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Introduccion

Este trabajo se realiza con la intencion de conocer la diversidad de enfermedades
gue se enfrentan en medicina que, aunque aparentemente distintas en su
manifestacion clinica, comparten origenes inmunologicos 0 neuroinmunolégicos.
Entre estas enfermedades se encuentran la urticaria, la anafilaxia, la miastenia
gravis, el sindrome de Guillain-Barré, la vasculitis y la esclerosis multiple. Cada una
representa una expresion singular de alteraciones en los sistemas inmunoldgico y
neurologico, provocando sintomas variados que van desde reacciones cutaneas

hasta discapacidades neuromotoras severas.

En primer lugar, la urticaria, caracterizado por la aparicion subita de ronchas
pruriginosas, eritematosas y elevadas sobre la superficie cutanea. Esta enfermedad
puede tener multiples causas, siendo las reacciones alérgicas, las infecciones
virales, los factores autoinmunes e incluso los desencadenantes fisicos algunos de
los mas frecuentes. En ese sentido, la anafilaxia representa una de las reacciones
alérgicas mas severas y potencialmente letales. Es una manifestacion sistémica y
aguda de hipersensibilidad mediada principalmente por inmunoglobulina E (IgE).
Por otro lado, la miastenia gravis es un trastorno autoinmune caracterizado por la
produccion de autoanticuerpos que interfieren con la transmisién neuromuscular, ya
sea bloqueando los receptores de acetilcolina o actuando contra proteinas
asociadas como la tirosina quinasa musculo-especifica (MuSK). En un aspecto
similar, se encuentra el sindrome de Guillain-Barré (SGB), un trastorno inflamatorio
desmielinizante del sistema nervioso periférico que suele desarrollarse de forma
aguda tras una infeccidn viral o bacteriana, como las producidas por Campylobacter
jejuni, citomegalovirus o el virus de Epstein-Barr. Se considera una enfermedad
autoinmune postinfecciosa, donde el sistema inmune ataca por error las células de
Schwann o las fibras nerviosas. Otra es la vasculitis, denominado a la inflamacién
de los vasos sanguineos. Puede afectar diferentes vasos (arterias, venas o
capilares) y calibre del mismo (grande, mediano o pequefio). Finalmente, esta la
esclerosis multiple (EM), una condicion inflamatoria cronica del sistema nervioso

central que conduce a la desmielinizacion y dafio axonal.



Urticaria

Definicion

La urticaria, comunmente conocida como ronchas o habones, es una reaccion
cutanea caracterizada por la aparicién subita de areas eritematosas, elevadas y
pruriginosas en la piel. Estas lesiones pueden ser de diferentes tamafios y formas,
y suelen desaparecer sin dejar secuelas en un periodo de menos de 24 horas. La
urticaria se produce debido a la liberacién de histamina y otras sustancias quimicas
por parte de los mastocitos en la dermis superficial, lo que provoca vasodilatacion,
aumento de la permeabilidad vascular y edema localizado.

Existen varios tipos de urticaria que se clasifican segun su duracién, causa o
mecanismo fisiopatologico, como:

e Urticaria aguda: dura menos de seis semanas Yy suele ser desencadenada
por infecciones virales, alimentos, medicamentos o picaduras de insectos. Es
mas comun en nifios.

e Urticaria crdnica: persiste mas de seis semanas, con brotes que aparecen
casi a diario. Puede ser idiopética (sin causa aparente) o inducible (por
estimulos fisicos).

e Urticaria fisica: provocada por estimulos fisicos como el frio, el calor, la
presion, la vibracion, el ejercicio, la exposicion solar (urticaria solar) o el agua
(urticaria acuagénica).

e Urticaria colinérgica: desencadenada por el aumento de la temperatura
corporal, como en el ejercicio o el estrés emocional.

e Urticaria por contacto: causada por el contacto directo con sustancias
alergénicas como latex, alimentos o productos quimicos.

e Urticaria vasculitis: es un tipo menos comun en el cual los habones duran
mas de 24 horas y pueden dejar marcas, a menudo esta asociada a
enfermedades autoinmunes.

e Angioedema: aunque puede presentarse por separado, muchas veces
acompanfa a la urticaria. Se trata de una inflamacion mas profunda de la piel,
que afecta particularmente parpados, labios, lengua y garganta.



Epidemiologia

La urticaria es una afeccion dermatoldgica frecuente que afecta a personas de todas
las edades, géneros y grupos étnicos. Se estima que hasta el 20% de la poblacion
general puede experimentar al menos un episodio de urticaria a lo largo de su vida.
La urticaria aguda es mucho mas comun que la crénica y esta Ultima representa
solo entre el 0.5% y el 5% de los casos generales.

En nifios, la urticaria aguda representa una causa frecuente de consultas médicas,
especialmente en los meses de invierno y primavera, cuando las infecciones virales
son mas comunes. En adultos, la urticaria cronica es mas prevalente en mujeres
entre los 30 y 50 afios. En cuanto al angioedema, este se presenta con mayor
frecuencia en adultos jovenes y puede estar asociado a reacciones alérgicas o a
causas hereditarias, como el angioedema hereditario por deficiencia de C1
inhibidor.

Fisiopatologia

La urticaria es el resultado de una reaccion inmunolégica o no inmunoldgica que
lleva a la desgranulacién de los mastocitos en la dermis. Este proceso libera
mediadores inflamatorios, como la histamina, prostaglandinas, leucotrienos y
triptasa, que provocan la dilatacion de los vasos sanguineos, aumento de la
permeabilidad capilar y migracion de células inflamatorias.

En las urticarias de origen alérgico, la reaccion es mediada por inmunoglobulina IgE.
Esta se une a alérgenos especificos y activa los mastocitos a través de receptores
de alta afinidad, desencadenando una respuesta inmediata. Por otro lado, en la
urticaria inducida por estimulos fisicos o0 en la cronica idiopatica, la desgranulacién
mastocitaria puede deberse a estimulos no inmunolégicos 0 a mecanismos
autoinmunes.

En el caso del angioedema, la inflamacion mas profunda es causada por un
mecanismo similar, aunque a menudo involucra también bradicinina como mediador
principal, especialmente en los casos hereditarios o inducidos por inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina (IECA).

Cuadro clinico

El signo clinico principal de la urticaria es la aparicion de habones o ronchas:



e Lesiones cutaneas: son areas elevadas, eritematosas, bien delimitadas, de
forma redonda, oval o irregular. Su tamafo varia desde unos milimetros
hasta varios centimetros.

e Prurito intenso: es uno de los sintomas mas molestos y caracteristicos.
Puede interferir con el suefio o las actividades diarias.

« Distribucidn: las ronchas pueden aparecer en cualquier parte del cuerpo y
suelen migrar de un sitio a otro. Cada lesion individual desaparece en menos
de 24 horas.

e« Angioedema: cuando esta presente, causa hinchazéon profunda, indolora,
pero a veces molesta o peligrosa si afecta la via aérea. Generalmente se
localiza en parpados, labios, genitales, lengua y glotis.

o Otros sintomas acompafiantes: en algunos casos pueden presentarse
sintomas sistémicos como fiebre, malestar general, dolor abdominal, diarrea
o dificultad respiratoria.

o Duracion de los episodios: en la urticaria aguda, el episodio completo suele
resolverse en pocos dias. En la crénica, los brotes pueden persistir durante
meses o0 incluso afios, con aparicion diaria o casi diaria de ronchas.

Diagndstico

El diagnodstico se basa fundamentalmente en la historia clinica y la exploracion
fisica. Se deben identificar posibles desencadenantes y evaluar el patron temporal
de aparicion de las lesiones.

Historia clinica: se exploran antecedentes personales y familiares de alergias,
exposiciones recientes (farmacos, alimentos, infecciones, viajes), uso de
medicamentos, sintomas sistémicos, enfermedades autoinmunes y duracion de los
habones.

Exploracion fisica: se evallan caracteristicas de las lesiones, presencia de
angioedema, signos de enfermedad sistémica o signos de urticaria vasculitis (como
purpura residual).

Hemograma completo: til para descartar infecciones o eosindfilia.

Velocidad de sedimentacién globular (VSG) o proteina C reactiva (PCR): se
piden si se sospecha una causa autoinmune o vasculitis.

