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INTRODUCCION

A lo largo del desarrollo de la asignatura de Inmunologia, he logrado comprender
con mayor profundidad como el sistema inmunolégico, al ser tan complejo y
esencial para la defensa del organismo, también puede desempefiar un papel
central en diversas enfermedades cuando pierde su equilibrio. Este sistema no
solo protege frente a infecciones, sino que también participa en procesos
inflamatorios, autoinmunes e hipersensibles, que pueden comprometer seriamente
la salud del individuo.

En este trabajo se abordan seis patologias relevantes desde el punto de vista
inmunologico: urticaria, anafilaxia, miastenia gravis, sindrome de Guillain-Barré,
vasculitis por inmunocomplejos y esclerosis multiple. Cada una de estas
condiciones refleja diferentes formas en las que el sistema inmune puede alterarse
o desregularse. La urticaria y la anafilaxia son ejemplos de reacciones de
hipersensibilidad inmediata, en las que el sistema inmune responde de forma
exagerada a estimulos habitualmente inofensivos, pudiendo llegar a poner en
riesgo la vida. En contraste, enfermedades como la miastenia gravis y el sindrome
de Guillain-Barré representan trastornos autoinmunes, donde el sistema inmune
ataca componentes especificos del propio cuerpo, afectando la comunicacion
neuromuscular y el sistema nervioso periférico, respectivamente.

Por su parte, la vasculitis por inmunocomplejos ilustra como la acumulacion de
complejos antigeno-anticuerpo puede desencadenar inflamacion vascular,
mientras que la esclerosis multiple se manifiesta como un proceso inflamatorio y
desmielinizante del sistema nervioso central mediado por linfocitos autoreactivos.

Estudiar estas enfermedades permite reconocer no solo los mecanismos
inmunopatoldgicos que las originan, sino también la importancia de su diagnostico
y abordaje clinico. Este trabajo representa una oportunidad para integrar
conocimientos fundamentales que seran clave en la practica médica, ya que
muchas de las patologias que enfrentaremos tienen una base inmunolégica que
debemos saber identificar, comprender y tratar.

Ademas, conocer estas entidades desde la inmunologia permite establecer
puentes con otras disciplinas médicas como la neurologia, la dermatologia y la
reumatologia, lo que facilita un enfoque integral del paciente. Al entender cémo y
por qué el sistema inmune puede volverse en contra del propio organismo, nos
preparamos para ofrecer una atencion meédica mas precisa, racional y humanizada
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DEFINICION

La urticaria es una afeccion dermatolégica inmunolégicamente mediada que se
manifiesta por la aparicion subita de habones (ronchas) en la piel, acompafiados
de prurito intenso, y que habitualmente se resuelven en un periodo menor a 24
horas sin dejar secuelas cutaneas. Los habones son lesiones edematosas
superficiales de la dermis con bordes bien definidos, eritematosos o palidos en el
centro.
Puede clasificarse segun su duracion en:

o Urticaria aguda: dura menos de 6 semanas.

« Urticaria cronica: persiste mas de 6 semanas, con aparicion diaria o casi
diaria de habones

EPIDEMIOLOGIA

[1 Se estima que hasta un 20% de la poblacion mundial experimenta al menos
un episodio de urticaria en algiin momento de su vida.

[0 Laurticaria aguda es mucho mas comun que la crénica y afecta
especialmente a nifios y adultos jovenes.

[0 Laurticaria cronica tiene una prevalencia del 0.5% al 1%, y suele presentarse
entre los 20 y 40 afos.

[1 Es mas frecuente en mujeres, con una proporcién mujer:hombre de
aproximadamente 2:1.

[0 En la mayoria de los casos de urticaria cronica, no se puede identificar un
desencadenante especifico (se clasifica como idiopatica)

ETIOLIGA

1. Urticaria aguda

Reacciones alérgicas IgE mediadas:

Alimentos: leche, huevo, nueces, mariscos, fresas, chocolate.
Medicamentos: antibidticos (penicilinas, cefalosporinas), AINES, anestésicos.

Picaduras de insectos: abejas, avispas, mosquitos.
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Infecciones:
Virales: hepatitis, mononucleosis, citomegalovirus.

Bacterianas: infecciones respiratorias (estreptococo 3-hemolitico), infecciones
urinarias.

