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URTICARIA

Definicion:

La urticaria es un sindrome clinico que se manifiesta por la aparicion subita de
lesiones cutaneas pruriginosas denominadas habones o ronchas, las cuales son
elevaciones transitorias de la piel, de forma redondeada o irregular, con un centro
més pélido y bordes eritematosos bien definidos, estas lesiones son consecuencia
de un proceso inflamatorio mediado principalmente por la activacion de mastocitos
en la dermis superficial, que liberan histamina, leucotrienos, prostaglandinas y
otras sustancias vasoactivas, lo que provoca vasodilatacién, aumento de la
permeabilidad vascular y edema localizado. Este trastorno puede clasificarse
segun su duracién en dos grandes grupos:

e Urticaria aguda: si las lesiones duran menos de 6 semanas desde el inicio
del primer brote.

e Urticaria cronica: si los sintomas persisten o recurren durante un periodo
mayor a 6 semanas, con o sin causa identificable.

A su vez, puede dividirse etiolégicamente en:

e Urticaria espontanea (idiopatica): donde no se identifica un desencadenante
especifico. Es la forma mas frecuente en casos cronicos.

e Urticaria inducible (fisica): provocada por estimulos especificos como
presion, frio, calor, ejercicio, luz solar (urticaria solar), agua (aguagénica), o
vibraciones.

Fisiopatologia:

La fisiopatologia de la urticaria es un proceso inmunolégico e inflamatorio
complejo, que consta en la activacion y degranulacion de los mastocitos dérmicos,
células clave del sistema inmunitario innato que se localizan preferentemente en la
piel, las mucosas y alrededor de los vasos sanguineos, estos mastocitos, al ser
activados por diversos estimulos, liberan una amplia gama de mediadores
preformados y neosintetizados, siendo los mas importantes la histamina, los
leucotrienos, las prostaglandinas, las citocinas y los quimiocinas, dicho
desencadenamiento puede ocurrir a través de mecanismos inmunol6gicos 0 no
inmunolégicos.

En los casos de urticaria mediada inmunoldgicamente, la activacion mastocitaria
se produce por una reaccion de hipersensibilidad tipo 1, dependiente de
inmunoglobulina E, en esta via, la IgE especifica contra un alérgeno se une a
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receptores de alta afinidad presentes en la superficie de los mastocitos, cuando el
individuo se expone nuevamente al alérgeno, se produce el entrecruzamiento de
las moléculas de IgE y, como consecuencia, la liberacion de los mediadores
inflamatorios, este mecanismo es tipico en la urticaria inducida por alimentos,
medicamentos o picaduras de insectos.

Por otro lado, en la urticaria no mediada por IgE, la activacion de los mastocitos
puede ser inducida por mecanismos fisicos (como presién, frio, calor o luz),
farmacos (como opiaceos o medios de contraste), infecciones o incluso factores
psicoldgicos. Algunos farmacos, por ejemplo, pueden inducir la degranulacion
directa de mastocitos sin participacién de receptores de IgE, lo que constituye una
activacion no inmunoldégica; la histamina liberada se une a receptores H1 y H2 en
las células endoteliales y en fibras nerviosas sensoriales. Su efecto principal a
nivel vascular es aumentar la permeabilidad capilar, lo que permite el paso de
liguido plasmatico hacia el intersticio, generando el edema caracteristico del
habon.

Ademas, la vasodilatacion contribuye al eritema periférico, y la estimulacion de los
receptores nerviosos produce el prurito intenso que acompafa a las lesiones.
Otros mediadores, como el factor activador de plaquetas, los leucotrienos C4, D4 y
E4, y la prostaglandina D2, amplifican y prolongan la respuesta inflamatoria,
generando un cuadro clinico mas persistente o intenso.

En la urticaria crénica espontanea, en muchos casos no se identifica un
desencadenante especifico, y se ha demostrado que puede haber un componente
autoinmune, aproximadamente un 30-50% de los pacientes con esta forma
presentan autoanticuerpos IgG dirigidos contra el receptor de IgE o contra la
misma IgE, lo cual activa a los mastocitos de forma similar a una reaccion alérgica.
Esta autoinmunidad contribuye a la persistencia del cuadro inflamatorio y explica
por qué algunos pacientes no responden adecuadamente a los antihistaminicos
convencionales.

Por dltimo, se reconoce la participacibn de otros elementos del sistema
inmunoldgico, como basdfilos, linfocitos T, células dendriticas y citoquinas
proinflamatorias (como IL-4, IL-5, IL-6, IL-31, TNF-a e interferones), que modulan
la inflamacion cronica y pueden influir en la severidad y recurrencia de la
enfermedad, asimismo, en el angioedema asociado a urticaria, la inflamacién
compromete las capas mas profundas de la dermis y el tejido subcutaneo, con
mayor riesgo clinico si afecta zonas como la glotis o el tracto gastrointestinal.
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Epidemiologia:

Se estima que hasta un 15% al 20% de la poblacion general experimentara
al menos un episodio de urticaria en algin momento de su vida, lo que la
convierte en una de las dermatosis mas comunes.

La urticaria aguda representa la gran mayoria de los casos, con una
prevalencia mucho mayor que la forma cronica.

La urticaria puede afectar a personas de cualquier edad, desde la infancia
hasta la adultez avanzada.

La urticaria cronica tiende a aparecer mas comunmente en adultos de entre
20 y 40 afos, aunque también puede observarse en personas mayores.
Existe un predominio femenino en la urticaria crénica, con una proporcion
mujer:hombre de aproximadamente 2:1.

La urticaria aguda suele resolverse espontdneamente en menos de 6
semanas, en muchos casos sin necesidad de tratamiento especifico.

Factores de Riesgo:

UNIVERSIDAD DEL SURESTE

Infecciones virales respiratorias o0 gastrointestinales son una causa comun
de urticaria aguda, especialmente en nifios.

Infecciones bacterianas crénicas como Helicobacter pylori, infecciones
dentales, sinusitis o infecciones del tracto urinario han sido relacionadas
con urticaria cronica.

Los farmacos son una de las principales causas de urticaria aguda y
pueden también agravar la cronica.

Ciertos alimentos pueden inducir urticaria aguda por mecanismos alérgicos
(mediados por IgE) 0 no inmunoldgicos.

Enfermedades autoinmunes

Frio/calor

Ejercicio fisico

Luz solar

El estrés psicoldgico y la ansiedad no solo pueden desencadenar episodios
de urticaria, sino también agravar su frecuencia e intensidad en pacientes
con enfermedad croénica.

Las fluctuaciones hormonales, como las que ocurren durante Ila
menstruacion, el embarazo o la menopausia, pueden influir en la aparicion
0 exacerbacion de la urticaria.

Mi Universidad
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Manifestaciones clinicas:

1. Segun el tipo de lesion
e Habones (ronchas urticarianas): Lesion tipica de la urticaria.

Caracteristicas clinicas:

Elevacion de la piel (lesibn edematosa superficial).

Bordes bien delimitados, forma redonda, oval o irregular.

Color rojo o rosado, con frecuencia palidez central (centro blanquecino).

Muy pruriginosos (picores intensos que pueden alterar el suefio y la calidad

de vida).

o Tienden a desaparecer espontaneamente en menos de 24 horas, sin dejar
marcas ni descamacion.

o Migran de lugar: nuevas lesiones aparecen mientras otras desaparecen.

o O O O

e Angioedema:
Caracteristicas clinicas:

o Edema profundo que compromete la dermis profunday tejido subcutaneo.

o Afecta areas blandas: labios, parpados, lengua, genitales, manos, piesy, en
casos graves, la laringe.

o Hinchazdn firme, poco pruriginosa, pero con sensacion de tension o ardor.

o Puede durar hasta 72 horas.

o Sicompromete la via aérea, representa una urgencia médica.

2. Segun la duracion del cuadro clinico
e Urticaria aguda:< 6 semanas.

Relacionada con:

o Infecciones virales (nifos).

Alimentos, medicamentos, picaduras.

o Lesiones aparecen y desaparecen en pocas horas, pero pueden
presentarse en brotes continuos durante dias.

O

e Urticaria cronica: = 6 semanas, con aparicion diaria o casi diaria de
habones.
o Puede estar asociada a autoinmunidad, infecciones cronicas o
enfermedades tiroideas.
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3. Segun el estimulo desencadenante

Dermografismo

Urticaria por presion

Urticaria colinérgica

Urticaria por frio

Urticaria solar

Urticaria aguagénica

Urticaria vibratoria

Raspado/presion

Presién prolongada

Calor, ejercicio, estrés

Contacto con frio

Exposicion a sol

Contacto con agua

Vibraciones mecanicas

4. Sintomas acompafnantes

e Locales

Mi Universidad

SUDS .