Pruebas cutdneas de alergia: utiles en urticarias agudas relacionadas con
alimentos, medicamentos o picaduras.

Determinacion de IgE especifica: en urticarias de probable etiologia alérgica.



Funcion tiroidea y autoanticuerpos antitiroideos: si se sospecha urticaria

autoinmune.

Pruebas provocativas fisicas: en urticarias inducibles (fria, por presion, solar).

Estudio de complemento C1 inhibidor y niveles de C4: en sospecha de
angioedema hereditario.

Tratamiento

El tratamiento tiene como objetivo el control de los sintomas, la identificacién y
eliminacioén de factores desencadenantes y la prevencion de recurrencias. Se divide
en tratamiento farmacolégico y no farmacolégico.

Farmacologico:

Farmaco
Cetirizina
Loratadina
Fexofenadina
Desloratadina
Prednisona

Omalizumab

Ciclosporina A
Alopurinol
Terfenadina
Hidroxizina
Epinefrina

No farmacoldgico:

Via
Oral

Oral

SC

Oral/lV

Oral

M

Dosis
10 mg/dia
10 mg/dia
180 mg/dia
5mgc/24 h
0.5-1 mg/kg/dia x 3—-10
dias

150-300 mg ¢/4 semanas

Segun guias clinicas

60—-120 mg
25 mg 2-3 h antes
0.3-0.5 mg en adultos

Observaciones
Primera linea, no
sedantes; aumentar
dosis si refractario

Solo en brotes
severos

Urticaria cronica
refractaria

Casos refractarios
crénicos

Urticaria acuagénica

Urticaria asociada a
anafilaxia

« Evitar desencadenantes identificables: como alimentos, farmacos, cambios
bruscos de temperatura, presion sobre la piel, estrés emocional

e Uso de ropa holgada y evitar el calor excesivo

« Aplicacion de compresas frias o bafos frios para aliviar el prurito

o Educacion del paciente: explicar el curso natural de la enfermedad y evitar
factores agravantes. En urticaria crénica, mantener un diario de sintomas
puede ayudar a identificar patrones

o Control del estrés: ya que este puede agravar los brotes



Anafilaxia

Definicién

La anafilaxia es una reaccion alérgica sistémica, de inicio rapido y potencialmente
mortal, que se produce como consecuencia de una hipersensibilidad inmunolégica
frente a un antigeno, generalmente inocuo para la mayoria de las personas. Se trata
de una emergencia médica que requiere tratamiento inmediato, dado que puede
desencadenar un compromiso respiratorio, cardiovascular y/o gastrointestinal
grave, incluso conduciendo a la muerte si no se interviene a tiempo.

La anafilaxia se clasifica en varios tipos segun su etiologia y mecanismo
fisiopatologico:

e Anafilaxia inmunologica mediada por IgE (clasica): Es la forma mas
comun y es provocada por una sensibilizacion previa del sistema inmune a
un alérgeno especifico (como alimentos, medicamentos, venenos de
insectos), que al ser reexpuesto desencadena la liberacibn masiva de
mediadores por mastocitos y basofilos.

e Anafilaxia no mediada por IgE (anafilactoide): Aunque clinicamente
indistinguible de la forma clasica, en este tipo no interviene Ila
inmunoglobulina E. Puede ser provocada directamente por sustancias que
inducen la liberacion de mediadores quimicos (como opiaceos, contraste
yodado o farmacos anestésicos).

e Anafilaxia idiopatica: En estos casos, no se puede identificar el
desencadenante, a pesar de una evaluacién exhaustiva.

e Anafilaxia bifasica: Se caracteriza por una recurrencia de los sintomas sin
nueva exposiciéon al alérgeno inicial, generalmente entre 1 a 72 horas
después de que los sintomas iniciales se resuelven.

e Anafilaxia inducida por ejercicio o cofactores: Algunos casos ocurren
Unicamente si se combina la exposicién al alérgeno con la actividad fisica o
el uso de antiinflamatorios no esteroideos, consumo de alcohol, entre otros
cofactores.

Epidemiologia

La incidencia de la anafilaxia ha ido en aumento durante las ultimas décadas,
posiblemente como consecuencia de una mayor sensibilizacién alérgica en la
poblacién, mejor capacidad diagnéstica y cambios en el estilo de vida y
alimentacion. Se estima que entre el 0.05% y el 2% de la poblacién general ha
experimentado un episodio anafilactico en algiin momento de su vida.

La prevalencia es mayor en nifios, adolescentes y adultos jovenes, aunque puede
afectar a cualquier grupo etario. Los nifios suelen tener anafilaxia inducida
principalmente por alimentos, mientras que en adultos son mas frecuentes los casos
relacionados con medicamentos o picaduras de insectos.



También se ha sefialado que existe una mayor incidencia de anafilaxia en pacientes
con antecedentes atdpicos (como rinitis alérgica, asma o dermatitis atopica) y en
aguellos con historia previa de anafilaxia, lo cual sugiere un perfil de riesgo.

Respecto a la mortalidad, aunque es baja (menos del 1% de los casos), sigue siendo
preocupante por su rapidez de instauracion. Las causas mas frecuentes de muerte
son la obstruccion de la via aérea y el colapso cardiovascular.

Fisiopatologia

El proceso fisiopatoldgico de la anafilaxia se inicia cuando un individuo previamente
sensibilizado se expone de nuevo al alérgeno. En el caso de la anafilaxia mediada
por IgE, esta inmunoglobulina especifica se une a los receptores de alta afinidad
(FceRI) ubicados en la membrana de mastocitos y basofilos. Al entrar en contacto
con el antigeno correspondiente, se produce una reaccion cruzada que provoca la
desgranulacion celular inmediata.

En esta desgranulacion se liberan mdultiples mediadores proinflamatorios,
incluyendo:

e Histamina: Provoca vasodilatacion, aumento de la permeabilidad vascular,
broncoconstriccion, prurito y secrecidon mucosa.

e Leucotrienos (especialmente LTC4, LTD4, LTE4): Son responsables de la
broncoconstriccion prolongada y el aumento de secrecién mucosa.

e Prostaglandinas (principalmente PGDZ2): Contribuyen al edema, eritemay
dolor.

o Factor activador de plaquetas (PAF): Implicado en la hipotensién,
alteraciones cardiacas y agregacion plaquetaria.

« Citocinas y quimiocinas: Participan en la amplificacion de la respuesta
inmunoldgica.

Estos mediadores actian sobre distintos 6rganos y sistemas:

e Sistema cardiovascular: Se produce una vasodilatacion sistémica con fuga
de liguido desde el espacio intravascular al intersticial, lo cual genera
hipotension, taquicardia y posible colapso circulatorio.

o Sistema respiratorio: La broncoconstriccién, edema laringeo y aumento de
secrecion mucosa pueden provocar disnea, estridor y obstruccion de la via
aérea.

e Sistema gastrointestinal: Contracciones musculares del tracto digestivo
llevan a dolor abdominal, nduseas, vémito y diarrea.

e Piel y mucosas: La vasodilatacion y extravasacion de liquidos se
manifiestan como urticaria, angioedema y prurito.

En casos graves, la anafilaxia puede evolucionar hacia un choque anafilactico,
caracterizado por hipotension sostenida, hipoperfusion tisular y falla multiorganica.



Cuadro clinico

El inicio de los sintomas de anafilaxia es subito, por lo general entre los primeros 5
a 30 minutos tras la exposicion al alérgeno, aunque en algunos casos puede
presentarse hasta 1 o 2 horas despueés.

Los signos y sintomas mas comunes incluyen:
Piel y mucosas (80-90% de los casos):

o Urticaria generalizada (ronchas, habones pruriginosos)

e Eritema

e Angioedema (hinchazén, sobre todo en labios, parpados, lengua)
e Prurito generalizado

« Enrojecimiento facial

Sistema respiratorio (70%):

o Disnea (dificultad para respirar)

e Opresion toracica

e Sibilancias (especialmente en asmaticos)
« Ronquera o voz apagada

o Estridor laringeo

e Edema laringeo (amenaza vital)

e Congestion nasal o rinorrea

Sistema cardiovascular (30-50%):

e Mareo o sincope

e Hipotension (signo clave)
o Palpitaciones

e Taquicardia

e Shock anafilactico

Sistema gastrointestinal (30-45%):
o Dolor abdominal colico
o NAauseas y vomitos
o Diarrea
+ Sensacion de distension abdominal

Diagnostico

El diagnéstico de anafilaxia es clinico y se basa en criterios diagndsticos
estandarizados, como los propuestos por la Academia Europea de Alergia e



Inmunologia Clinica (EAACI) y la World Allergy Organization (WAQO). Se considera
anafilaxia si se cumplen uno o més de los siguientes:

1.

