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Concepto y alcance del término

Las enfermedades autoinmunes sistémicas (EAS)
son patologias autoinmunes no érgano especificas,
cuya patogenia esta centrada en la pérdida de la auto-
tolerancia, caracterizadas clinicamente por la afeccién
de multiples érganos o tejidos de forma simultanea,
sucesiva o aditiva, requiriendo para su diagnéstico y
tratamiento un abordaje multidisciplinario.

La denominacion de EAS, tiende a reemplazar
el término de colagenopatias (conectivopatias o
mesenquimopatias), remarcando con esta nueva
designacion un perfil de injuria organica que va
mas alla del dafo colageno-articular, ampliando el
alcance de las estructuras alteradas, remarcando su
caracter de sistémicas. Mas alla de lo conceptual, la
incorporacion de esta nueva terminologia debe ser
tenida en cuenta al momento de realizar una revision
bibliogréfica, utilizando en el motor de busqueda el
término “enfermedad autoinmune sistémica (systemic
autoimmune disease) ademas del clasico “enferme-
dad del tejido conectivo” (connective tissue disease).

Dentro de las entidades que quedan comprendidas
en las EAS, en una lista no exhaustiva, podemos
encontrar al lupus eritematoso sistémico (LES), sin-
drome antifosfolipidico (SAF), sindrome de Sjégren,
esclerosis sistémica (esclerodermia), dermatomiositis,
miopatias inflamatorias, sindromes de superposicion,
enfermedad mixta del tejido conectivo, enfermedad
indiferenciada del tejido conectivo y vasculitis sis-

témicas primarias, dentro de las mas prevalentes.

A grosso modo, puede decirse que cuatro condi-
ciones favorecieron el significativo crecimiento de
las EAS, configurando un extenso capitulo dentro de
la medicina. La primera fue el importante desarrollo
de las ciencias basicas en el area de la inmunolo-
gia mediando para ello la utilizacion de potentes
herramientas analiticas surgidas de la genética, la
biologia molecular y celular. La segunda variable, fue
el diagndstico precoz, gracias a la mayor difusiéon
y conocimiento de estas entidades en la medicina
clinica. La tercera, fue la mejoria significativa de las
capacidades diagnésticas, posibilitando el acceso
a estudios inmunolégicos con menos dificultad lo-
gistica, menores costos y con técnicas de mayor
sensibilidad, especificidad y reproducibilidad. Por
ultimo, el desarrollo de estrategias terapéuticas
alternativas y el exponencial crecimiento de nuevas
terapias biolégicas, han demandado al médico un
aumento en su dedicacion y conocimiento relativo
al uso de estas terapias, muchas de las cuales estan
presentes en nuestro medio (1).
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Enfogue integral de
pacientes con EAS

Desde mediados de los afios noventa comenzaron
a surgir, principalmente en Europa, grupos de trabajo
especializados en EAS, cuyas influencias incidieron
en diferentes grupos en nuestro medio. Resultado
de este redireccionamiento en la concepcion de las
EAS, se ha hecho énfasis en la valoracion clinica
y analitica, la cual intentamos realizarla de forma
sistematica y periddica, apuntando principalmente
a dos aspectos: por un lado los relacionados con
la EAS en si misma y por otro la valoracién de las
comorbilidades como fenémenos asociados.

De la enfermedad autoinmune en si misma se intenta
explorar: 1) nivel de actividad de la enfermedad y su
cuantificacién segun una escala validada (cuando es
posible); 2) sitio de mayor impacto de la actividad en
curso; 3) existencia o progresion de la injuria previa
(dano secuelar); 4) cumplimiento, tolerancia y efec-
tos adversos de los tratamientos inmunodepresores
utilizados (especialmente a nivel hematoldgico y
hepatico); 5) valorar la necesidad de suspender o
mantener un tratamiento inmunodepresor, sustitucion,
superposicién con otro, o eventualmente la adicion
de una terapia biolégica; 6) definir oportunidad y tipo
vacunas a ser de administradas.

El otro aspecto a valorar de forma sistematica es
la existencia de comorbilidades como fenbmenos
asociados:

1) valoracion del riesgo cardiovascular, consi-
derando este en primer lugar por la importancia
epidemiolégica, pero sobre todo por la demostrada
existencia de ateromatosis subclinica y acelera-

da particularmente en pacientes con LES y artritis
reumatoide. Esto implica ademas de la valoracién
de factores de riesgo cardiovascular tradicionales,
valorar la presencia de otros indicadores de riesgo
favorecedores de aterosclerosis como los niveles
de actividad de la EAS, dosis y tiempo de uso de
corticoesteroides, utilizacién de hidroxicloroquina,
entre otros factores.

2) Valoracion del riesgo de enfermedad tromboem-
bolica venosa: este aspecto es de fundamental impor-
tancia, ya que el estado de hipercoagulabilidad puede
ser la EAS en si misma (especialmente durante los
episodios de actividad), o puede estar condicionada
por la existencia de autoanticuerpos protrombéticos
no detectados en la rutina del laboratorio clinico,
sumado a factores concomitantes como reposo,
obesidad, infeccion o insuficiencia respiratoria, entre
los de mayor prevalencia.

3) Valoracion de los efectos adversos de los cor-
ticoides debido a la utilizacion prolongada: este es
un paso casi que obligado, ya que la gran mayoria
de pacientes con EAS reciben diferentes tipos de
corticoterpia y a menudo durante largos periodos.
Esto implica la valoracion periédica de niveles de
glicemia, perfil lipidico, presién arterial, curva pon-
deral, controles oftalmolégicos y pérdida de masa
d6sea dentro de los principales efectos adversos a
controlar.