Habones lineales donde
se rasca o roza la piel.

Edema profundo doloroso
4-8 horas después del
estimulo.

Papulas muy pequefias,
pruriginosas, rodeadas de
eritema.

Habones en areas
expuestas. Riesgo de
anafilaxia.

Habones en areas

expuestas a la luz
ultravioleta.

Pequefias lesiones muy
pruriginosas, rara.

Edema localizado,
inmediato y autolimitado.

o Prurito intenso constante, empeora por la noche y con el calor.
o Ardor o sensacion de quemazon
o Sensibilidad o dolor leve en el sitio de las lesiones mas profundas.

e Sistémicos

o Sintomas respiratorios: estridor, disnea, ronquera.

o Sintomas digestivos: dolor abdominal, nduseas o vomitos si el edema

afecta la mucosa intestinal.

o Sintomas neurolégicos o cardiovasculares:

hipotensién, sincope.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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5. Signos de alarma
e Disnea o dificultad para respirar.
e Edema en lengua, labios o glotis.
e Voz ronca o sensacion de cierre en la garganta.
e Mareos, palpitaciones, hipotension.
e Desmayo o pérdida de conciencia.

Diagnostico:

1. Examen fisico
e Observacion directa de habones
e Signos de angioedema: labios, parpados, lengua, genitales.
e Dermografismo
e Ausencia de purpura, vesiculas o descamacion, lo que ayuda a
diferenciarla de otras dermatosis.

2. Diagnostico complementario

e Hemograma completo: eosinofilia o signos de infeccion.

e VSG o PCR: busqueda de inflamacion sistémica.

e Perfil tiroideo + anticuerpos antitiroideos (anti-TPO, anti-Tg): en sospecha
de tiroiditis autoinmune.

e Funcion hepatica y renal: para descartar enfermedades asociadas.

e |gE total: util en casos atopicos.

e Coproparasitoscopico seriado

e Triptasa sérica

e ANA, FR, C3/C4, ANCA segun el caso

e Pruebas cutaneas (prick test), IgE especifica

e Deteccion de autoanticuerpos IgG contra el receptor FceRI o contra IgE.

Tratamiento farmacoldgico:

1. Antihistaminicos H1 no sedantes (1ra linea)
e Cetirizina: 10 mg/dia

e Loratadina: 10 mg/dia

e Desloratadina: 5 mg/dia

e Fexofenadina: 180 mg/dia

e Bilastina: 20 mg/dia

e Levocetirizina: 5 mg/dia
I —
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Aumento de la dosis de antihistaminicos H1 (2da linea)
Fexofenadina: 720 mg/dia

Cetirizina: 40 mg/dia

Loratadina: 40 mg/dia

Omalizumab (3ra linea)

Ciclosporina A: 2—4 mg/kg/dia.

Montelukast

Corticoides orales

Antidepresivos

Tratamiento no farmaoldgico:

Suspender farmacos desencadenantes como AINES, IECAs, blogueadores
beta, etc.

Evitar frio, calor, presion, exposicion solar, vibracion, agua segun la forma
inducible.

Tratar infecciones agudas o cronicas asociadas

Evitar alimentos ricos en histamina

Reduccion del estrés

Usar ropa comoda y de algodon.

Hidratacion cutanea diaria con cremas emolientes.

Evitar duchas muy calientes.

Usar jabones neutros o sin fragancia.

Segun el tipo de urticaria:

Colinérgica: evitar ejercicio intenso, calor, duchas calientes.

Por presién: ropa ajustada, mochilas, estar sentado mucho tiempo.
Por frio: agua fria, ambientes frios, contacto con hielo.

Solar: evitar exposicion directa al sol.

Dermografismo: evitar friccidn, rascado.

Mi Universidad
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ANAFILAXIA

Definicion:

La anafilaxia es una reaccién alérgica sistémica, aguda y potencialmente mortal,
que se desencadena por una exposicidn previa a un alérgeno especifico. Se
caracteriza por una respuesta inmunitaria exagerada, mediada en la mayoria de
los casos por anticuerpos IgE, que provocan la liberacion masiva de mediadores

inflamatorios (como histamina, leucotrienos, prostaglandinas y citocinas) por parte
de mastocitos y basofilos.

Esta liberacion generalizada produce sintomas multisistémicos que se desarrollan
rapidamente y pueden incluir:

e Compromiso cutdneo-mucoso (erupcion, urticaria, angioedema)
e Dificultad respiratoria (broncoespasmo, estridor, edema laringeo)
e Hipotension o shock

e Sintomas gastrointestinales (hauseas, vomitos, dolor abdominal)
e Alteracion del estado de conciencia

Clasificacion:

e Anafilaxia mediada por IgE: clasica, inducida por alérgenos como alimentos,
picaduras de insectos o0 medicamentos.

e Anafilaxia no mediada por IgE: también llamada anafilactoide; puede ser
inducida por agentes como contraste yodado, opiaceos o ejercicio, Sin
sensibilizacion previa.

¢ Anafilaxia idiopatica: sin causa identificable.

Fisiopatologia:

Para que se lleve a cabo este proceso se da principalmente una activacion
descontrolada del sistema inmune, mediada principalmente por anticuerpos IgE,
aunque también pueden existir mecanismos alternativos.

En las formas mas frecuentes de anafilaxia, las que son conocidas como
mediadas por IgE, basicamente dicho proceso inicia con una fase de
sensibilizacién; durante esta fase, que puede haber ocurrido dias, semanas o
incluso afios antes del evento agudo, el individuo entra en contacto con un
antigeno (alérgeno) como un alimento, un medicamento, veneno de insecto o
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latex. Este antigeno es reconocido como extrafio por el sistema inmunitario, lo que
induce la produccién de inmunoglobulina E especifica contra ese antigeno.

La IgE asi producida se une de forma muy especifica y de alta afinidad a los
receptores FceRIl ubicados en la superficie de dos tipos celulares clave: los
mastocitos (presentes en tejidos, especialmente en piel, mucosas y pulmones) y
los basodfilos (circulantes en sangre). Esta uniébn no provoca sintomas por si sola,
pero “prepara” al sistema inmune para una respuesta rapida en caso de una
reexposicion.

Por otro lado cuando el organismo vuelve a exponerse al mismo antigeno, este se
une a las moléculas de IgE fijadas en la superficie de los mastocitos y basofilos,
este antigeno puede cruzar los puentes entre dos receptores FceRI, un fenémeno
conocido como reticulacion, que desencadena una sefial intracelular que culmina
en la desgranulacion celular inmediata, esta previa desgranulacion es el evento
central de la anafilaxia y libera al medio extracelular una gran cantidad de
mediadores quimicos preformados y de novo.

Entre los mediadores preformados, el mas importante es la histamina, que actia
sobre receptores H1 y H2 en distintos organos, por ende la histamina provoca
vasodilatacion generalizada, aumento de la permeabilidad capilar (lo que causa
edema y caida de la presion arterial), contraccion del musculo liso (especialmente
en bronquios, causando broncoespasmo), estimulacion de terminaciones
nerviosas (que contribuyen a prurito, estornudos y urticaria), y alteracion del ritmo
cardiaco; otros mediadores importantes que son liberados en esta fase son las
heparinas, triptasa y quimasa, que potencian la inflamacion.

Ademas de estos mediadores preformados, los mastocitos y basofilos activados
también inician la sintesis de nuevos mediadores lipidicos, entre ellos los
leucotrienos (especialmente LTC4, LTD4, y LTE4), las prostaglandinas (como
PGD2) y los factores activadores de plaguetas (PAF), estos compuestos refuerzan
de una manera considerable el broncoespasmo, prolongan la vasodilatacion,
inducen la agregacién plaquetaria y perpetdan el reclutamiento de células
inflamatorias, especialmente eosinofilos.

Todos estos efectos generan una cascada de manifestaciones clinicas que
afectan varios érganos y sistemas, por ejemplo, la piel y las mucosas son los
organos mas frecuentemente afectados, con sintomas como urticaria, angioedema
y eritema, mientras que a nivel respiratorio, la contraccion del musculo liso
bronquial, el edema de vias aéreas superiores (como la glotis y laringe) y la
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hipersecrecion mucosa pueden causar disnea, sibilancias, estridor o incluso
obstruccion total de la via aérea; por otro lado, en el sistema cardiovascular, la
vasodilatacién masiva, junto con el aumento de la permeabilidad capilar que
genera extravasacion de liquido al intersticio, lleva a una disminucién critica del
volumen intravascular efectivo, por lo que de esta forma puede llegar a ocasionar
hipotensién grave o incluso choque anafilactico.

