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Definición

Enfermedad crónica autoinmune, 

multisistémica y episódica, caracterizada 

por inflamación vascular generalizada y del 

tejido conectivo, y por la presencia de 

anticuerpos antinucleares (ANA), 

especialmente los anticuerpos 

antiADN de doble cadena. 
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Epidemiología
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Distribución geográfica y racial

- Urbana > rural

- Afroaméricanos, asiáticos y 

Latinos > Caucásicos

- Polinésicos > Caucásicos. 

Género

- Mujeres > hombres. 

(3:1/15:1/7:1)

- Ligado a cromosoma X 

(IRAK1, MECP2, TLR7)

Edad de Presentación

- 12 años promedio. 

- 2002: afroamericanas entre 

15 a 44 años. 

Incidencia: 0,3 a 0,9 por 100.000 niños.

Prevalencia:  3,5 por cada100.000 niños. 



Epidemiología
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Factores involucrados en la gravedad de la enfermedad

- Grupos raciales: Afroamericanos e hispánicos latinos: peor 

pronóstico en nefritis lúpica y menor respuesta a 

ciclofosfamida.

- Nivel socioeconómico y educacional bajo. 

- Sexo masculino: mayores tasas de mortalidad.

- Edad precoz: mayor severidad de los síntomas.  



Etiología
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GENÉTICO

AMBIENTALHORMONAL

INMUNOLÓGICO

MULTIFACTORIAL
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GENÉTICO
FACTORES 

PROTECTORES 

FACTORES 

PREDISPONENTES 

- Inmunocomplejos: Déficit de C1q, 

C2, C4A y B

- Presencia de gen mutado TREX1

- Polimorfismo en genes reparadores 

de DNA (ATG5, TREX1, DNASE1)

- MHC: HLA-DRB1,HLA-DRB1*0301, 

HLA-DRB1*1501

- Sobreexpresión de INF- a 

- Señales linfocitarias

- 2q34; 11q14; 11p13; 17p12; 19p13.2

- MHC: HLA-DRB1*1401

- TLR5
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INMUNOLÓGICO

1. Regulación Inmune Anormal→ pérdida de tolerancia a 

autoAc → respuesta autoinmune aumentada.

2. Fagocitosis y Degradación de IC defectuosa →

Persistencia de IC (mediado por complemento bajo)

3. Inmunocomplejos activan sistema inmune via TRL9 o TRL7
→ cel dendríticas liberan IFN tipo1 y TNFa

→ celT libera INF gamma, IL6, IL10.

4. Muerte celular programada anormal: aumenta 

población de linfocitos aberrantes.



L.E.S.

INMUNOLÓGICO

5. Cel B permanentemente activados +mayor producción 

de Factor Estimulante de Linf B. 

ANAs (+) en más del 95% de los pacientes con LES

Anti-DNAds, mayor riesgo de nefritis lúpica

Anti-Sm

Anti-RNP

Anti-Ro, dermatitis lúpica, mayor riesgo de lupus neonatal

Anti-La

Anti nucleosoma

Anticardiolipinas (+)enSAF, mayor riesgo de aborto y trombosis.

EXCESO DE AUTOANTICUERPOS QUE ACTÚAN 

FRENTE A ANTIGENOS NUCLEARES 
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HORMONAL

ESTRÓGENO

- Estimula cel B, timocitos, CD4 y CD8, macrófagos.

- Favorece liberación de IL-1

- Estimula la via del INF tipo 1

- Disminuye la apoptosis de cel B autoreactivas.

• Andrógenos (testosterona y DHEA) → inmunosupresores.

• Progesterona → disminuye producción de cel T

• Prolactina → elevada en LES

• Eje Hipotálamo - hipófisis – Adrenal alterado: respuesta 

elevada a hCRH

• Aumento incidencia de enfermedad de la tiroides.  
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AMBIENTAL

• Virus Epstein Barr → en niños, considerado un gatillante de las 

manifestaciones clínicas.

• Infección por Mycobacteria

• Tripanosomiasis

• Luz Ultravioleta

• Polvo de Sílice, humo de cigarro, cemento, polvos de limpieza

• Alergia a Antibióticos

• Ingesta moderada de OH (factor protector)



Clínica en Pediatría
• Síntomas de inicio gradual: fiebre, baja de peso, 

malestar general, empeoramiento durante meses.

• Síntomas más frecuentes en pediatría:

- Alteraciones hematológicas 72%:

• Leucopenia en 2/3 de niños con LES. (2000-4000)

• Anemia, hasta un 75% de niños con LES

• Trombocitopenia inmune (<100.000)

L.E.S.