Inicio agudo de enfermedad (minutos a horas) con afectacién de
piel/mucosas (urticaria, angioedema) y al menos uno de los siguientes:

Compromiso respiratorio (disnea, sibilancias, estridor)
Hipotension o sintomas asociados a disfuncion de érganos

Dos o mas de los siguientes sintomas rapidamente después de la
exposicion a un alérgeno sospechoso:

Afectacion cutanea o mucosa
Compromiso respiratorio

Hipotension o colapso

Sintomas gastrointestinales persistentes

Hipotensidn tras exposicion conocida a alérgeno: caida de presion
arterial mayor al 30% respecto a los valores basales o presion sistélica menor
de 90 mmHg en adultos.

Tratamiento

El manejo de la anafilaxia debe ser inmediato y seguir un protocolo estructurado. El
objetivo principal es revertir rapidamente los efectos sistémicos mediante la
administracion de epinefrina y soporte vital.

Farmacolégico

Epinefrina (adrenalina): Es el tratamiento de primera linea, sin excepcion,
via intramuscula preferentemente em el vasto lateral del muslo,

Dosis: Adultos: 0.3 a 0.5 mg IM cada 5 a 15 minutos, si es necesario y en
nifios: 0.01 mg/kg (maximo 0.3 mg) IM.

Antihistaminicos H1: Difenhidramina 25-50 mg IM o IV. Alivian sintomas
cutaneos, pero no sustituyen la epinefrina.

Antihistaminicos H2: Ranitidina 50 mg IV puede usarse como
complemento.

Corticoesteroides: Metilprednisolona 1-2 mg/kg 1V, previenen recurrencia
bifasica, no actian de inmediato.

No farmacolégico:

Interrupcion del alérgeno: Suspender exposicion si es posible.
Oxigeno suplementario: 6-10 L/min si hay hipoxia.

Acceso venoso: Para administracion de liquidos y medicamentos.
Liquidos intravenosos: Cristaloides en bolos de 1-2 L para hipotension.



Miastenia gravis
Definicion

La miastenia gravis es un trastorno neuromuscular crénico de origen autoinmune
caracterizado por debilidad fluctuante y fatiga rapida de los musculos voluntarios del
cuerpo. El término “miastenia gravis” proviene del latin y significa literalmente
“debilidad muscular grave”. Esta enfermedad afecta principalmente a la unién
neuromuscular, que es el sitio donde las terminaciones nerviosas liberan el
neurotransmisor acetilcolina para estimular la contraccion de los musculos.

La caracteristica clinica mas distintiva de la miastenia gravis es la debilidad
muscular que empeora con la actividad repetitiva 0 sostenida y mejora con el
reposo. Esta condicidn es causada por un defecto en la transmision de los impulsos
nerviosos a los musculos debido a la produccién de autoanticuerpos dirigidos contra
los receptores de acetilcolina (AChR) o contra otras proteinas esenciales de la union
neuromuscular, como la tirosina quinasa musculo-especifica (MuSK) o LRPA4.

Aunque en términos generales se habla de miastenia gravis como una entidad
Unica, en la practica clinica se reconocen varios tipos o formas clinicas,
dependiendo de la edad de inicio, los musculos comprometidos y la presencia o
ausencia de anticuerpos especificos. Los principales tipos son:

« Miastenia gravis generalizada: Afecta mdultiples grupos musculares,
incluidos los musculos faciales, de las extremidades, del cuello y del tronco.
Es el tipo mas frecuente.

e Miastenia ocular: Limitada a los musculos extraoculares, ocasionando
ptosis palpebral (caida del péarpado) y/o diplopia (vision doble).
Aproximadamente el 15% de los pacientes permaneceran con una forma
puramente ocular.

« Miastenia neonatal transitoria: Afecta a recién nacidos de madres con
miastenia gravis. Se debe al paso transplacentario de anticuerpos anti-AChR
y suele ser temporal.

e Miastenia inducida por farmacos: Algunos medicamentos pueden
desencadenar sintomas miasténicos o empeorar la enfermedad preexistente,
tales como antibiéticos aminoglucésidos, beta-bloqueadores, bloqueadores
neuromusculares y algunos anticonvulsivos.

« Miastenia seronegativa: En estos casos no se detectan anticuerpos contra
el receptor de acetilcolina ni contra MuSK. Se estima que entre un 6 y 12%
de los pacientes se encuadran en esta categoria.

Epidemiologia
La miastenia gravis es una enfermedad considerada rara, pero su incidencia y

prevalencia han aumentado en las ultimas décadas, probablemente debido a una
mayor concienciacion diagnostica y a mejoras en las técnicas de deteccion. Se



estima una prevalencia entre 100 y 200 casos por millon de habitantes, aunque
algunos estudios recientes elevan esta cifra hasta los 250 casos por millon.

La incidencia anual varia entre 5 y 30 casos nuevos por millon de personas. La
enfermedad puede manifestarse a cualquier edad, pero existen dos picos de
aparicion: el primero entre los 20 y 40 afios, con predominio en mujeres, y el
segundo entre los 60 y 80 afios, donde predomina en hombres. Esta distribucion
bimodal por edad sugiere diferentes mecanismos fisiopatolégicos e inmunoldgicos
subyacentes segun el grupo etario.

En cuanto al sexo, la miastenia gravis tiene una relacion mujer. hombre de
aproximadamente 2:1 en los casos de inicio temprano, mientras que en la
presentacion tardia esta relacion tiende a invertirse. La forma ocular es mas comun
en hombres mayores, mientras que la forma generalizada es mas frecuente en
mujeres jovenes.

Fisiopatologia

La fisiopatologia de la miastenia gravis se centra en la disfuncién de la union
neuromuscular, provocada por la presencia de autoanticuerpos que interfieren con
la transmision sinptica. En condiciones normales, la liberacién de acetilcolina
desde la terminal axoénica del nervio motor se une a los receptores nicotinicos
situados en la membrana postsinaptica del muasculo, provocando una
despolarizacion que desencadena la contracciébn muscular.

En los pacientes con miastenia gravis, el sistema inmunitario produce
autoanticuerpos que bloguean, modifican o destruyen los receptores de acetilcolina
(AChR). Esta accién impide que la acetilcolina se una eficazmente a sus receptores,
reduciendo asi la eficacia de la sefial nerviosa y generando debilidad muscular.
Ademas, los autoanticuerpos pueden activar el complemento, lo que provoca dafio
estructural en la membrana postsinaptica.

El anticuerpo mas comun en la miastenia gravis es el dirigido contra el AChR,
presente en aproximadamente el 80-85% de los pacientes con formas
generalizadas. En los pacientes seronegativos para anti-AChR, un 5-8% tienen
anticuerpos contra la proteina MuSK, que también es esencial para la formacién y
mantenimiento de la unidon neuromuscular.

La disfuncion inmunoldgica que da lugar a la produccion de estos autoanticuerpos
estd, en muchos casos, relacionada con alteraciones del timo. Entre el 60 y el 70%
de los pacientes presentan hiperplasia timica, y en un 10-15% se identifica un
timoma. El timo parece desempeiiar un papel central en la ruptura de la tolerancia
inmunoldgica hacia los componentes de la uniébn neuromuscular.



Cuadro clinico

El cuadro clinico de la miastenia gravis se caracteriza principalmente por debilidad
muscular fluctuante y fatigabilidad, que empeora con la actividad y mejora con el
reposo. La presentacion clinica es altamente variable y depende de los grupos
musculares afectados. Los sintomas pueden aparecer de forma subita o progresiva,
y en algunos casos, los signos iniciales son sutiles y pueden confundirse con otras
patologias neuroldgicas.