Otros 6rganos que también pueden verse afectados, es el tracto gastrointestinal,
puesto que los receptores de histamina provocan contracciones del musculo liso,
lo que lleva a nauseas, vomitos, colicos y diarrea, y claro también puede llegar a
verse afectado el sistema nervioso central, ya que se puede presentar confusion,
mareo o pérdida de conciencia, generalmente como consecuencia de la
hipoperfusion cerebral.

Precisamente por ello es de vital importancia sefialar que no todas las anafilaxias
son mediadas por IgE, ya que existen formas no mediadas por IgE, como aquellas
provocadas por contraste radiolégico, opiaceos o algunos alimentos, en las que
los mastocitos se activan directamente o a traveés de otras vias, como el sistema
del complemento; también se describen formas de anafilaxia inducida por
ejercicio, y la anafilaxia idiopatica, en la cual no se puede identificar ningun
desencadenante claro.

Finalmente, el organismo intenta compensar todas estas alteraciones activando
respuestas neuroendocrinas (como la liberacion de catecolaminas) y reclutando
células reguladoras, pero en muchos casos estas respuestas son insuficientes sin
intervencion médica, por lo tanto, la previa administracion rapida de adrenalina,
misma que revierte los efectos de la histamina, ademas de estabilizar los
mastocitos y mejora el tono vascular, es el tratamiento clave y salvador en la
anafilaxia.

Epidemiologia:

e Incidencia anual estimada: 50—200 casos por cada 100,000 personas.

¢ Nifios causas mas comunes: alimentos (leche, huevo, mani, nueces)

e Adultos jovenes y de mediana edad: causas mixtas, especialmente
farmacos,

e Adultos mayores causas principales: medicamentos y picaduras de
insectos; mayor riesgo de complicaciones.

e Infancia: mas frecuente en varones.

e Adultez: mas frecuente en mujeres.
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e Posible influencia hormonal y del sistema inmunoldgico.

e Picaduras de insectos: méas frecuentes en adultos y en areas rurales.
e Idiopatica: en un 10-20% de los casos no se identifica causa.

e Mortalidad baja, pero potencialmente letal si no se trata.

Factores de Riesgo:

e Asma bronquial, especialmente si estd mal controlada

o Dermatitis atdpica o rinitis alérgica

e Edad avanzada

e Atopia (predisposicion hereditaria a producir IgE frente a alérgenos
comunes).

e Polimorfismos en genes del receptor FceRl o IL-4

e Mastocitosis sistémica o trastornos mastocitarios

e Alimentos: mani, nueces, mariscos, leche, huevo, trigo, soya.

e Medicamentos: Ab (penicilinas, cefalosporinas), AINES (aspirina,
ibuprofeno), Relajantes musculares y anestésicos.

e Ejercicio fisico

e Ingesta de alcohol: disminuye el umbral de reaccion.

e Infecciones virales simultaneas

e Uso de betabloqueadores o IECAS

e Estrés emocional o trauma fisico.

e Altas temperaturas o humeda

e Ingesta del alérgeno con el estbmago vacio o tras ayuno prolongado.

Manifestaciones clinicas:

e Anafilaxia sin sintomas cutaneos: hasta el 20% de los casos, especialmente
en adultos mayores, reacciones por medicamentos o medios de contraste.

e Anafilaxia bifasica: recidiva de los sintomas entre 1 y 72 horas después de
haber mejorado, sin nueva exposicion al alérgeno

e Anafilaxia prolongada: sintomas duran >24 horas, mas frecuente con
alérgenos de liberacion lenta o si no se administra tratamiento adecuado.

1. Manifestaciones cutdneas y mucosas (90—-95%)
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e Urticaria generalizada: se presenta como papulas eritematosas,
sobreelevadas, de bordes bien definidos, intensamente pruriginosas. Puede
afectar cualquier parte del cuerpo, pero predomina en tronco, cara y
extremidades.

e FEritema difuso: enrojecimiento generalizado o localizado, a veces
acompafado de sensacion de ardor.

e Prurito intenso: puede preceder a la urticaria, suele iniciar en palmas,
plantas o cuero cabelludo.

e Angioedema: edema profundo no pruriginoso, que afecta tejidos
subcutaneos y submucosos, es comun en labios, parpados, lengua, glotis,
faringe y genitales. Si compromete la laringe, puede producir obstruccion de
la via aérea superior y comprometer la vida del paciente.

e Rubor facial subito, o sensacion de “oleada de calor”.

2. Manifestaciones respiratorias (70—-85%)

e Obstruccion nasal, rinorrea, estornudos repetidos, congestion faringea.

e Tos seca o irritativa, que puede progresar a dificultad respiratoria.

e Disnea progresiva: la percepcion de falta de aire puede ser el primer
signo en nifios 0 asmaticos.

e Estridor laringeo: sonido respiratorio agudo de tono alto que indica
edema de glotis o laringe, siendo un signo de alarma mayor.

e Disfonia o ronquera: debido al edema en las cuerdas vocales o
estructuras perilaringeas.

e Broncoespasmo: manifestado por sibilancias (especialmente en
pacientes con asma), opresion toracica y dificultad espiratoria.

e Cianosis: en labios, ufias y piel por hipoxemia.

e Paro respiratorio: en casos avanzados o no tratados a tiempo.

3. Manifestaciones cardiovasculares (30-50%)

e Hipotension arterial grave: caida rapida de la presion sistémica,
generalmente <90 mmHg sistélica o >30 mmHg por debajo de la linea
basal. Es el hallazgo mas peligroso.

e Taquicardia compensatoria: respuesta refleja para mantener el gasto
cardiaco.

e Palpitaciones y malestar toracico.

e Mareos, vértigo o sincope: por hipoperfusiéon cerebral secundaria a
vasodilatacién periférica extrema.

e Shock anafilactico: caracterizado por hipotension persistente, piel fria,
confusion, taquicardia e hipoperfusién de 6rganos vitales.
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e Arritmias cardiacas: en pacientes con enfermedades cardiovasculares
previas.

e Colapso cardiovascular subito, incluso sin otros sintomas,
especialmente en reacciones a medicamentos administrados por via
intravenosa.

4. Manifestaciones gastrointestinales (30—45%)

e NAauseas repentinas, a menudo intensas.

e VOmitos repetidos.

e Dolor abdominal tipo célico, difuso o localizado.

e Diarrea liquida o explosiva, que puede confundirse con gastroenteritis
aguda.

e Distension abdominal y borborigmos.

5. Manifestaciones neuroldgicas (15-30%)
e Sensacion de muerte inminente (angustia extrema o “doom feeling”).
e Agitacion
e Ansiedad severa
e Confusion mental.
e Mareos o aturdimiento.
e Pérdida de conciencia, transitoria o prolongada.
e Convulsiones (raro, asociado a hipoxia cerebral severa).
e Paralisis flacida terminal (fase agonica o postparo).

6. Manifestaciones urogenitales y miscelaneas
e Urgencia urinaria o incontinencia urinaria/fecal, secundaria a pérdida de
control esfinteriano.
e Calambres musculares o debilidad generalizada.
e Sensacion de “descarga eléctrica” en extremidades (raramente).
e Menstruacion subita en mujeres en edad fértil (muy raro).

Diagnastico:

1. Diagnéstico clinico: Criterios internacionales (NIAID/FAAN)
e Criterio 1. Aparicién aguda de enfermedad (minutos a pocas horas) con
compromiso de piel/mucosas
o Compromiso respiratorio (disnea, sibilancias, estridor, hipoxemia, etc.)
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o Disminucion de la presion arterial o signos de disfuncién de 6rgano
terminal (sincope, colapso, hipotension)

e Criterio 2: Dos 0 mas de los siguientes que ocurren rapidamente tras la
exposicion a un alérgeno probable (minutos a pocas horas):
o Afectacion de piel o mucosas
o Compromiso respiratorio
o Disminucion de la presion arterial o sintomas asociados
o Sintomas gastrointestinales persistentes (dolor abdominal, vomitos,
diarrea)

e Criterio 3: Disminucion de la presion arterial tras exposicion a alérgeno
conocido
o Adultos: PAS <90 mmHg o descenso >30% del valor basal
o Nifos: presion arterial sistélica por debajo del percentil 5 para la
edad

2. Pruebas de laboratorio:
e Tripasa sérica
e Histamina plasmatica
e }Gasometria arterial: si hay hipoxia.
e Electrolitos, funcion renal, hemograma: en casos graves.
e ECG y enzimas cardiacas: si se sospecha isquemia o arritmia.
e Pruebas cutaneas (prick o intradérmicas)
e Deteccion de IgE especifica en suero (RAST o ImmunoCAP)
e Pruebas de provocacion controlada

Tratamiento farmacoldgico:

1. Adrenalina (epinefrina): Farmaco de eleccion
e Dosis estandar (adultos): 0.3 a 0.5 mg IM, cada 5 a 15 minutos si no hay
mejoria.
e Via de administracion: intramuscular.

