
articulaciones (carpos, MCF, IFP, codos,
rodillas y tobillos), autolimitadas, con
caracter recurrente y sumativo. En oca-
siones presentaba claros signos infla-
matorios y flogosis, compatibles con ar-
tritis.

Por todo ello, se practicd una analitica
ambulatoria que mostro elevacion de
reactantes de fase aguda (VSG, fibrino-
geno, alfa,, alfa, y beta globulinas), ane-
mia microcitica, leucopenia y linfopenia,
con un test de cefalina prolongado. El
estudio inmunoldgico puso de manifies-
to unos anticuerpos antinucleares
(AAN)+ 1/1200 con patron homogéneo,
y anticuerpos anti-DNA nativo (DNAdSs)
1/200.

En julio de 1992 fue vista por nosotros
por primera vez. A la exploracion fisica
destacaba una alteracion del estado ge-
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neral, fiebre, y un eritema malar en ves-
pertilio. Al interrogatorio dirigido referia
una clara fotosensibilidad. Se oriento el
cuadro clinico como un lupus eritemato-
so sistémico (LES), y se inici6 tratamien-
to con prednisona (PDN, 0,5-1 mg/kg)
con posterior pauta descendente, pro-
teccion solar, y antiagregantes plaqueta-
rios, dada la alta sospecha de un sindro-
me antifosfolipido asociado.

Desde el punto de vista clinico, ha se-
guido en general un buen control, con
algun episodio de poliartritis y exacer-
bacion del eritema facial en relacion al
descenso de las dosis de PDN, por de-
bajo de 10 mg/dia. Los controles analiti-
cos peridodicos muestran una linfopenia
ocasional, y un test de cefalina alargado.
En los controles inmunoldgicos desta-
can unos anticuerpos anti-DNA eleva-
dos (3200-266-280-406-504-300), con ac-
tividad CH,, persistentemente baja. Los
anticuerpos antifosfolipido (AAF) son
positivos, para el anticoagulante lipico
(AL) y para el isotopo IgG (niveles mo-
derados) de los anticardiolipina (ACL),
ambos de forma persistente.

El tratamiento administrado inicialmen-
te fue PDN a dosis medias de 15-20
mg/dia. En la actualidad PDN 10 mg/dia,
acido acetil-salicilico (AAS) 200 mg/dia,
hidroxicloroquina y proteccion solar.

¢Qué diagnosticos tiene esta
paciente?

1. Lupus eritematoso sistémico: se trata
de una paciente con 6 criterios de la
ARA (1982) para la clasificacion de LES:
artritis, fotosensibilidad, eritema malar,
leuco-linfopenia, AAN+ y anti-DNA+.

2. Sindrome antifosfolipido asociado:
que viene definido por el antecedente
de una trombosis venosa profunda, y la
presencia de AAF (AL y ACL) de forma
persistente en dos determinaciones, du-
rante un periodo superior a 2 meses.

¢Qué grado de severidad
presenta su LES?

Desde el punto de vista clinico, y hasta
el momento actual, se trata de un LES



con afeccién de predominio cutdneo-ar-
ticular, sin implicacion de drganos inter-
nos, y en general de facil control.

¢Cual seria el tratamiento mas
indicado?

Las lesiones dérmicas que acompanan a
otras manifestaciones llpicas de tipo
sistémico, como anemia, nefropatia y
serositis, por ejemplo, suelen curar con
el tratamiento que se establece para
estas ultimas. El tratamiento de las le-
siones cutaneas aisladas se basa en la
aplicacion (dos o tres veces al dia) de
pomadas que contengan corticoides, co-
mo la triamcinolona y la fluocinolona. A
nivel facial es aconsejable utilizar prepa-
rados de hidrocortisona, a fin de evitar
las lesiones atroficas residuales, telan-
giectasias o acné, que las primeras pue-
den ocasionar.

Si la respuesta es insuficiente, a las 3
semanas se asociaran los antipalidicos
como la cloroquina que, en numerosas
ocasiones, proporcionan resultados ex-
celentes. No obstante, los efectos bene-
ficiosos de estos farmacos sobre las le-
siones cutaneas no se observan hasta
pasadas 2-3 semanas. Las dosis reco-
mendadas son de 4 mg/kg peso/dia. Al-
gunos autores aconsejan suspender la
administracion de antipaltudicos durante
los meses de invierno, en los que la ra-
diacion solar es menor; asi se consigue
evitar la acumulacion excesiva del far-
maco y es posible reiniciar su adminis-
tracion en primavera. Deben practicarse
controles oftalmoldgicos cada 6 meses.
Sin embargo, su empleo a las dosis an-
tes senaladas hace muy improbable la
aparicion de efectos secundarios. En ca-
so de rebeldia a las anteriores pautas te-
rapéuticas anadir PDN, 0,5 mg/kg
peso/dia durante 15 dias, y posterior-
mente reducir la dosis de forma progre-
siva. En caso de fotosensibilidad, aso-
ciar el empleo de un filtro solar (Isdin®,
n.° 18).