Los sintomas mas comunes incluyen:

e Ptosis palpebral (caida del parpado superior): Es uno de los primeros
signos en mas del 50% de los pacientes, afectando uno o ambos parpados.
Aumenta a lo largo del dia o tras esfuerzo visual prolongado.

e Diplopia (vision doble): Ocurre por debilidad de los musculos extraoculares,
gue se presentan asimétricamente, lo que causa desalineacion de los 0jos.
La diplopia también fluctta, siendo peor al final del dia o con la fatiga visual.

o Debilidad facial y orofaringea: La debilidad de los musculos faciales puede
provocar una mimica facial aplanada, dificultad para sonreir o cerrar los 0jos.
El compromiso orofaringeo se manifiesta con disartria (dificultad para
articular palabras), disfagia (dificultad para tragar, especialmente liquidos), y
en algunos casos, regurgitacion nasal de alimentos.

e Debilidad en miembros: Generalmente es proximal (cintura escapular y
pélvica), aunque puede afectar cualquier grupo muscular. Suele ser simétrica
y empeora con la actividad fisica. El paciente puede referir dificultad para
subir escaleras, levantar objetos o mantener los brazos extendidos.

e Debilidad de los musculos del cuello y respiratorios: En algunos casos
se manifiesta como dificultad para mantener la cabeza erguida (“sindrome de
cabeza caida”). Cuando se afectan los musculos respiratorios, puede
desencadenarse una crisis miasténica, que es una emergencia médica
potencialmente mortal.

o Crisis miasténica: Se define como un episodio agudo de debilidad muscular
grave que compromete la respiracion y requiere ventilacion mecénica.
Generalmente es precipitada por infecciones, cirugia, embarazo,
medicamentos o0 suspension brusca del tratamiento.

Diagnostico
El diagnostico de la miastenia gravis se basa en una combinacion de historia clinica
detallada, examen fisico, pruebas seroldgicas, estudios electrofisioldgicos y
estudios de imagen. Dado que los sintomas pueden ser sutiles y fluctuantes, un alto
indice de sospecha clinica es esencial.

Historia clinica y exploracion fisica

o Identificacion de sintomas tipicos como ptosis, diplopia, debilidad muscular
fluctuante y fatigabilidad con el esfuerzo.



e Signos clasicos como el “signo del parpado de Cogan” (elevacién breve del
parpado tras mirar hacia abajo) y la debilidad que empeora tras actividad
repetida.

Pruebas seroldgicas

e Anticuerpos anti-receptor de acetilcolina (AChR): Positivos en el 80-85%
de los casos generalizados y en 50-60% de las formas oculares. Su
presencia es altamente especifica.

e Anticuerpos anti-MuSK: Se detectan en 5-8% de los casos seronegativos
para anti-AChR, mas comunes en mujeres jovenes y asociados a sintomas
bulbares més graves.

e Anticuerpos anti-LRP4: Presentes en un pequefio subgrupo de pacientes.
Su utilidad diagndstica aun esta en investigacion.

e ENn un 6-12% de los casos, no se detectan autoanticuerpos (miastenia
seronegativa).

Estudios electrofisiol6gicos

o Electromiografia de fibra tnica (EMG): Es la prueba més sensible (>90%),
detecta el “jitter” (variabilidad en el tiempo de activacion de fibras musculares
vecinas).

o Estimulacion repetitiva de nervios: Muestra una disminucion progresiva
del potencial de accién muscular compuesto con la estimulacién repetitiva,
tipica de un defecto postsinaptico.

Imagenologia
« Tomografia computarizada (TC) o resonancia magnética (RM) de torax:

Indicada para evaluar la presencia de timoma o hiperplasia timica. El hallazgo
de un timoma requiere tratamiento quirdrgico incluso si es asintomatico.

Tratamiento

El tratamiento de la miastenia gravis es multidisciplinario y debe adaptarse a las
caracteristicas clinicas del paciente.

Farmacoldgico:
Inhibidores de la acetilcolinesterasa
e Farmaco principal: Piridostigmina (Mestinon).

e« Mecanismo de accién: Inhibe la degradacion de la acetilcolina, aumentando
su disponibilidad en la union neuromuscular.



Dosis y via: Oral, 30-60 mg cada 4-6 horas (maximo: 600 mg/dia). En casos
graves, puede usarse intravenosa.

Efectos adversos: Nauseas, calambres abdominales, diarrea, sialorrea,
bradicardia.

Corticosteroides

Farmaco comun: Prednisona.

Dosis inicial: 5-10 mg/dia, aumentando gradualmente hasta alcanzar 1-1.5
mg/kg/dia, seguido de descenso progresivo.

Util en pacientes con sintomas generalizados o con respuesta insuficiente a
piridostigmina.

Inmunosupresores

Azatioprina: 2-3 mg/kg/dia via oral. Efecto lento, requiere seguimiento por
toxicidad hepatica y medular.

Micofenolato mofetilo: 1-1.5 g/dia en 2 dosis. Alternativa con menos efectos
adversos que la azatioprina.

Ciclosporinay tacrolimus: Utilizados en casos refractarios.

No farmacolégico

Timectomia

Indicada en presencia de timoma (incluso si asintomatico).

También considerada en menores de 60 afios con miastenia generalizada
sin timoma, segun estudios (como el ensayo MGTX) que muestran beneficio
inmunoldgico a largo plazo.

Medidas generales

Evitar farmacos que agravan la miastenia (aminoglucésidos, bloqueadores
neuromusculares, beta bloqueadores, etc.).

Tratar infecciones de forma precoz.

Fisioterapia respiratoria y motora en pacientes con debilidad severa.
Educacion del paciente sobre sintomas de alarma y prevencion de crisis.

Soporte respiratorio

En crisis miasténicas, el soporte ventilatorio invasivo (intubacién) o no
invasivo puede ser necesario hasta controlar la exacerbacion.



Sindrome de Guillain-Barré (SGB)
Definicion

El sindrome de Guillain-Barré (SGB) es una polineuropatia inflamatoria aguda de
origen autoinmune que afecta principalmente al sistema nervioso periférico. Se
caracteriza por una rapida apariciéon de debilidad muscular simétrica, pérdida de
reflejos tendinosos profundos y por casos de paralisis flacida ascendente. En
términos generales, este sindrome representa una urgencia neurolégica que puede
evolucionar rapidamente hacia una pardalisis generalizada, incluso comprometiendo
musculos respiratorios y bulbares, lo que pone en riesgo la vida del paciente.

El sindrome se origina cuando el sistema inmunoldgico del individuo comienza a
atacar por error los nervios periféricos, particularmente la mielina que recubre las
fibras nerviosas 0, en algunos subtipos, los propios axones. La agresion inmunitaria
puede ser desencadenada por una infeccién previa, especialmente por virus o
bacterias como Campylobacter jejuni, citomegalovirus, Epstein-Barr o virus de la
influenza, lo que sugiere un fenébmeno de mimetismo molecular.

Existen diferentes variantes clinicas del sindrome de Guillain-Barré, las cuales se
han identificado de acuerdo con la distribucién anatémica de las lesiones y el tipo
de estructura afectada (mielina o axén). Las principales formas reconocidas son:

e Polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP): Es la forma
mas comun en América y Europa. Se caracteriza por dafio inflamatorio de la
mielina. Los pacientes presentan paralisis flacida ascendente y pérdida de
reflejos.

e Neuropatia axonal motora aguda (AMAN): Predomina en Asia y
Latinoamérica. Se caracteriza por afectacion axonal sin compromiso
sensitivo significativo. Tiende a tener un inicio mas rapido y mayor severidad.

e Neuropatia axonal sensitivo-motora aguda (AMSAN): Es similar a AMAN,
pero incluye también sintomas sensitivos severos. Tiene una evolucion
clinica mas prolongada y peor prondstico funcional.

e Sindrome de Miller Fisher: Es una variante rara que se presenta con la
triada de oftalmoplejia, ataxia y arreflexia, sin debilidad muscular
significativa. Se asocia a anticuerpos anti-GQ1b.

e Variantes craneales y focales: Incluyen presentaciones localizadas como
la bifacial debilidad con parestesias, faringo-cervico-braquial o paralisis
aislada de nervios craneales.



Epidemiologia

El sindrome de Guillain-Barré es una enfermedad rara pero potencialmente grave.
Se estima que su incidencia global es de aproximadamente 1 a 2 casos por cada
100,000 personas al afio. No obstante, esta incidencia puede aumentar en ciertos
contextos epidémicos, como durante brotes de infecciones virales, especialmente
con Zika, dengue o influenza.