2. Antihistaminicos H1 — Adjuntos
e Difenhidramina: 25-50 mg IV o IM cada 6 horas.
e Clorfenamina: 10 mg IM o IV lenta.
e Loratadina o cetirizina: se usan en fase de recuperacion.

1 ——
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3. Antihistaminicos H2
e Ranitidina: 50 mg IV en 5 minutos.
e Famotidina: 20 mg IV 0 40 mg oral.

4. Corticoesteroides : Prevencién de recaidas (uso tardio)

e Metilprednisolona: 125 mg IV.

e Hidrocortisona: 200-400 mg IV.

e Prednisona oral: 1 mg/kg/dia por 3-5 dias en fase ambulatoria.

5. Broncodilatadores beta-2 inhalados
e Salbutamol (albuterol): 2.5 mg nebulizado cada 20 min o 100-200 mcg en
inhalador.

6. Fluidos intravenosos (cristaloides): Manejo del shock
e En presencia de hipotension arterial, shock anafilactico o mala perfusion.

7. Glucagon: Dosis: 1-5 mg IV en 5 min + infusion continua

8. Vasopresores IV (dopamina, norepinefrina)
9. Oxigeno suplementario:

Tratamiento no farmacoldgico:

1. Retiro inmediato del agente desencadenante

2. Colocacion del paciente en posicion adecuada

e Decubito supino con elevacion de piernas (posicién de Trendelenburg
modificada): Mejora el retorno venoso y la perfusion cerebral.

3. Oxigenoterapia suplementaria

4. Administracion rapida de liquidos cristaloides (solucion salina al 0.9% o
Ringer lactato).

5. Corregir la hipovolemia funcional causada por extravasacion capilar y
vasodilatacion.

6. Reconocimiento temprano de los sintomas.

7. Deteccion y manejo de reacciones bifasicas (recurrencia sin reexposicion,
hasta en 20% de casos).

8. Apoyo psicolégico y acompafiamiento emocional

1 ——
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Miastenia Gravis

Definicion:

Es una enfermedad neuromuscular autoinmune cronica que se caracteriza por una
debilidad muscular fluctuante, la cual empeora con la actividad sostenida o
repetida y mejora con el descanso, esta condicion afecta principalmente a los

musculos voluntarios, especialmente los responsables del movimiento ocular, la
expresion facial, la deglucion, la respiracion y el movimiento de las extremidades.

Su principal causa es una disfuncion en la transmision de los impulsos nerviosos
hacia los musculos, debida a la produccion de autoanticuerpos que atacan
componentes de la unidon neuromuscular, particularmente los receptores
nicotinicos de acetilcolina en la membrana postsinaptica, lo que provoca una
disminuciéon en el numero y funcionalidad de los receptores de acetilcolina, lo que
impide que la sefial nerviosa se transmita eficazmente al musculo, generando
debilidad.

La enfermedad puede ser limitada a los muasculos oculares (miastenia ocular) o
generalizada, afectando multiples grupos musculares (miastenia generalizada).

Fisiopatologia:

La miastenia gravis es una enfermedad autoinmune en la cual el sistema
inmunoldgico produce autoanticuerpos patologicos que interfieren con la
transmision normal del impulso nervioso a nivel de la union neuromuscular. Su
fisiopatologia se centra en la alteracion funcional y estructural de la placa motora
gue impide la contraccion muscular eficiente.

En condiciones normales, la transmisién del impulso nervioso hacia el masculo
ocurre en la unidén neuromuscular, un espacio especializado donde la terminal del
nervio motor libera acetilcolina en respuesta a un potencial de accion, esta
acetilcolina se une a receptores nicotinicos de acetilcolina situados en la
membrana postsinaptica del musculo esquelético, lo que genera una
despolarizacion muscular y, en consecuencia, la contraccion.

Este proceso se ve interrumpido por un ataque inmunoldgico autoiniciado, por lo
tanto la mayoria de los pacientes (alrededor del 80-85%) desarrollan anticuerpos
IgG especificos contra los AChR, estos autoanticuerpos provocan tres efectos
patolégicos principales:
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1. Bloqueo funcional de los sitios de union: los anticuerpos se fijan a los
receptores, impidiendo que la acetilcolina los active.

2. Internalizacion y destruccién de los receptores: los complejos receptor-
anticuerpo son endocitados y degradados, reduciendo el numero de
receptores funcionales en la membrana muscular.

3. Activacion del complemento: la unién de anticuerpos a la membrana
postsinaptica desencadena la cascada del complemento, generando poros
gue lesionan la membrana y aplanan las crestas sinapticas.

El resultado de este proceso es una reduccion significativa del potencial de placa
terminal, es decir, de la sefial eléctrica generada por el estimulo nervioso, por
ende cuando el EPP no alcanza el umbral necesario, no se produce correctamente
la contraccidon muscular, lo que clinicamente se traduce en debilidad y fatigabilidad
muscular, es por eso que a medida que el musculo se usa repetidamente (como al
caminar o masticar), el suministro de acetilcolina se agota mas rapidamente,
exacerbando la fatiga.

En pacientes que no tienen anticuerpos contra AChR (alrededor del 10-15%),
pueden estar presentes otros autoanticuerpos, como:

e Anticuerpos contra MuSK (Muscle-Specific Kinase): una proteina clave en
la organizacion del complejo de receptores AChR. Su disfuncion impide la
correcta agrupacion y mantenimiento de los receptores.

e Anticuerpos contra LRP4: otro componente importante para la sefializacion
sinaptica y el ensamblaje de la unidén neuromuscular.

Ademas, se ha demostrado que en muchos pacientes con miastenia gravis existe
una anormalidad del timo, el 6rgano linfoide responsable del entrenamiento de los
linfocitos T, en jovenes por ejemplo predomina la hiperplasia timica, mientras que
en adultos mayores puede haber timomas; toas estas anormalidades facilitan de
una manera increible la pérdida de tolerancia inmunoldgica y claro a su vez la
produccién de linfocitos B autorreactivos quienes fabrican los anticuerpos
patolégicos.

Por lo tanto, la fisiopatologia de la miastenia gravis combina una respuesta
autoinmune adaptativa aberrante (mediada por linfocitos B productores de
autoanticuerpos y linfocitos T colaboradores) con una disfuncion sinaptica
neuromuscular, que se traduce en una sefal eléctrica ineficaz para activar al
musculo; este mecanismo explica la presentacion clinica de la enfermedad:
debilidad muscular fluctuante, especialmente en musculos sometidos a uso
continuo como los extraoculares, bulbares y proximales de las extremidades.
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En casos graves, la afectacion de los musculos respiratorios puede derivar en una
crisis miasténica, una emergencia médica que requiere asistencia ventilatoria
inmediata.

Epidemiologia:

e Incidencia mas alta en mujeres jovenes (20—40 afios)

e Mayor prevalencia en Hombres mayores (>60 afos)

e En nifios (<18 afios): se habla de miastenia juvenil

e En neonatos existe una forma transitoria por paso de anticuerpos maternos
(miastenia neonatal).

e Afecta al 10-15% de los neonatos expuestos.

e Prevalencia general 150-350 casos por millon

¢ Incidencia anual 5-30 casos nuevos por millén/afio

Factores de Riesgo:

e Se ha observado asociacién con ciertos haplotipos HLA, especialmente:
HLA-B8, HLA-DR3, HLA-DQ5

e Alteraciones en el timo:

e Hiperplasia timica: comdn en mujeres jovenes con MG (60-70% de los
casos).

e Timoma: tumor timico presente en 10-15% de los pacientes, mas frecuente
en hombres mayores.

e Mujeres jovenes (20—40 afios): mayor riesgo.

e Hombres mayores (>60 afios): también afectados con frecuencia.

e Las mujeres en edad fértil tienen mayor incidencia de miastenia gravis
autoinmune.

e Betabloqueadores.

e Antiarritmicos (procainamida, quinidina).

e Relaxantes musculares

e Aminoglucésidos: inhiben la liberacion de acetilcolina.

e Bloqueadores de canales de calcio.

e Magnesio intravenoso — reduce la liberacién de ACh.

e Penicilamina

e Intervenciones quirdrgicas o anestesia general.
I —
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e Suspension brusca de tratamiento inmunosupresor.
e Embarazo y puerperio (en algunas pacientes).
e Fiebre o deshidratacion.