4) Valoracion de infecciones a gérmenes oportu-
nistas: la inmunodepresion propia de la EAS sumada
a la generada por el uso prolongado de inmunode-
presores, implica la realizacion de estudios micro-




biolégicos especificos frente a la minima sospecha
de infecciones como tuberculosis, pneumocistosis,
histoplasmosis o criptococosis como oportunistas
mas frecuentemente detectados.

5) Valoracion de las repercusiones neuropsiquia-
tricas: mas alla de la base organica de muchas de
las alteraciones presentes en pacientes con EAS, la
existencia de una enfermedad crénica (en si misma)
es un factor predisponerte para el desarrollo de un
trastorno adaptativo, un trastorno de ansiedad o
un sindrome depresivo, que requieren consulta y
tratamiento con psiquiatria.

6) Valoracion periddica de la existencia de una
neoplasia: en el caso especifico de la dermatomio-
sitis, se realiza una valoracion anual, habitualmente
durante los siguientes 3 a 5 afos de diagnosticada
la enfermedad. Por otra parte, ha sido bien docu-
mentado el mayor riesgo de desarrollo de neoplasias
en pacientes con LES, artritis reumatoide asi como
en aquellas EAS que requieren el uso de inmuno-
depresores por periodos prolongados, los cuales
modifican los sistemas inmunoldgicos de vigilancia
antitumoral y aumentan la predisposicion a la apa-
ricidn de neoplasias.

7) Establecer bases claras para una correcta pla-
nificacién familiar y eleccion de métodos anticon-
ceptivos adecuados: en la mayoria de los casos, los
pacientes con EAS son mujeres en edad reproductiva
con deseos de concebir, debiendo alertar sobre el
necesario periodo de remision de la actividad de la
enfermedad, asi como la suspensidon de farmacos
teratdégenos y/o la debida sustitucién por inmunode-

presores con menor nivel de riesgo y toxicidad para
el binomio madre-hijo. Debe valorarse la existencia
de contraindicaciones para el uso de anticoncepti-
vos orales como ocurre en los casos donde estan
presentes los anticuerpos antifosfolipidicos.

Tal vez, los pacientes con EAS sean uno de los
ejemplos mas claros donde el especialista en medicina
interna debe apelar a trabajar en el maximo de sus
capacidades para enfrentar dos aspectos centrales:
1) el desafio de la dificultad diagndstica y 2) el manejo
de las comorbilidades del paciente pluripatolégico.

Unidades de Enfermedades
Autoinmunes Sistémicas

La creacién de unidades de enfermedades au-
toinmunes sistémicas en nuestro medio ha sido el
resultado del estimulo e impulso promovido desde
las clinicas médicas de la Facultad de Medicina de
la Universidad de la Republica.

Estos proyectos embrionarios fueron creciendo
en base a constancia, dedicacion y compromiso,
logrando unidades autogestionadas que posibilita-
ron la existencia de grupos receptivos del creciente
conocimiento cientifico, pero principalmente, permi-
tieron concentrar y acumular experiencia clinica en
enfermedades de baja prevalencia en nuestro medio.

En el Hospital de Clinicas, desde la clinica del Prof.
Dr. Jorge Torres, a mediados de los afos noventa
el Prof. Agdo. Dr. Enrique Méndez comenzdé con la
policlinica de colagenopatias, que fuera el origen del
actual proyecto de trabajo, hoy identificado como
Unidad de Enfermedades Autoinmunes Sistémicas
del Hospital Universitario (www.autoinmunes.hc.edu.
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uy). En dicha unidad la principal actividad consiste
en ofrecer asistencia en forma ambulatoria, emer-
gencia y salas de internacion a pacientes con EAS,
ejerciendo a la vez la docencia principalmente de
postgrado y desarrollando actividades de investiga-
cion en esta 4rea, generando informacion resultado
de la caracterizacion y descripcién de los pacientes
que asistimos.

En este ultimo punto desde la unidad de EAS
hemos aportado informacién en la patogenia del
LES, tanto en marcadores de actividad como en
los niveles de vigilancia inmunoldgica; a nivel clini-
co hemos aportando informacién en relacidén con
alteraciones neuropsiquiatricas, infecciones por
gérmenes oportunistas, relevancia de las terapias
biolégicas, pero principalmente, en lo que hace al
riesgo cardiovascular y la disminucién significativa
de la fraccién de lipoproteina de baja densidad re-
lacionada con la utilizacion de hidroxicloroquina (1
— 7). En la esclerosis sistémica, nuestras principales
contribuciones han estado dirigidas a caracterizar el
riesgo cardiovascular y la deteccion precoz de injuria
cardiaca, asi como los beneficios terapéuticos del
sildenafil en el tratamiento de la isquemia critica en las
Ulceras digitales por fendmeno de Raynaud (8 — 11).

A modo de resumen y en una idea que entendemos
es extensiva a muchas otras areas de la medicina, el
trabajo en unidades especializadas, posibilita con-
centrar experiencia y conocimiento en enfermedades
de muy baja prevalencia, a la vez de organizar un
sistema que gira principalmente en torno a lo asis-
tencial pero que se retroalimenta de la investigacion,
en actividades que se vuelven complementarias y
dependientes entre si, ya que la continuidad de la
segunda asegura niveles de excelencia asistenciales
posibles al alcance del equipo médico. ee
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