Afecta por igual a personas de todas las edades, pero se observa una mayor
frecuencia en adultos mayores y en el sexo masculino. Diversos estudios
epidemiolégicos han mostrado una relacion de género con una proporcion
aproximada de 1.5 a 2 hombres por cada mujer afectada.

Entre los factores de riesgo mas comunes para desarrollar el sindrome se
encuentran:

o Infecciones gastrointestinales o respiratorias recientes, especialmente por
Campylobacter jejuni (relacionada con hasta el 40% de los casos)

« Infecciones virales previas (citomegalovirus, Epstein-Barr, VIH, virus de la
influenza)

e Inmunizaciones (aunque el riesgo es extremadamente bajo)

o Cirugias o traumatismos recientes

« Coinfecciones emergentes como el virus Zika, que se ha relacionado con un
aumento en los casos de Guillain-Barré en regiones afectadas por brotes

En paises en vias de desarrollo, la carga de la enfermedad puede ser subestimada
debido a deficiencias en el diagndstico, acceso limitado a servicios de neurologia y
escasa notificacion de los casos. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
el Guillain-Barré es la principal causa de paralisis flacida aguda posterradicacién de
la poliomielitis.

Fisiopatologia

El sindrome de Guillain-Barré es una enfermedad autoinmune, en la que el sistema
inmunitario ataca por error componentes del sistema nervioso periférico. Este
ataque puede dirigirse contra la mielina (capa protectora que recubre los nervios) o
contra los axones (parte interna de las fibras nerviosas), dependiendo de la variante
del sindrome.

Uno de los mecanismos patogénicos mas aceptados es el mimetismo molecular.
Este proceso se produce cuando las células del sistema inmune, al combatir una
infeccidn, identifican estructuras antigénicas del agente patdégeno que son similares
a componentes de las células del sistema nervioso, como los gangliésidos GM1,
GD1la o GQ1b. Esta similitud molecular induce una reaccion cruzada, provocando



gue anticuerpos Yy linfocitos T ataquen tanto al microorganismo como al sistema
nervioso del hospedero.

En la forma desmielinizante (AIDP), el dafio se concentra en la mielina de los nervios
periféricos. Se produce infiltracion por linfocitos T y macrofagos, que fagocitan la
mielina y causan bloqueo en la conduccion nerviosa.

En las variantes axonales (AMAN y AMSAN), los anticuerpos atacan directamente
los axones motores 0 sensitivo-motores, generando dafio mas severo y una
recuperaciéon mas lenta, ya que el axén debe regenerarse completamente.

El proceso inflamatorio puede extenderse hacia las raices nerviosas, ganglios
espinales y nervios craneales. En casos graves, se comprometen los nervios
frénicos, vagal y bulbares, afectando la respiracion, la deglucion y el ritmo cardiaco.

La recuperacion depende de la regeneracion de la mielina o de los axones dafiados,
proceso que puede tomar semanas 0 meses, y que a veces no es completo.

Cuadro clinico

El inicio del sindrome de Guillain-Barré suele ser agudo o subagudo, con una
progresion rapida de los sintomas a lo largo de dias o semanas. En la mayoria de
los casos, los primeros sintomas incluyen:

o Parestesias 0 sensaciones anormales en pies y manos (hormigueo,
adormecimiento).

o Debilidad muscular progresiva, usualmente simétrica y ascendente, que
comienza en miembros inferiores y asciende hacia el tronco y extremidades
superiores.

o Arreflexia o hiporreflexia, es decir, disminucion o abolicion de los reflejos
osteotendinosos profundos.

e Dolor muscular o radicular, descrito como una sensacion profunda o
guemante en la espalda, caderas o piernas.

Conforme avanza la enfermedad, pueden aparecer los siguientes signos:

o Paralisis flacida ascendente, que puede comprometer musculos de la
respiracion (requiriendo ventilacibn mecanica en hasta el 30% de los casos
graves)

o Debilidad facial bilateral (paralisis de nervios craneales)

« Disfagia, disartria y alteraciones del tono de voz (por afectacion de
musculos bulbares)

e Ataxia y alteracion de la coordinacién motora, especialmente en la
variante de Miller Fisher



Trastornos autondémicos, presentes en hasta el 70% de los pacientes,
como:

o Taquicardia o bradicardia

o Hipotension o hipertension paroxistica

o Alteraciones sudomotoras

o Retencion urinaria o ileo paralitico

La evolucion clinica incluye tres fases principales:

1.

Fase de progresion o extension (1 a 4 semanas): Aumento progresivo de
debilidad hasta alcanzar un nadir

Fase de meseta (dura dias a semanas): Estabilizacibn del cuadro
neuroldgico

Fase de recuperacion (semanas a meses): Regeneracién axonal o
remielinizacién y mejoria clinica

Diagnostico

El diagnéstico del sindrome de Guillain-Barré es fundamentalmente clinico,
apoyado en estudios complementarios para confirmar la sospecha, excluir otras
causas Yy clasificar la variante especifica.

Debilidad muscular simétrica de evolucion subaguda
Arreflexia o hiporreflexia

Progresion rapida del déficit en menos de 4 semanas
Historia de infeccidn previa (gastrointestinal o respiratoria)

Estudios diagndsticos:

Puncion Iumbar (analisis de liquido cefalorragquideo): Hallazgo
caracteristico: Disociacion albumino-citolégica. Aumento de proteinas (>45
mg/dL) con celularidad normal (<10 células/mm3).

Electromiografia (EMG) y estudios de conduccién nerviosa: ldentifican
si la afectacion es desmielinizante o axonal.

o En AIDP se observa disminucion de la velocidad de conduccion,
bloqueo de conduccion y prolongacién de latencias.

o En AMAN o AMSAN se evidencian disminuciéon de amplitudes de los
potenciales de accion.



e Pruebas serolégicas o inmunoldégicas:
o Deteccion de anticuerpos antigangliésidos (anti-GM1, anti-GQ1b) en
algunas variantes.

Farmacologico:

Tratamiento
Inmunoglobulina

intravenosa (IVIG)

Plasmaféresis

Heparina de bajo
peso molecular

Analgésicos
(paracetamol)

Gabapentina /
Pregabalina

Tratamiento

Via de
administracion
Intravenosa

Procedimiento
extracorpéreo

Subcutanea

Oral o
intravenosa

Oral

Dosis y duracion

0.4 g/kg/dia por 5 dias
consecutivos (total 2
g/kg)

4-6 sesiones en 8-10
dias

Ej.: Enoxaparina 40
mg/dia (profilaxis)

Paracetamol 500-1000
mg cada 6-8 h

Gabapentina: 300-900
mg/dia / Pregabalina:
75-150 mg/dia

Observaciones
clinicas

Primera linea. Inicia
en los primeros 7-14
dias. Bien tolerada,
segura y eficaz.
Alternativa a IVIG. Util
en formas graves.
Elimina anticuerpos
circulantes y
mediadores.
Prevencion de
tromboembolia venosa
en pacientes
inmovilizados.
Manejo del dolor
neuropatico o
musculoesquelético.
Para el manejo del
dolor neuropatico
persistente.

No se recomienda el uso de corticoesteroides como tratamiento estandar, ya que
no se ha demostrado eficacia en la mayoria de las variantes.

No farmacolégico:

e Soporte ventilatorio: Oxigenoterapia o ventilacibon mecéanica invasiva en

caso de insuficiencia respiratoria

e Prevencion de complicaciones: Profilaxis de tromboembolia con heparinas
de bajo peso molecular, cuidado de la piel, prevencién de infecciones
urinarias y neumonias nosocomiales

e Rehabilitacién fisica temprana: Terapia fisica y ocupacional progresiva
para evitar contracturas y mejorar la funcionalidad

« Apoyo psicolégico y emocional: Dado el impacto psicoldgico de la paralisis
subita, es vital un abordaje integra



Vasculitis

Definicion
La vasculitis es un grupo heterogéneo de trastornos caracterizados por la
inflamacién de los vasos sanguineos, lo que puede conducir a un engrosamiento de
sus paredes, estrechamiento, debilitamiento e incluso ruptura. Esta inflamacion

puede comprometer tanto a arterias, arteriolas, venas, vénulas como a capilares,
afectando la irrigacion de multiples 6érganos y tejidos.