Manifestaciones clinicas:

1. Miastenia ocular (forma mas frecuente al inicio)

e Ptosis palpebral (caida de uno o ambos parpados): Suele ser asimétrica,
intermitente y empeora con el dia o al leer/prolongar la vista.

¢ Diplopia (vision doble): Por debilidad de musculos extraoculares.

e Signo de Cogan: Movimiento breve y rapido de retraccion del parpado
superior al mirar hacia abajo.

e Fenomeno de la cortina: Al levantar manualmente un parpado, el otro cae
MAas por compensacion.

2. Miastenia bulbar

e Disartria (habla faringea, nasal o gangosa).

e Disfagia, especialmente a liquidos.

e Debilidad mandibular: dificultad para masticar alimentos duros o
prolongados.

e Debilidad facial: Expresion facial inexpresiva o “cara de mascara”.

e Sonrisa horizontal (“sonrisa miasténica”).

e Disfonia: voz débil, nasal o que se vuelve afonica tras hablar.

e Atragantamiento frecuente o tos al tragar.

3. Miastenia generalizada (forma mas comun tras meses 0 afos)

e Debilidad de extremidades, principalmente proximales (muslos, brazos):
Dificultad para levantar los brazos, peinarse, subir escaleras o levantarse
de una silla.

e Debilidad axial: Inestabilidad de tronco, fatiga postural, marcha
tambaleante.

e Fatigabilidad: Empeora al final del dia o tras actividades repetitivas.

e Mejora con el reposo o al despertar.

4. Afectacién respiratoria — Crisis miasténica

e Disnea progresiva (dificil inspirar y espirar).
e Uso de musculos accesorios para respirar.
e Ortépnea, taguipnea, hipoventilacion.
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e Retencion de CO, y caida de la saturacion de oxigeno.
e Puede requerir intubacion y ventilacibn mecénica.

5. Caracteristicas generales del cuadro clinico

e Fluctuacion: los sintomas empeoran con el uso continuo del musculo y
mejoran con el descanso.

e Progresion lenta: los sintomas pueden progresar en los primeros 1-3
afos.

e No hay atrofia muscular significativa al inicio, aunque puede haber en
formas avanzadas o por uso crénico de corticosteroides.

¢ No hay alteraciones sensitivas (tacto, dolor, temperatura conservados).

e Reflejos osteotendinosos normales o discretamente disminuidos.

Diagnostico:

1. Manifestaciones clinicas:
e Debilidad muscular fluctuante que
e Ptosis y diplopia fluctuantes.
e Debilidad bulbar (disartria, disfagia, disfonia).
e Debilidad de musculos proximales y fatiga.
e Signo de Cogan: elevacion rapida del parpado superior al mirar hacia
abajo.
e Fenomeno de la cortina: al levantar un parpado, el otro cae mas.
e Signo de la cabeza caida: debilidad del cuello al mantenerlo erguido.

2. Prueba con edrofonio

3. ldentificacion de autoanticuerpos especificos, muy util para confirmar el
diagnastico.

4. Anti-AChR (receptor de acetilcolina)  80-85% de MG generalizada

5. Anti-MuSK (tirosina cinasa muscular especifica) 5-10%

6. Anti-LRP4 1-5% Mas leve o atipica; menos estudiada

7. Serologia

8. Estimulacion repetitiva de nervios

9. Electromiografia de fibra Unica (EMG-FU)

10. Tomografia computarizada (TC) de torax: Detecta timoma (presente en 10—
15% de los casos).

11.Resonancia magnética (RM)

12.Pruebas de funcion pulmonar (espirometria)

13.Gasometria arterial
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14.Pruebas de funciodn tiroidea:
Tratamiento farmacoldgico:
La eleccién del tratamiento depende de:

e Tipo de MG (ocular vs generalizada, anti-AChR vs anti-MuSK).
e Gravedad clinica.

e Edad del paciente.

e Comorbilidades.

e Presencia de timoma.

1. Inhibidores de la acetilcolinesterasa (AChEi)
e Piridostigmina bromuro: Dosis inicial: 30-60 mg por VO cada 4 a 6 horas.

2. Inmunosupresores

e Corticoides (Prednisona): Dosis inicial: 10-20 mg/dia, se aumenta
progresivamente hasta 1-1.5 mg/kg/dia

e Azatioprina: Dosis: 2—-3 mg/kg/dia VO.

e Micofenolato mofetil: Dosis: 1-1.5 g cada 12 h VO.

e Ciclosporina

e Tacrolimus

3. Inmunoterapia de accidn rapida (para crisis o formas graves
e Plasmaféresis
e Inmunoglobulina IV (IVIG): Dosis: 2 g/kg total, repartida en 2 a 5 dias.

4. Terapia bioldgica
e Eculizumab
e Rituximab (anti-CD20)

Tratamiento no farmacoldgico:

1. Reconocer signos de empeoramiento o crisis miasténica.

2. Evitar factores desencadenantes (infecciones, estrés, calor, farmacos
contraindicados).

1 ——
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3. Evitar:
e Aminoglucésidos (gentamicina, amikacina).
e Fluoroquinolonas (ciprofloxacino, levofloxacino).
e Macrolidos (azitromicina, eritromicina).
e Betabloqueadores (propranolol).
e Bloqueadores de canales de calcio.
e Benzodiacepinas y barbituricos.
e Relajantes musculares (durante cirugia).

4. Timectomia (cirugia del timo)

5. Terapia fisica: Mejora la motilidad, resistencia y fuerza muscular sin
provocar fatiga.

6. Terapia ocupacional: Entrena en el uso de ayudas técnicas para actividades
diarias (bafio, cocina, escritura).

7. Terapia del habla y degluciéon

8. Evitar actividades extenuantes.

9. Dormir bien mejora la fuerza al despertar.

10.Rutina de suefio establecida y sin interrupciones.

11.Dieta equilibrada y rica en proteinas para mantener masa muscular.

12. Uso de incentivadores respiratorios para prevenir atelectasias.

13. Ensefar signos de hipoventilacion y cuando acudir al hospital.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 8



EUDS
Mi Universidad

GUILLAIN-BARRE

Dannia Gissela Diaz Diaz

4to Parcial

Inmunologia

Doctor: Juan Carlos Gémez Vazquez
Medicina Humana

4to Semestre, Grupo”A”

Comitan de Dominguez, Chiapas a |8 de junio del 2025



SUDS .

GUILLAIN-BARRE

Definicion:

El Sindrome de Guillain-Barré es una polirradiculoneuropatia inflamatoria aguda de
origen autoinmune, caracterizada por unadebilidad muscular progresiva y simétrica
que suele comenzar en las extremidades inferiores y asciende hacia el tronco,
pudiendo comprometer la musculatura respiratoria y los nervios craneales, este
sindrome ocurre cuando el sistema inmunologico ataca por error a los nervios
periféricos, especificamentela mielina (en lasformas desmielinizantes) olos axones
(en las formas axonales), como resultado, se interrumpe la conduccidén nerviosa,
provocando sintomas motores, sensitivos y, en algunos casos, autonémicos.

Fisiopatologia:

El Sindrome de Guillain-Barré es unaneuropatiaperiféricade caracter autoinmune,
inflamatorio y agudo en donde ataca los componentes del sistema nervioso
periférico, este fendmeno tiene lugar tras un evento desencadenante, que en la
mayoria de los casos es unainfeccion viral o bacteriana, aunque también puede
ocurrir después de una vacunacion, cirugia o en ausencia de un factor evidente.

Entre los patdgenos mas comunmente asociados se encuentrael Campylobacter
jejuni, una bacteria que causa diarrea, y cuyos lipooligosacaridos, presentan
similitud estructural con los gangliésidos, lipidos complejos localizados en la
membrana externa de los axones y de las células de Schwann; otros agentes
involucrados pueden ser el citomegalovirus, Epstein-Barr virus, Mycoplasma
pneumoniae y virus como el Zika, estos pueden llegar a desencadenar una
respuesta inmune humoral ycelular que se vuelve autorreactiva.