Parasitarias: giardiasis, amebiasis.
Reacciones a vacunas, sueros o transfusiones.

Factores fisicos: urticaria inducida por frio, calor, presion, vibracion, ejercicio o
luz solar.

2. Urticaria crénica

Idiopética (espontanea): sin causa clara, representa mas del 70-80% de los
casos.

Autoinmune:Presencia de anticuerpos IgG contra el receptor de alta afinidad
de IgE (FceRI) en mastocitos y basofilos. También se han identificado
autoanticuerpos contra la IgE.

Enfermedades sistémicas o autoinmunes:

Lupus eritematoso sistémico (LES), Tiroiditis de Hashimoto, Enfermedad celiaca.
Factores fisicos (urticarias inducibles):

Dermografismo: lesiones por rascado. Urticaria colinérgica: desencadenada por

calor, ejercicio o estrés. Urticaria por presién: aparece horas después de presion
sostenida. Urticaria solar: inducida por exposicion a la luz solar

FISIOPATOLOGIA

El evento fundamental en la urticaria es la activacién de mastocitos y basaéfilos, células
clave en la respuesta inmune innata e implicadas en reacciones alérgicas

Mecanismo general

1. Estimulacién inmunolégica o no inmunoldgica activa mastocitos
dérmicos.
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2. Se produce degranulaciéon de los mastocitos, liberando mediadores
como:
o Histamina: produce vasodilatacion, aumento de la permeabilidad
vascular, y estimula terminaciones nerviosas — prurito.
o Prostaglandinas (PGD2) y leucotrienos (LTC4, LTD4): contribuyen
al edema.
o Triptasay otras enzimas proteoliticas: aumentan la inflamacion.
3. Estos cambios llevan a la formacion de habones y angioedema.

Mecanismos inmunoldgicos especificos

o Hipersensibilidad tipo | (inmediata): en la urticaria alérgica, el alérgeno se
une a la IgE especifica fijada en la membrana de mastocitos y basdfilos —
degranulacién.

e Autoinmunidad (tipo llb): anticuerpos IgG contra IgE o su receptor de alta
afinidad provocan activacion directa de mastocitos

CUADRO CLINICO

Lesiones cutaneas caracteristicas:

« Habones:
o Edemas superficiales, de color rosado a blanco en el centro, con
halo eritematoso.
o Tamafo variable, formas redondeadas u ovaladas.
o Prurito intenso.
o Transitorios: desaparecen en menos de 24 horas sin dejar marca.
e Angioedema:
o Edema mas profundo, firme, sin eritema notable, afecta zonas
blandas (parpados, labios, genitales).
o Puede ser doloroso, mas que pruriginoso.
o Resolucion lenta (puede durar hasta 72 horas).
Riesgo vital si compromete laringe o via aérea superior

Otros sintomas posibles:

e Ardor, sensacién de presién o quemazoén en areas de angioedema.

« En urticarias fisicas: aparicion reproducible con el estimulo especifico.

e En casos graves: puede acompafiarse de dificultad respiratoria o sintomas
sistémicos (raro en urticaria pura, mas comun en anafilaxia)

DIAGNOSTICO

El diagnadstico es principalmente clinico, basado en la anamnesis detallada y
examen fisico.
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Anamnesis dirigida:

« Duracion y frecuencia de las lesiones.

« Factores desencadenantes (alimentos, farmacos, clima, ejercicio).
« Historia personal/familiar de atopia o enfermedades autoinmunes.
« Presencia de angioedema o sintomas respiratorios.

o Medicamentos usados recientemente.

Examenes complementarios (segun contexto clinico):

« Hemograma completo: para descartar eosinofilia o infecciones.

o PCR, VSG: marcadores inflamatorios.

e Pruebas de funcidn tiroidea y anticuerpos antitiroideos.

« IgE total e IgE especifica (pruebas cutaneas) en sospecha alérgica.
e Prueba de autoserum (ASST) para urticaria autoinmune.

« Biopsia cutanea: en urticaria vasculitica o atipica

TRATAMIENTO

Medidas generales:

« ldentificar y evitar desencadenantes conocidos.

« Evitar irritantes cutaneos y ropa ajustada.

« Tranquilizar al paciente sobre la naturaleza benigna de la mayoria de los
casos.