De Enf Crónica Ferropriva Hemolítica Autoinmune 

N-N / M-H

Hierro Sérico bajo

Reservas Fe N/ alta.

Mujeres 

Adolescentes

AINES y Corticoides

Niños > adultos



Clínica en Pediatría

- Alteraciones mucocutáneas 70%

- Rash Malar

- Ulceras orales y nasales

- Manifestaciones musculoesqueléticas 64%

- Artritis o Artralgia

- Osteopenia, Osteonecrosis

- Fiebre 58%

- Afectación Renal 50%

- Nefritis y Sd Nefrótico 

L.E.S.



Clínica
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Alteraciones de Laboratorio

ANA (+)

Anti DN ds

Anti Sm

Anti Ro

Anti La

Anti RNP

aPL

ANCAs

L.E.S.

Hipovitaminosis D



Alteraciones de Laboratorio
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Alteraciones de Laboratorio



Criterios Diagnósticos
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Criterios Diagnósticos



Criterios ACR: 4 ó más criterios presentes (de 11), sin

distinción entre criterios clínicos o inmunológicos,

seguida o simultáneamente, por un periodo de

tiempo determinado.

Criterios SLICC son acumulativos y necesitan no ser

simultáneos. Diagnóstico se hace con 4 criterios

clínicos e inmunológicos, incluyendo al menos 1

criterio clínico y 1 inmunológico.

** Biopsia renal compatible con nefritis lúpica + la
presencia de ANAs o anti DNAds.→ Diagnóstico de

LES.

L.E.S.
Criterios Diagnósticos



Tratamiento

- Asegurar sobrevida.

- Lograr el nivel más bajo de actividad de 

la enfermedad. 

- Prevenir daño orgánico.

- Minimizar toxicidad de drogas

- Mejorar la calidad de vida.

- Educar a la familia y al paciente en su rol

sobre el manejo de la patología. 

L.E.S.



Tratamiento

Terapia inicial: 

- hidroxicloroquina a dosis menores de 

5mg/kg/dia.

- Hidroxicloroquina + glucocorticoides (en LES 

Severo) 

- Prednisona 0,25mg/kg/día hasta 2mg/kg/día

- Metilprednisolona en pulsos EV de 10 a 

30mg/kg/día.

L.E.S.



Tratamiento
LES leve: sin afectación renal ni de otros órganos que 
amenacen la vida

hidroxicloroquina + AINEs. 

*Ocasional: Prednisona a dosis baja 0,35mg/kg /día.

** Si se requiere tto con cortcoides por más de3 meses, se 
sugiere agregar fcos moduladores del sistema inmune a la 
terapia. 

LES moderado: mayor sintomatología clínica perosin
compromiso de órganos que amenace la vida. 

hidrocloroquina + glucocorticoides 

(orales o en pulsos EV). 
** Si no responde → Micofenolato → Ciclofosfamida y 
Rituximab

L.E.S.



Tratamiento
 LES severo (con compromiso renal o neurológico): 

esquema de LES moderado, si debe mantener altas dosis de 
glucocorticoides por periodos prolongados  a pesar de 
moduladores del sistema inmune → Ciclofosfamida pulso 
mensual por 6 meses. (protocolo del NIH), en dosis de 500 mg 
a 1 grs/m2 

 Moduladores del Sistema inmune: 

 Micofenolato y  Azatioprina
 Metotrexato (no recomendado por riesgo de 

nefrotoxicidad) 

 Enfermedad refractaria : uso de agentes biologicos : 
rituximab. 

L.E.S.



Complicaciones
- Toxicidad por medicamentos

- Cataratas, necrosis avascular, osteoporosis
- Toxicidad ocular. 

- Infecciones
- Neumonia, celulitis, bacteremia y celulitis. 
- Infecciones por virus, bacterias y oportunistas. 
- Infecciones por CMV y aspegilosisen pcientes con terapia 

inmunosupresora. 
- Mayor susceptibilidad en pacientes con LES activo, 

hipocomplementemia y neutropenia.

- Sindrome de activación macrofágica:  

Activacion de Cel T y macrófagos que liberan gran acntidad
citokinas IL1, IL6, INF gamma y TNF. 

Clínica: high fever, pancytopenia, hepatosplenomegaly, 
hepatic dysfunction, coagulation abnormalities, 
encephalopathy, and markedly elevated levels of ferritin.

L.E.S.



Pronóstico 
 Pobre adherencia secundaria a pobre

nivel educacional de familia y paciente.

 Compromiso neurológico

 Infecciones recurrentes

 Compromiso Renal, especialmente

glomerulonefritis proliferativa difusa.

 Derivación tardía a especialista.

L.E.S.
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