Los gangliésidos afectados varian segun el subtipo de Guillain-Barré. Por ejemplo:

e En la variante AIDP (polirradiculoneuropatia desmielinizante inflamatoria
aguda), el ataque inmunitario se dirige principalmente contra la vaina de
mielina, especialmente en las raices anteriores y posteriores, es aqui en
donde, los linfocitos T CD4+, junto con macréfagos activados, invaden el
nervio y desmielinizan las fibras, mientras que el complemento y los
anticuerpos anti-mielina favorecen el dafio tisular, esta previa
desmielinizacion ralentiza o bloquea la conduccion de los potenciales de
accion, provocando déficits motores y sensitivos.

e Enlavariante AMAN (neuropatia axonal motora aguda), que es mas comun
en Asiay América Latina, especialmente en nifios, los anticuerpos se dirigen
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contra gangliésidos GM1, GDlay GalNAc-GD1a, los cuales estan altamente
expresados en las regiones nodales de los axones motores, en este subtipo,
no hay desmielinizacion, sino una lesién axonal primaria que puede ser
reversible si el nodo se mantiene estructuralmente intacto, pero irreversible
si se dafia el axolema y el citoesqueleto.

e Mientras tanto en la variante AMSAN (neuropatia axonal sensitiva y motora
aguda), el dafio ocurre tanto en axones motores como sensitivos, y el
prondstico es mas severo debido a la lenta regeneracion de las fibras
dafadas.

e Por otro lado, el variante sindrome de Miller Fisher afecta ganglidosidos como
el GQ1b, especialmente presentes en los nervios craneales,y se manifiesta
tipicamente con oftalmoplejia, ataxia y arreflexia.

Ahora bien, la respuesta inmunitaria se inicia por una presentacion de antigenos
microbianos por células presentadoras en los ganglios linfaticos, que activan
linfocitos T y favorecen la produccion de anticuerpos especificos por los linfocitos B,
estos anticuerpos cruzan la barrera hemato-nerviosa, se unen a gangliosidos
especificos en la membrana neuronal y activan el sistema del complemento, que
recluta macrofagosy generaporos en la membrana mediante el complejo de ataque
de membrana, todo esto ocasionaunaproduceinflamacionlocal,edema, infiltracion
de células inmunes y dafio tisular.

Es por eso que en la forma desmielinizante, los macréfagos penetran entre las
capas de la mielina y fagocitan segmentos enteros, provocando interrupciones en
la conduccién nerviosa conocidas como bloqueo de conduccion, en las formas
axonales, se observa degeneracién walleriana distal a la lesion, y la recuperacion
puede ser mas lenta y con secuelas; ademas, el SGB puede afectar las fibras del
sistema nervioso autonomo, produciendo disautonomia, todo esto se debe a que
las fibras simpaticas y parasimpaticas también contienen gangliésidos que pueden
ser blancode los autoanticuerpos,como consecuenciadeello, se pueden presentar
alteraciones de la presion arterial, arritmias cardiacas, dificultad para regular la
temperatura corporal, sudoracién anormal, ileo paralitico, retencion urinaria, y otros

sintomas de disfunciénautonémicaque puedenponeren riesgola vida del paciente.

Es importante destacar que este proceso ocurre de forma rapida y progresiva, y
puede alcanzar su punto maximo en un plazo de dias a 4 semanas, periodo en el
cual la debilidad puede ascender desde los pies hasta los mlsculos respiratorios,
pero, afortunadamente, si se trata a tiempo y el paciente sobrevive la fase aguda, el
sistema nervioso puede remielinizar los axones dafiados, y con ello recuperar la
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funcion, aunque el proceso puede tardar semanas 0 meses, y no siempre es
completo.

Manifestaciones clinicas:

Fases:

1. Fase de progresion o extension (1 a 4 semanas): Fase inicial, donde los
sintomas aumentan progresivamente, puede durar dias o hasta 4 semanas.
La debilidad muscular y otros sintomas empeoran hasta alcanzar un punto
maximo (nadir).

2. Fase de meseta (2 a 4 semanas): Los sintomas se estabilizan sin progresion,
puede habercompromiso respiratorio, disfunciéon autonémicay mayor afectacion
craneal.

3. Fase de recuperacion (meses): Gradualmente los sintomas mejoran, comienza
por los musculos que se afectaron mas recientemente (de forma descendente).
La recuperacion puede ser total o parcial, y mas lenta en formas axonales

Sintomas:

1.

Debilidad muscular simétrica: Inicia tipicamente en extremidades inferiores y
asciende a extremidades superiores y tronco.

Debilidad flacida, simétrica y progresiva.

Disminucién o ausencia de reflejos (arreflexia o hiporreflexia), lo cual es
caracteristico.

Puede comprometer: Musculos y Musculos bulbares

Alteraciones sensitivas

Parestesias pies y manos.

Hipoestesia distal.

Dolor muscular o radicular, sobre todo en espalda baja, hombros o piernas
(frecuente en nifios).

Disfuncion autonémica: Afectacion de fibras simpaticas y parasimpaticas.
Taquicardia o bradicardia.

Labilidad de la presion arterial (hipo o hipertension subita).

Arritmias.

|
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e leo paralitico.
e Retencidén urinaria.
Diaforesis o anhidrosis.

4. Afectacion de pares craneales: Ocurre en mas del 50% de los casos,
especialmente en las variantes axonales o Miller Fisher:

e Pardlisis facial bilateral (nervio VII).
Oftalmoplejia (nervios Ill, IV, VI).
Disartria y disfagia (IX y X)

5. Compromiso respiratorio
Por debilidad diafragmética e intercostal.

e Evaluarcon frecuenciala capacidad vital forzada (<15 mi/kg = riesgo de fallo
respiratorio).

Clasificacion:

1. AIDP (Polirradiculoneuropatia Desmielinizante Inflamatoria Aguda)

e Escausada por unarespuestainmunitaria dirigida contra la vaina de mielina
de los nervios periféricos y raices espinales, desencadenando inflamaciony
desmielinizacion.

e Clinica caracteristica:

Debilidad muscular simétrica, flacida y ascendente.

Parestesias distales.

Arreflexia o hiporreflexia universal.

Dolor radicular o muscular (frecuente).

Puede haber disfuncion autonomica.

Sensibilidad: Levemente alterada (a veces).

Reflejos: Abolidos desde etapas tempranas.

0O O O O O O

2. AMAN (Neuropatia Axonal Motora Aguda)

e Dafo directo a los axones motores, sin compromiso de la mielina. Hay
anticuerpos dirigidos contra gangliésidos GM1 y GD1la presentes en los
axones.

e Clinica caracteristica:

o Debilidad muscular simétrica aguda sin alteraciones sensitivas.
o Arreflexia.

o Respiracién y musculatura facial pueden afectarse temprano.
o Sin dolor ni parestesias en la mayoria.
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3. AMSAN (Neuropatia Axonal Motora y Sensitiva Aguda)
e Dafio axonal severo tanto en fibras motoras como sensitivas.
Clinica caracteristica:
o Debilidad motora generalizada, intensa.
o Alteraciones sensitivas profundas (dolor, hipoestesia, anestesia).
o Disautonomia frecuente y severa.
o Evolucion mas agresiva, con mayor riesgo de insuficiencia respiratoria.

4. Sindrome de Miller Fisher (SMF)
e Anticuerpos contra gangliésidos GQ1b presentes en nervios craneales.
o Clinica caracteristica (triada clasica).
o Oftalmoplejia externa bilateral (paralisis ocular).
o Ataxia (incoordinacién motora sin debilidad).
o Arreflexia.
o Puede haber: disfagia, disartria, debilidad facial leve.

5. Forma faringeo-cérvico-braquial
Clinica caracteristica:
o Debilidad en los musculos de la faringe, cuello y brazos.
o Disfagia
o Disartria.
o Reflejos abolidos en brazos, pero conservados en piernas.
o Sin afectacion en miembros inferiores.

6. Pardlisis facial bilateral con parestesias

e Clinica:

Paralisis facial bilateral simétrica (nervio VII).
Parestesias faciales o distales.

Arreflexia leve.

Puede haber disfuncion autonémica.

Se considera una forma leve o incompleta de SGB.

O

O O O O

Factores de Riesgo:

e Infecciones previas; Campylobacter jejuni, Citomegalovirus, Virus de
Epstein-Barr, Mycoplasma pneumoniae, Virus de la influenza, Virus Zika,

SARS-CoV-2, VIH, hepatitis E, dengue
|
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e Vacunacion (riesgo muy bajo, pero posible): Vacuna contra la influenza
estacional, Vacunas contra COVID-19, Vacuna contra la rabia, hepatitis Ay
B, tétanos

e Cirugiasrecientes: Se cree que el estrés quirdrgicooanestesiapuede activar
el sistema inmune.

e Traumatismos y lesiones fisicas

e Enfermedades autoinmunes previas

e Puede afectar a cualquier edad, pero es mas frecuente en adultos jovenesy
mayores.

e Se investiga la influencia de ciertos alelos HLA o predisposicién genética,

aunque no esta claramente establecida.