La inflamacion vascular puede causar isquemia o necrosis tisular, dependiendo de
la gravedad y localizacion del proceso inflamatorio. Aunque el origen puede ser
idiopético, en muchas ocasiones la vasculitis esta relacionada con enfermedades
autoinmunes, infecciones, exposiciéon a farmacos, neoplasias o como parte de
sindromes paraneoplasicos.

Clasificacion de la Vasculitis
La clasificaciéon se realiza de acuerdo con el calibre de los vasos afectados:

1. Vasculitis de vasos grandes
Afecta arterias de gran calibre como la aorta y sus ramas principales. Incluye:

e Arteritis de células gigantes (temporal): Predomina en adultos mayores y
puede causar cefalea, pérdida de visién y dolor mandibular

e Arteritis de Takayasu: Mas frecuente en mujeres jovenes, que afecta el arco
aortico y sus ramas

2. Vasculitis de vasos medianos
Afecta arterias de tamafio medio y puede ocasionar aneurismas o infartos en
organos:

e Poliarteritis nodosa (PAN): Asociada a hepatitis B en algunos casos

e Enfermedad de Kawasaki: Predomina en nifios; puede afectar arterias
coronarias

3. Vasculitis de vasos pequefios
Involucra a los capilares, arteriolas y vénulas. Se subdividen en:

ANCAS positivas (Asociadas a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos):

e Granulomatosis con poliangeitis (GPA, antes Wegener)
e Poliangeitis microscopica (MPA)
e Granulomatosis eosinofilica con poliangeitis (EGPA, antes sindrome de
Churg-Strauss)
ANCAS negativas:

e Vasculitis por IgA (Purpura de Henoch-Schénlein)



e Crioglobulinemia mixta
e Vasculitis urticarial hipocomplementémica

4. Vasculitis secundaria
Ocurre como manifestacion de otras enfermedades:
e Lupus eritematoso sistémico
e Artritis reumatoide
e Sindrome de Sjogren
e Infecciones (hepatitis B y C, VIH)
e Neoplasias
e Medicamentos

Epidemiologia

La vasculitis es considerada una enfermedad rara, pero con impacto significativo en
la morbimortalidad si no se diagnostica y trata adecuadamente

Vasculitis de vasos grandes:

Arteritis de células gigantes: Es la forma mas frecuente de vasculitis en adultos
mayores. Su prevalencia es mayor en personas de origen escandinavo o del norte
de Europa. Afecta a 15-30 personas por cada 100,000 mayores de 50 afios, con un
pico entre los 70 y 80 afios. Predomina en mujeres (2—3 veces mas que en hombres)

Arteritis de Takayasu: Mucho menos comun. Su prevalencia se estima en 1-3 casos
por millén, con mayor frecuencia en mujeres jévenes

Vasculitis de vasos medianos:

Poliarteritis nodosa: Tiene una incidencia aproximada de 2-9 casos por millon de
habitantes. Puede aparecer en cualquier grupo etario, pero es mas comun en
adultos entre 40 y 60 afos

Kawasaki: Es la vasculitis mas frecuente en la infancia, especialmente en menores
de 5 afios. Tiene alta incidencia en Japon (200-300 por cada 100,000 nifios) y
menor en Europa y América (8—25 por 100,000)

Vasculitis de vasos pequefios:

Granulomatosis con poliangeitis (GPA): Se presenta con una incidencia de 10-20
por millén, mas comudn en hombres adultos entre 40 y 60 afios

Vasculitis por IgA (Henoch-Schoénlein): Es mas frecuente en nifios, con incidencia
de 10-20 casos por cada 100,000. Su curso suele ser benigno

Vasculitis crioglobulinémica: Se relaciona con hepatitis C, con mayor prevalencia en
areas endémicas del virus



Factores de riesgo generales

e Edad avanzada (especialmente >50 afios en arteritis de células gigantes)
e Sexo femenino (predominio en algunas formas como Takayasu)

e Infecciones virales (hepatitis By C, VIH)

e Enfermedades autoinmunes previas

e Uso de ciertos medicamentos o exposicion a drogas ilicitas

Fisiopatologia

La fisiopatologia es compleja y multifactorial. Aunque varia segun el tipo especifico
de vasculitis, todas comparten un evento central: la inflamacion de la pared de los
vasos sanguineos, lo que desencadena una serie de consecuencias funcionales y
estructurales.

En términos generales, la vasculitis implica una respuesta inmunitaria anormal, que
puede activarse por estimulos internos (autoinmunidad) o externos (infecciones,
medicamentos, toxicos). La activacion inmunoldgica conduce al dafio del endotelio
vascular, infiltracion celular, deposito de complejos inmunes o autoanticuerpos y
liberacion de citocinas proinflamatorias.

Mecanismos inmunoldgicos involucrados
a) Vasculitis mediada por inmunocomplejos

e En estas formas de vasculitis (como la purpura de Henoch-Schonlein o la
crioglobulinemia mixta), los complejos antigeno-anticuerpo se depositan en
las paredes vasculares. Este depdsito activa el complemento (via clasica o
alternativa), lo que recluta neutréfilos y macrofagos, provocando inflamacion
y dafio endotelial

b) Vasculitis mediada por anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos (ANCA)

e En enfermedades como la granulomatosis con poliangeitis (GPA) y la
poliangeitis microscopica (MPA), el sistema inmunolégico produce ANCA,
gue se dirigen contra proteinas del citoplasma de neutréfilos, como la
proteinasa 3 (PR3) y la mieloperoxidasa (MPO). Estos anticuerpos activan a
los neutrdéfilos, provocando su adhesion al endotelio, desgranulacion y
liberacion de enzimas liticas y radicales libres, lo que genera necrosis
vascular

c¢) Vasculitis granulomatosa

e En entidades como la GPA o la granulomatosis eosinofilica con poliangeitis
(EGPA), se forman granulomas necrosantes, estructuras compuestas por
células inflamatorias (macrofagos, células gigantes multinucleadas,
linfocitos) que rodean focos de necrosis. Estas lesiones granulomatosas son
destructivas y pueden obstruir la luz de los vasos



d) Vasculitis inducida por mecanismos celulares

En algunos casos, los linfocitos T citotdxicos se infiltran en la pared vascular
y provocan dafo directo. Este mecanismo es mas evidente en vasculitis
urticarial o en la poliarteritis nodosa

e) Rol del endotelio y citoquinas

La activacion endotelial secundaria a las agresiones inmunes provoca la
expresion de moléculas de adhesion (VCAM-1, ICAM-1), quimiocinas (IL-8)
y citoquinas proinflamatorias (TNF-a, IL-1, IL-6), amplificando la respuesta
inflamatoria y promoviendo el reclutamiento de leucocitos. Esta respuesta
exacerbada puede conducir a trombosis, necrosis fibrinoide y pérdida de la
funcién vascular

Consecuencias del dafio vascular

Isquemia tisular: Por estrechamiento o oclusion del vaso afectado
Infartos: En 6rganos como rifién, corazon, cerebro, intestino

Aneurismas: En la PAN o Kawasaki, debido al debilitamiento de la pared
vascular

Ruptura de vasos: Con riesgo de hemorragia interna o externa

Disfuncion multiorganica: Cuando varios 6rganos son afectados

Cuadro Clinico

Es sumamente variable, dependiendo del tipo, el calibre de los vasos afectados y
los 6rganos comprometidos. Puede presentarse desde una enfermedad sistémica
grave hasta manifestaciones cutaneas leves. Generalmente, se acompafa de
sintomas constitucionales (fiebre, astenia, pérdida de peso) y signos especificos del
organo afectado

Sintomas constitucionales comunes

Fiebre persistente, sin causa e Pérdida de peso no
aparente intencionada
Cansancio extremo e Sudoracion nocturna

Malestar general

Manifestaciones por tipo de vaso afectado

Vasculitis de grandes vasos

Claudicacion de extremidades superiores (dolor muscular al uso)
Soplos vasculares en cuello o abdomen

Disminucion o ausencia de pulsos periféricos

Asimetria de presion arterial

Cefalea intensa, especialmente temporal



e Alteracion visual (vision borrosa, pérdida subita de vision)
e Dolor mandibular al masticar