La afeccion del aparato locomotor suele
responder al tratamiento con antiinfla-
matorios no esteroideos (AINE), en es-
pecial la indometacina a dosis de 75-150
mg/dia. El empleo concomitante de clo-
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roquina como terapéutica de base, en
los pacientes con manifestaciones del
aparato locomotor es de gran utilidad,
en especial, si coexisten manifestacio-
nes cutaneas; incluso en ocasiones con
ello se evita la administracion de corti-
coides, los cuales, en caso de ser nece-
sarios, pueden administrarse en dosis
bajas, de 5-10 mg/dia.

¢Presenta esta paciente
marcadores pronosticos o de
riesgo?

Hay que tener presentes dos aspectos
en esta paciente. El primer de ellos es el
antecedente de una trombosis venosa
profunda a los 19 anos. La existencia de
una mayor prevalencia de fendmenos
trombdticos en el LES es un hecho cono-
cido, y se ha relacionado con la presen-
cia en el suero de estos pacientes, de
los denominados AAF. Estos anticuer-
pos se han descrito en diferentes conec-
tivopatias, pero ha sido en el LES donde
se han relacionado de forma significati-
va con el desarrollo de manifestaciones
clinicas. Dichas manifestaciones inclu-
yen fendmenos trombdticos, arteriales
y/o venosos en cualquier territorio,
abortos y muertes fetales de repeticion,
y trombocitopenia. El AL y los ACL son
los AAF mejor estudiados y no siempre
coinciden en un mismo paciente, por lo
que deben solicitarse de forma conjun-
ta. La presencia de AAF en el LES repre-
senta un factor de riesgo para el desa-
rrollo de estas manifestaciones clinicas.

El segundo aspecto a tener en cuenta es
la deteccion de niveles de anti-DNA per-
sistentemente elevados, junto a una ac-
tividad CHg, constantemente baja. Estos
anticuerpos, en concreto si van dirigidos
contra el DNAds, se ha relacionado con
la presencia de nefropatia ltipica; no so-
lo como marcadores bioldgicos, sino co-
mo mecanismo implicado en la etiopa-
togenia de la lesion renal. Asi pues, esta
paciente presenta «a priori» un mayor
riesgo de desarrollar nefropatia lupica, y
en este sentido deben dirigirse los con-
troles periodicos.



¢{Como podemos actuar sobre
estos marcadores de riesgo?

En lo referente a los AAF, las pautas de
tratamiento con corticoides, inmunosu-
presores, inmunoglobulinas y plasmafére-
sis, de forma aislada o en combinacion,
no estan indicadas en el tratamiento de
los AAF, salvo que se requieran para el
control del LES. Una aproximacion al
manejo de estos pacientes es proceder
de forma similar a como se actua con
los pacientes con otros factores de ries-
go trombdtico, como tabaquismo, hiper-
tensiéon o hiperlipidemia. Esto implica la
utilizacion apropiada en cada caso de
agentes antiagregantes, anticoagulantes
o fibrinoliticos. La profilaxis de las trom-
bosis arteriales es controvertida en la
poblacion general y ain lo es mas en
los pacientes con AAF. Se recomienda,
no obstante, la administracion de antia-
gregantes plaquetarios, AAS a dosis de
100 mg/dia. Es recomendable la profila-
xis de las trombosis venosas con hepa-
rina en todos los pacientes con AAF so-
metidos a intervenciones quirtrgicas,
hospitalizados, o que requieran largas
estancias de encamamiento.

Respecto a los anticuerpos anti-DNA, no
esta indicado el aumentar las dosis de
PDN, o el asociar inmunosupresores en
un intento de reducir sus niveles, si el
estado clinico de la paciente es correcto.
Hay que tratar al paciente y no a los
anticuerpos. Debemos proceder a un
control estricto de la funcién renal, con
estudio periddico de la presencia de mi-
croalbuminuria en la orina de 24 h. Su
presencia seria una buena razon para in-
dicar una biopsia renal.

¢Qué otras consideraciones
debemos tener en cuenta?

El aspecto psicoldgico es importante, ya
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que se trata de pacientes jovenes, que
deben recibir tratamiento y seguir con-
troles durante un largo periodo de tiem-
po, por una enfermedad de caracter cro-
nico.

La posibilidad y riesgo de un futuro em-
barazo es una situacion que en algun
momento del control nos va a ser plan-
teada. Respecto al LES, no hay contrain-
dicaciones formales en esta paciente, si
el control clinico es bueno. Sin embar-
go, la presencia de AAF es un factor de
riesgo para el desarrollo de abortos y/o
muertes fetales.
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