Diagnostico:

1. Diagnéstico clinico (hallazgos principales)

e Debilidad muscular progresiva, simétrica y ascendente, que progresa en
horas a dias.

¢ Arreflexia o hiporreflexia generalizada.

e Afectacion motora predominante, aunque puede haber sintomas sensitivos
leves.

e Disfuncion autonémica en algunos casos (taquicardia, hipertension, ileo,
arritmias).

e Compromiso de nervios craneales

e Marcha ataxica si hay afectacion propioceptiva.

e Hipotonia muscular.

e Disartria, disfagia si hay compromiso bulbar.

e Signosde disautonomia (presion arterial [abil, taquicardia, retencién urinaria).

2. Estudios de laboratorio
e Puncion lumbar (LCR): Se realiza idealmente después de 1 semana del
inicio.
e Estudios electrofisiologicos (EMG y NCV)
I —
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e Serologia de anticuerpos antigangliésidos

e Pruebasde funciénrespiratoria: Capacidad vital forzada (CVF): si <20 mL/kg
indica alto riesgo de intubacion.

3. Criterios diagnosticos de Brighton

Se basan en niveles de certeza segun hallazgos clinicos, de LCR vy
neuroconduccion:

Nivel 1: Hallazgos clinicos + LCR clasico + EMG compatible
Nivel 2: Hallazgos clinicos + LCR 0 EMG compatible
Nivel 3: Solo hallazgos clinicos tipicos

Nivel 4: Datos incompletos

Tratamiento Farmacoldégico:

e Inmunoglobulina intravenosa: Bloquea la accién de los autoanticuerpos,
interfiere con los receptores Fc, y modula la actividad de células inmunes.
o Dosis: 0.4 g/kg/dia por 5 dias consecutivos (total 2 g/kg).

e Plasmaféresis o intercambio plasmatico: Procedimiento en el que se extrae
el plasma del paciente para eliminar anticuerpos patégenos, complejos
inmunes y citoquinas proinflamatorias.

o Esquema:5 sesionesen unlapso de 7 a 14 dias (cada sesién elimina~50
mL/kg de plasma).

Tratamiento no faramcoldgico:

e Monitoreo clinico intensivo

o Evaluacion frecuente de la fuerza muscular (cada 4—6 h en fase aguda).

o Monitoreo de la capacidad vital forzadapara prevenir insuficiencia
respiratoria.

o Monitoreo de signos de disautonomia: taquicardia, bradicardia, PA 1abil,
arritmias.

e Soporte respiratorio
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Prevencién de complicaciones por inmovilidad

Cambio postural cada 2 horas.

Colchones antiescaras.

Profilaxis con heparinas de bajo peso molecular y medias de compresion.
Hidratacién adecuada.

Ejercicios pasivos desde etapas tempranas.

O O O O O

Rehabilitacion neuromuscular

Fisioterapia motora pasiva y luego activa.

Ejercicios respiratorios.

Terapia ocupacional (autonomia en actividades basicas).

Apoyo psicoldgico y neuropsicolégico (depresion, ansiedad, frustracion).

O O O O

e Soporte nutricional y metabdlico

e Educacion al paciente y la familia

e Apoyo psicologico

Seguimiento a largo plazo

Evaluar la recuperacion motora y sensitiva.

Detectar posibles recaidas o evolucion a neuropatias crénicas
Ajustar las terapias fisicas y ocupacionales.

o O O
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VASCULITIS POR ANTICUERPOS

Definicion:

La vasculitis por anticuerpos, es un grupo de enfermedades autoinmunes caracterizadas
por inflamacion de los vasos sanguineos pequefios a medianos, mediada por
autoanticuerpos dirigidos contra componentes del citoplasma de los neutréfilos y monocitos.
Este proceso inmunologico produce dafio endotelial, necrosis de la pared vascular y
compromiso de 6rganos vitales como los pulmones, rifilones, piel y sistema nervioso
periférico, la vasculitis por ANCA no suele presentar depésitos inmunes visibles en la
inmunofluorescencia directa, lo que se conoce como vasculitis “pauciinmune” (con escasos
0 nulos inmunocomplejos).

Fisiopatologia:

La vasculitis es una enfermedad autoinmune caracterizada por la inflamacion necrosante
de vasos sanguineos pequefios, que afecta principalmente al tracto respiratorio y los
rifones, esta inflamacién es inducida por una respuesta inmunitaria desregulada, en la cual
los autoanticuerpos ANCA (anticuerpos anticitoplasma de neutrdfilos) juegan un papel
central. A diferencia de otras vasculitis autoinmunes, esta se considera pauciinmune, lo que
significa que en la mayoria de los casos no se detectan depdsitos significativos de
inmunocomplejos en los vasos afectados, a pesar de la presencia evidente de dafo tisular.

Ahora bien, el proceso fisiopatolégico inicia cuando ciertos estimulos ambientales o
infecciosos, como agentes microbianos (como Staphylococcus aureus), productos toxicos
o farmacos, activan el sistema inmune en personas genéticamente predispuestas, esto
conduce a la activacion de los neutrdfilos y monocitos, que exponen en su superficie
antigenos intracitoplasmaticos como mieloperoxidasa (MPO) o proteinasa 3 (PR3),
normalmente, estas proteinas estan confinadas dentro de los granulos citoplasmaticos de
los neutrdfilos, pero bajo ciertas condiciones, como la estimulacién por citocinas
inflamatorias (TNF-q, IL-1, etc.), migran a la superficie celular.

Cuando los autoanticuerpos ANCA, especificamente dirigidos contra MPO o PR3,
reconocen y se unen a estos antigenos en la superficie del neutréfilo, se desencadena una
activacion masiva de estas células, este fendmeno tiene como consecuencia la
desgranulacion, liberacion de enzimas proteoliticas y especies reactivas de oxigeno, y la
formacion de trampas extracelulares de neutréfilos (NETS), las cuales contienen ADN,
MPO, PR3 y otras proteinas que inducen dafio endotelial, esta agresion directa contra el
endotelio vascular genera necrosis de la pared del vaso, inflamacién intensa con infiltracion
de células inflamatorias y, en dltima instancia, oclusion vascular y dafio tisular isquémico.
Las lesiones vasculares también inducen la liberacion de citocinas adicionales, que
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perpetian la activacién inmune, y pueden involucrar la activacion del complemento,
particularmente la via alternativa, con participacion de la fraccion C5a como potente
quimiotactico para mas neutrdéfilos; por ende, la consecuencia clinica de este proceso es
una vasculitis sistémica que puede afectar diversos 6rganos, en el rifién, por ejemplo, esta
reaccién se manifiesta como una glomerulonefritis necrosante y pauciinmune, que puede
progresar rapidamente a insuficiencia renal si no se trata, en el pulmon, puede provocar
hemorragias alveolares difusas o nddulos inflamatorios

Dicho dafio es el resultado de la accién directa de los neutrofilos activados y de la
inflamacion mediada por la respuesta inmune descontrolada, mas que de la formacién de
inmunocomplejos como en otras enfermedades autoinmunes, todo esto implica una
cascada autoinmune donde los anticuerpos contra antigenos intracelulares de neutr6filos
activan de forma anémala a estas células, desencadenando un ataque inflamatorio contra
el endotelio vascular que culmina en necrosis, trombosis, dafio tisular e inflamacién
multisistémica, todo ello sin la participacion predominante de inmunocomplejos, lo que
distingue a este grupo de vasculitis dentro del espectro de enfermedades autoinmunes.

Epidemiologia:

1. Esunaenfermedad poco frecuente, pero potencialmente mortal si no se diagnostica

y trata a tiempo.

Se estima entre 10 y 20 casos nuevos por millén de habitantes por afio.

Mas comun en adultos mayores de 50 afios.

Rara en nifios y adolescentes.

Afecta a ambos sexos por igual, aunque algunas formas pueden ser ligeramente

mas frecuentes en hombres.

6. Relacion con subtipos de ANCA:

e Granulomatosis con poliangitis (GPA): asociada a c-ANCA (PR3).

¢ Poliangitis microscopica (MPA): asociada a p-ANCA (MPO).

e La exposicidon a solventes, silice, ciertos farmacos y agentes infecciosos puede ser
un factor de riesgo ambiental.