Vasculitis de vasos medianos

e Dolor abdominal postprandial (isquemia mesentérica)
e Hipertension secundaria (por isquemia renal)

e Infartos viscerales (rifién, testiculos)

e Rash cutaneo reticulado (livedo reticularis)

e Neuropatia periférica asimétrica

Vasculitis de vasos pequefnos

e Lesiones cutaneas: petequias, purpura palpable, Ulceras, urticaria crénica
e Glomerulonefritis (hematuria, proteinuria, hipertension, edema)

¢ Hemorragias alveolares (disnea, hemoptisis, infiltrados pulmonares)

e Sinusitis crénica, otitis media, epistaxis (GPA)

e Asma bronquial y eosinofilia periférica (EGPA)

e Artralgias o artritis migratorias

e Dolor en musculos o nervios periféricos (mononeuritis multiple)

Afectacién por érgano/sistema

e Piel: Parpura palpable, necrosis, Ulceras, livedo reticularis, nédulos

e Rifiones: Hematuria, proteinuria, insuficiencia renal aguda o crénica

e Pulmones: Tos, disnea, hemoptisis, infiltrados alveolares

e Sistema nervioso: Mononeuropatia multiple, cefaleas, convulsiones,
accidentes cerebrovasculares

e Tracto gastrointestinal: Dolor abdominal, nauseas, vémito, hemorragias
digestivas

e Corazdn: Pericarditis, miocarditis, isquemia coronaria

e Ojos: Uveitis, escleritis, vision borrosa, amaurosis fugaz

Diagnostico

Puede ser un desafio debido a la heterogeneidad clinica y la similitud con otras
enfermedades infecciosas, neoplasicas o autoinmunes. Es indispensable una
evaluacion clinica minuciosa, estudios de laboratorio, técnicas de imagen, y en
muchos casos, biopsia de tejido afectado

Evaluacioén clinica inicial

e Historia clinica detallada, enfocandose en sintomas constitucionales y signos
especificos por 6rgano

e Exploracion fisica completa, en busca de lesiones cutaneas, auscultacion de
soplos, palpacion de pulsos, signos neuroldgicos o viscerales



Pruebas de laboratorio

Velocidad de eritrosedimentacion (VSG): Elevada en la mayoria de
vasculitis activas

Proteina C reactiva (PCR): Indicador sensible de inflamacion sistémica
Hemograma: Puede mostrar anemia normocitica, leucocitosis o eosinofilia
(en EGPA)

Funcion renal: Creatinina elevada, urea elevada si hay glomerulonefritis
ANCA (anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos)

c-ANCA (PR3-ANCA): Altamente especifico para GPA

p-ANCA (MPO-ANCA): Mas comun en MPA y EGPA

Anticuerpos antinucleares (ANA): Positivos si hay vasculitis secundaria a
lupus

Factor reumatoide y anti-CCP: En vasculitis asociada a artritis reumatoide
Crioglobulinas: En vasculitis por crioglobulinemia

IgA sérica: Elevada en purpura de Henoch-Schénlein

Complemento sérico (C3, C4): Disminuido en vasculitis por
inmunocomplejos

Analisis de orina: Hematuria microscopica 0 macroscopica, proteinuria,
cilindros hemaéticos, indicativos de glomerulonefritis activa en vasculitis de
pequefnos vasos

Imagen

Radiografia de térax: Infiltrados difusos, nédulos pulmonares o cavitaciones
(GPA)

Tomografia computarizada (TAC): Valiosa para evaluar pulmones, senos
paranasales, intestino

Resonancia magnética (RM): Util en sistema nervioso central

Angiografia por TAC o RM: En arteritis de Takayasu o PAN, para visualizar
aneurismas o estenosis

PET-CT (Tomografia por emision de positrones): ldentifica areas activas
de inflamacion en vasculitis de grandes vasos

Biopsia de tejido afectado: Es el estdndar de oro para confirmar el diagnostico de
vasculitis

Biopsia de piel: En puarpura palpable o Ulceras. Muestra vasculitis
leucocitoclastica

Biopsia renal: En casos con glomerulonefritis. Muestra necrosis
segmentaria, semilunas y deposito de inmunoglobulinas o ANCA

Biopsia de arteria temporal: En sospecha de arteritis de células gigantes.
Muestra infiltrado inflamatorio con células gigantes multinucleadas



e Biopsia pulmonar o sinusal: En GPA o EGPA. Puede mostrar granulomas
necrosantes o eosinofilia

Tratamiento

El tratamiento depende del tipo especifico, la gravedad del compromiso organico y
si se trata de una forma primaria o secundaria

Farmacologico

a) Corticoesteroides: Son el pilar del tratamiento inicial de la mayoria de las
vasculitis.

e Prednisona (oral): Dosis inicial: 1 mg/kg/dia (mdximo 60-80 mg/dia). Se
mantiene por varias semanas, con disminucion gradual segun evolucion
e Metilprednisolona (IV): Dosis: 500—-1000 mg/dia por 3 dias

b) Inmunosupresores: Indicados en formas graves, refractarias o para evitar la
toxicidad esteroidea prolongada.

e Ciclofosfamida: Dosis: 1.5-2 mg/kg/dia oral 0 0.5-0.75 g/m? IV mensual

e Azatioprina: Dosis: 1-2 mg/kg/dia. Mantenimiento tras remision

e Metotrexato: Dosis: 15-25 mg/semana, via oral o subcutanea

e Micofenolato mofetilo: Alternativa en vasculitis renales o resistencia a otros
farmacos. Dosis: 2—-3 g/dia, via oral

Tratamiento de vasculitis secundaria:

En caso de hepatitis B o C, se agregan antivirales como entecavir, tenofovir o
sofosbuvir

No Farmacolégico

e Reposo: durante fase aguda o crisis

e Dieta balanceada: rica en proteinas, baja en sal y azlicares; importante si
hay corticoterapia

e Control de infecciones: Vacunacion previa a inmunosupresores
(neumococo, influenza, hepatitis)

e Evitar el tabaco y alcohol: Prevencion de complicaciones vasculares

e Monitoreo regular: Pruebas de funcion renal, hepética, biomarcadores
inflamatorios

e Atencidn psicoldgica: Apoyo emocional ante enfermedades crénicas

e Fisioterapia: En casos de neuropatia periférica o debilidad muscular

e Control de comorbilidades: Diabetes, hipertension, dislipidemias

e Educacion del paciente: Sobre signos de recaida, efectos adversos de
medicamentos, adherencia



Esclerosis Multiple (EM)
Definicion
La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad neuroldgica crénica, inflamatoria,
desmielinizante y degenerativa que afecta al sistema nervioso central (SNC),
compuesto por el cerebro y la médula espinal. Se caracteriza por la aparicion de
lesiones desmielinizantes cuando ocurre un dafio en la mielina, que interrumpen la
comunicacién normal entre el cerebro y el resto del cuerpo (cubierta protectora que
rodea las neuronas), lo provoca que las células del sistema inmune del cuerpo
humano ataguen al sistema nervioso central, lo que puede generar una amplia
variedad de sintomas. Esta caracteriza por su anatomia patologica, consistente en

la aparicion de lesiones focales, multiples y distribuidas en la sustancia blanca de

todo el sistema nervioso central.

Existen varios tipos de esclerosis multiple entre ellas esta la esclerosis multiple
remitente recurrente (EMRR), esclerosis multiple secundaria progresiva (EMSP) y
esclerosis multiple primaria progresiva (EMPP), definidas de acuerdo a la aparicién

y evolucion de sus sintomas.
Epidemiologia

La EM es una de las principales causas de discapacidad neuroldgica en adultos
jovenes. A nivel mundial, se estima que mas de 1.8 millones de personas padecen
esta enfermedad. Puede afectar a individuos de todas las edades, es mas comun
en adultos jévenes y en mujeres de entre 20 a 40 afios, aunque también puede
aparecer en la adolescencia o después de los 50 afios. Tiene una proporcion
aproximada de tres mujeres por cada hombre afectado, lo cual los confiere un alto
riesgos de discapacidad en una etapa de la vida altamente productiva. En México,
la prevalencia varia segun la regién, estimandose entre 5 y 18 casos por cada
100,000 habitantes. Esta variabilidad sugiere la influencia de factores genéticos y

ambientales en la distribucion de la enfermedad.

Es menos comun en poblaciones con ascendencia africana o indigena, lo que

sugiere que ciertos factores genéticos pueden conferir algin grado de proteccion.



Las caracteristicas epidemiolégicas varian de acuerdo al tipo de EM, en el caso de
EMRR, la mas frecuente hasta en un 85%, afecta con mayor frecuencia a mujeres
(3:1 M:H) de 20 a 35 afios de edad; en tanto que la EMPP afecta mas a hombres

después de los 40 afos.
Fisiopatologia

La causa exacta de la esclerosis mdltiple sigue siendo desconocida, pero se
considera que influyen factores genéticos y ambientales que desencadenan una
respuesta autoinmune anormal. Los factores genéticos incluyen ser portadores del
alelo HLA-DRB1*15:01 (del complejo mayor de histocompatibilidad clase Il) que
incrementa tres veces el riesgo de padecer EM y los ambientales son: el gradiente
altitudinal, bajo indice de radiacion UV, déficit de vitamina D, infeccidn por virus de
Epstein Barr en la adolescencia, tabaquismo o exposicién al humo de cigarro,
obesidad en la adolescencia y migrar a regiones de alta prevalencia antes de los 15

anos.

En cuanto a su fisiopatologia, en la esclerosis mdultiple es una enfermedad
autoinmune en la que el sistema inmunitario ataca la mielina, la sustancia que
recubre y protege las fibras nerviosas en el SNC. Este ataque produce citocinas
proinflamatorias, que favorecen la inflamacién y dafio en la mielina y en las propias
fiboras nerviosas, formando cicatrices en &reas dafladas o esclerosis que

interrumpen la transmision normal de los impulsos nerviosos.
Cuadro clinico

La esclerosis multiple presenta un cuadro clinico altamente variable, tanto en el tipo
de sintomas como en su intensidad, duracion, frecuencia y evolucion. Esta
variabilidad se debe a que las lesiones desmielinizantes pueden afectar multiples
areas del sistema nervioso central (cerebro, tronco encefalico, cerebelo, médula
espinal y nervios 6pticos). La forma de presentacion dependera de la localizacion

de las lesiones, el subtipo de la enfermedad y su curso clinico.
Alteraciones visuales:

e Neuritis Optica e Dolor ocular



e Disminucioén visual
e Visién borrosa
e Discromatopsia

Alteraciones sensoriales:

e Hormigueo o adormecimiento

¢ Nistagmo

e Diplopia (visién doble)

e Disminucidn de la sensibilidad al tacto o al dolor

e Sensaciones anormales o dolorosas ante estimulos que no duelen.

e Dolor neuropatico: Quemante o punzante

e Signo de Lhermitte: Sensacion de descarga eléctrica que baja por la columna

al flexionar el cuello
Sintomas motores:

e Debilidad muscular
e Paresias o paralisis parcial
e Rigidez muscular

Sintomas cerebelosos:

e |ncoordinacion de movimientos

e Temblor intencional

Disfuncién sexual:

e Disminucién de la libido

e Disfuncioén eréctil en hombres

Sintomas cognitivos:

¢ Signo de Babinski
e Fatigabilidad rapida

e Dismetria

e Disartria

e Anorgasmia o sequedad

vaginal en mujeres

e Dificultades en la atencidn, concentracion y memoria reciente

e Lentitud en el procesamiento de la informacion

Sintomas psiquiatricos:

e Depresion
e Ansiedad
e [rritabilidad

e Labilidad emocional
e |nsomnio

e Somnolencia diurna excesiva



Evoluciéon de los sintomas:

e EM recurrente-remitente (EMRR): forma mas comudn, caracterizada por
sintomas que aparecen como “brotes”, duran dias o semanas, y luego
remiten parcial o totalmente

e EM secundaria progresiva (EMSP): después de vivir con EMRR durante un
largo periodo de tiempo, las recaidas disminuyen y los sintomas continian
progresivamente.

e EM primaria progresiva (EMPP): a partir de los sintomas iniciales, la
enfermedad progresa gradualmente y empeora.

Diagnostico

El diagnostico esta basado en criterios de Mc Donald 2017, que toman en cuenta la

clinica por la presencia de brotes:

e Numero de ataques clinicos (brotes)
¢ Numero de lesiones en resonancia magnética
e Presencia de bandas oligoclonales en el liquido cefalorraquideo

e Evidencia de diseminacion en el tiempo (DIT) y en el espacio (DIS)

Exdmenes complementarios:

¢ Resonancia Magnética (RM): detecta lesiones desmielinizantes y la médula
espinal.
e Puncion lumbar: analiza el liquido cefalorraquideo en busca de anomalias
inmunologicas.
e Potenciales evocados: permiten detectar alteraciones subclinicas de la
conduccioén nerviosa
o Potenciales evocados visuales (PEV): para detectar
desmielinizacion del nervio optico.
o Potenciales evocados somatosensoriales y auditivos: para valorar

la conduccion a nivel de médula y tronco encefalico.



Tratamiento
Farmacoldgico:
Tratamiento de los brotes agudos

e Corticoesteroides intravenosos: Metilprednisolona IV 1 g/dia por 3 a 5 dias
e Corticoesteroides orales: Prednisona oral 1000 mg/dia

e Inmunoglobulina intravenosa

Tratamiento modificador de la enfermedad (DMT): reducen la actividad

inflamatoria, modulan el sistema inmunoldgico y evita la presencia de brotes.
A. Farmacos de primera linea:

e Interferones beta (1a y 1b): Subcutaneo o intramuscular.
e Acetato de glatiramer: Subcutaneo 20 mg ¢/24 h 0 40 mg c/48h
e Dimetil fumarato: 120 mg dos veces al dia VO

e Teriflunomida: 14 mg una vez al dia VO
B. Farmacos de segunda linea:

e Fingolimod: 0.5 mg una diaria VO

e Natalizumab: 300 mg mensual IV

e Ocrelizumab: 600 Mg cada 6 meses IV

e Alemtuzumab: 12 mg al dia por 5 dias IV

¢ Cladribina: 300 mg/kg dosis en dos ciclos al afio VO
No farmacoldgico:

e Practicar ejercicio con regularidad

e Seguir patrones de suefio saludables

e Evitar medicamentos que agraven el cansancio
e Fisioterapia

e Terapia del lenguaje

e Rehabilitacion cognitiva



Conclusion

Las enfermedades inmunoldgicas y neuroldgicas analizadas no solo constituyen
entidades clinicas de alta relevancia, sino que también representan un espejo de
las limitaciones y posibilidades de la medicina actual. M&s alla de los términos
técnicos, diagnésticos especificos o clasificaciones académicas, estas
enfermedades reflejan la complejidad del cuerpo humano cuando los mecanismos
gue habitualmente nos protegen se tornan agresores. La paradoja del sistema
inmunoldgico, defensor vital que en ocasiones se transforma en causa de dafio, es
el nucleo comun de muchas de estas patologias, desafiando nuestras nociones de

salud y enfermedad.

Si bien cada enfermedad presenta sintomas y mecanismos particulares, existe un
patrén subyacente que las conecta: la ruptura del equilibrio inmunoldgico. En esta
ruptura intervienen mdultiples factores, desde predisposiciones genéticas hasta
detonantes ambientales, infecciosos o farmacoldgicos. Esta interaccion constante
entre lo interno y lo externo convierte a estas enfermedades en modelos ideales
para comprender la delicada red de conexiones entre inmunidad, sistema nervioso,

entorno y estilo de vida.

Por otro lado, la experiencia del paciente adquiere un papel central en la reflexion
sobre estas enfermedades. Muchas de ellas no solo afectan el cuerpo, sino también
la identidad, la funcionalidad, la autonomia y la percepcion del futuro. La
incertidumbre, la cronicidad y los efectos secundarios de los tratamientos modifican
profundamente la experiencia de vida. En este contexto, el abordaje puramente
biomédico resulta insuficiente. Se requiere incorporar el acompafiamiento
emocional, la rehabilitacion funcional, el soporte familiar y la inclusion social como
elementos fundamentales del tratamiento. Es decir, la ciencia médica necesita
dialogar con la empatia, la ética y la justicia social. Desde la perspectiva de la
investigaciéon biomédica, estas enfermedades han abierto puertas hacia la
innovacion terapéutica y tecnolégica. Han impulsado el desarrollo de terapias
dirigidas, la inmunomodulacion especifica, los biomarcadores diagnésticos y el uso
de inteligencia artificial en la prediccion de recaidas o progresion clinica.
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