¢ La morbilidad y mortalidad disminuyen drasticamente con un tratamiento oportuno
con inmunosupresores.

arMwn

Manifestaciones clinicas:

1. Sintomas generales:

e Fiebre persistente sin causa infecciosa evidente.
e Pérdida de peso significativa y progresiva.

¢ Fatiga intensa, a menudo incapacitante.
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e Sudoracion nocturna.
e Malestar general o astenia.

2. Afectacion renal (glomerulonefritis pauciinmune): Es wuna de las
manifestaciones mas graves y comunes
¢ Hematuria microscépica o macroscopica.
e Proteinuria
e Cilindros heméticos en el sedimento urinario.
¢ Insuficiencia renal progresiva (glomerulonefritis rApidamente progresiva).
¢ Hipertension arterial en fases avanzadas.

3. Afectacién respiratoria
o Via aérea superior:

o Rinitis crénica o ulcerativa.

o Sinusitis de repeticion.

o Congestién nasal persistente.

o Perforacion del tabique nasal (puede producir el signo de “nariz en silla de
montar”).

o Epistaxis recurrente.

o Otitis media crénica o serosa.

o Estenosis subglética (estridor, disfonia).

Via aérea inferior y pulmones:

Tos seca o productiva.

Hemoptisis (puede indicar hemorragia alveolar).
Disnea progresiva.

Dolor toracico pleuritico.

Infiltrados pulmonares migratorios.

Nodulos pulmonares (que pueden cavitarse en GPA).
Derrame pleural.

0 O 0O 0 O O O

»

Sistema nervioso

Sistema nervioso periférico:

Mononeuritis multiple (asimétrica, dolorosa).
Polineuropatia sensitivo-motora

Parestesias, debilidad muscular, pérdida de reflejos.
Dolor neuropético.

O O O O e

Sistema nervioso central:

Accidente cerebrovascular (isquemia por vasculitis cerebral).
Convulsiones.

Confusién o cambios de conducta.

O O O

- ________________________________________________________________________________________|
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5. Afectacién dermatologica

e Purpura palpable (caracteristica, especialmente en piernas).
e Petequias, equimosis.

e Nodulos subcutaneos.

o Ulceras cutaneas necrdticas.

e Livedo reticularis.

¢ Ampollas hemorragicas en casos graves.

6. Afectacion ocular

o Episcleritis o0 escleritis (dolor, enrojecimiento ocular).

e Uveitis anterior.

e Queratitis.

e Isguemia o neuritis Gptica (vision borrosa, pérdida de vision).
e Proptosis 0 masa orbitaria granulomatosa (en GPA).

7. Manifestaciones musculoesqueléticas

e Artralgias

e Artritis no erosiva (puede simular artritis reumatoide).
e Mialgias difusas o localizadas.

¢ Rigidez matutina

8. Manifestaciones gastrointestinales

e Dolor abdominal (por isquemia mesentérica o vasculitis intestinal).
¢ Hemorragia digestiva.

e Nauseas, vomitos.

¢ Diarrea o constipacion.

¢ Infartos intestinales en casos graves.

9. Afectacion cardiovascular

e Miocarditis.

e Pericarditis.

¢ Insuficiencia cardiaca congestiva.
e Arritmias.

e Cardiomiopatia eosinofilica.

e Vasculitis coronaria

10. Sintomas hematolégicos e inmunolégicos indirectos
e Eosinofilia marcada
¢ Anemia normaocitica por inflamacion crénica

¢ Velocidad de sedimentacion globular (VSG) y proteina C reactiva (PCR) elevadas.
-
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ANCA positivos:
PR3-ANCA (c-ANCA): tipico de GPA.
MPO-ANCA (p-ANCA): comun en MPA y EGPA.

Factores de Riesgo:

1. Algunos haplotipos del HLA, como HLA-DPB1, HLA-DQ*, se han asociado con
mayor riesgo.

2. Polimorfismos genéticos en genes reguladores inmunes

3. Antecedentes familiares de enfermedades autoinmunes:

4. Infecciones cronicas o recurrentes:
e Staphylococcus aureus: portadores nasales tienen mayor riesgo de recaidas en

GPA
e Infecciones virales como hepatitis B y C, citomegalovirus y EBV podrian actuar
como desencadenantes.

5. Exposicién prolongada a polvo de metales pesados.

6. Tabaquismo

7. Medicamentos como:
¢ Hidralazina: vasodilatador usado en hipertension.
e Propiltiouracilo: usado en hipertiroidismo.
e Minociclina: antibiético
e Alopurinol, penicilamina, sulfasalazina.
e Antibiéticos beta-lactdmicos prolongados.

8. Presencia de otras enfermedades autoinmunes:
e Lupus eritematoso sistémico.
e Artritis reumatoide.
e Enfermedad de Crohn.
e Tiroiditis autoinmune.

9. Edad: més frecuente en personas mayores de 50 afios.

10. Vacunas o inmunoestimulacion intensa: en algunos casos puede precipitar la
aparicion de ANCA en individuos predispuestos.

11. Estrés fisico prolongado, cirugia reciente o traumatismos graves pueden actuar
como disparadores en pacientes vulnerables

Diagnéstico:

Evaluacién clinica:

Afectacion de rifién y pulmén.
Parpura palpable.
Mononeuritis multiple.

- ________________________________________________________________________________________|
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e Sinusitis cronica o perforacién nasal.
e Nodulos pulmonares, infiltrados migratorios o hemoptisis.
e Glomerulonefritis rApidamente progresiva.

Estudios de laboratorio

e VSG: elevada.

e PCR: elevada.

e Leucocitosis.

e Anemia normocitica normocrémica.
e Trombocitosis reactiva.

Pruebas inmunoldgicas especificas:

¢ Inmunofluorescencia indirecta
° ELISA

Estudios de funcion renal y urindlisis:

e Creatinina y BUN elevados si hay compromiso renal.
¢ Hematuria microscépica

e Proteinuria.

e Cilindros hematicos.

e Anticuerpos antinucleares.

e Crioglobulinas y complemento

Estudios de imagen (segun manifestaciones clinicas)

¢ Radiografia de térax: infiltrados bilaterales, nédulos o cavitaciones.

e TAC de alta resolucion: mas sensible para nédulos, hemorragia alveolar, lesiones
subpleurales.

e Ecografia renal

Tratamiento farmacologico:
Fase 1: Induccién de la remision

1. Glucocorticoides sistémicos

e Prednisona oral: 1 mg/kg/dia (méximo 60—-80 mg/dia).

e Puede iniciarse con metilprednisolona intravenosa en pulsos (500—-1000 mg/dia por
3 dias) si hay amenaza a érganos vitales.

- ________________________________________________________________________________________|
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2. Inmunosupresores:

¢ Rituximab (anti-CD20): Dosis: 375 mg/m2/semana por 4 semanas 0 1000 mg cada
15 dias x 2 dosis.

o Ciclofosfamida (agente alquilante):Dosis: Oral: 2 mg/kg/dia. IV (pulsos): 15
mg/kg cada 2—-3 semanas por 3—6 meses.

Fase 2: Mantenimiento de la remision

Rituximab: 500 mg cada 6 meses (0 1000 mg cada 6 meses segun esquema).
Azatioprina: Dosis: 1.5-2 mg/kg/dia.

Metotrexato: Dosis: 15-25 mg/semana.

Micofenolato mofetil

Reduccion progresiva de corticoides: Se contintia en dosis bajas (< 5-10 mg/dia)
y se intenta suspender después de 6—12 meses si hay buena respuesta.

akrwbdE

Tratamiento no farmacolégico:

¢ Fomentar la adhesion al tratamiento inmunosupresor y a los controles periédicos.

¢ Uso de mascarilla en ambientes cerrados o con personas enfermas.

e Lavado frecuente de manos y buenas préacticas de higiene personal.

e Evitar lugares con alto riesgo de exposicion (hospitales, guarderias, zonas con
moho, polvo, etc.).

e Vacunas inactivadas (neumococo, influenza, COVID-19, hepatitis B).

e Dieta rica en calcio (lacteos, vegetales verdes, semillas).

e Suplementacion con calcio y vitamina D si esta indicado.

e Ejercicio de resistencia y actividad fisica regular

e En casos de uso prolongado de esteroides: evaluar densidad 6sea y considerar
bifosfonatos.

e Mejorar movilidad y reducir rigidez articular.

e Prevenir contracturas y atrofia muscular.

e Ejercicio fisico moderado

e Manejo del estrés, ansiedad o depresion.

e Controles cada 1-3 meses durante la fase activa y cada 3—-6 meses en remision.

e Deteccién temprana de recaidas o efectos adversos
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