Tratamiento farmacoldgico
1. Antihistaminicos H1 (primera linea)
o De segunda generacién (preferidos): cetirizina, loratadina, desloratadina,
fexofenadina.
o Mejor perfil de seguridad, no sedantes.
o En urticaria cronica: se puede cuadruplicar la dosis (off-label).
2. Antihistaminicos H2
« Como adyuvantes: ranitidina, famotidina.

3. Corticoides sistémicos

e Prednisona oral en brotes agudos, durante 3-7 dias.
o No se recomienda uso crénico por riesgo de efectos adversos.
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4. Omalizumab
e Anticuerpo monoclonal anti-IgE.
« Indicado en urticaria cronica espontanea refractaria a antihistaminicos.
« Alta eficacia y buena tolerancia.

5. Inmunosupresores

o Ciclosporina A: util en urticaria refractaria, especialmente autoinmune.
e Otros (menos usados): metotrexato, micofenolato mofetilo
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DEFINICION

La anafilaxia es una reaccion de hipersensibilidad sistémica, grave y
potencialmente mortal, que se presenta de forma rapida tras la exposicion a un
alérgeno. Se trata de una emergencia médica inmunoldgica que involucra
multiples sistemas organicos y se caracteriza por manifestaciones como
broncoespasmo, hipotension, urticaria, angioedema y colapso cardiovascular.

Corresponde a una reaccion de hipersensibilidad tipo | (inmediata), mediada

principalmente por anticuerpos IgE, aunque también puede ocurrir por
mecanismos no IgE-mediados

EPIDEMIOLOGIA

[1 Laincidencia se estima en 50 a 112 casos por 100,000 personas por afo, y
ha ido en aumento en las Ultimas décadas.

] Se calcula que hasta un 5% de la poblacion experimentara un episodio
anafilactico en su vida.

(1 Es mas frecuente en personas con antecedentes de atopia, asma o alergias
previas.

[1 La mortalidad es baja (<1%), pero el desenlace depende de la rapidez en el
reconocimiento y tratamiento.

[J La causa mas comun varia con la edad:

« Niflos: alimentos.
o Adultos: medicamentos e himendpteros (abejas, avispas)

ETIOLOGIA

1. Anafilaxia mediada por IgE (clasica)

Ocurre tras una sensibilizacion previa, en la que el sistema inmune ha producido
IgE especifica contra un alérgeno.

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

« Medicamentos: penicilinas, cefalosporinas, AINES, anestésicos.
« Picaduras de insectos: abejas, avispas, hormigas de fuego.

e Latex: guantes, globos, dispositivos medicos.
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2. Anafilaxia no mediada por IgE (pseudoanafilaxia o anafilactoide)

« No requiere sensibilizacion previa.
e Mecanismo directo de activacion de mastocitos o basofilos.
« Ejemplos:

o Contrastes yodados.

o Opioides.

o Ejercicio fisico (anafilaxia inducida por ejercicio).

o Frio o calor extremos.

3. Anafilaxia idiopatica

« No se identifica ningun desencadenante.
e Requiere descartar causas conocidas.

FISIOPATOLOGIA

1. Fase de sensibilizacién (en casos IgE mediados)

o El organismo entra en contacto con un alérgeno.
e Las células B producen IgE especifica que se une a los receptores de alta
afinidad (FceRIl) en mastocitos y basofilos.

2. Fase de activacion

e En una nueva exposicion, el alérgeno se une a dos moléculas de IgE en la
superficie del mastocito — puenteo.
e Se desencadena la degranulacion inmediata de mastocitos/basdofilos.

3. Liberacion de mediadores

« Histamina: vasodilatacion, aumento de permeabilidad vascular,
broncoconstriccion, prurito.

e Leucotrienos (LTC4, LTD4, LTE4): potentes broncoconstrictores.

o Prostaglandinas (PGD2): vasodilatacion, broncoconstriccion.

« Citocinas y quimiocinas: amplifican la respuesta inflamatoria.

4. Efectos sistémicos

e Shock anafilactico: por vasodilatacion masiva y fuga vascular —
hipotensién grave.

« Broncoespasmo severo: resistencia al flujo aéreo.

« Edema laringeo: obstruccién de via aérea superior
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Los sintomas aparecen rapidamente (en minutos a una hora tras la exposicién al

alérgeno).
1. Manifestaciones cutaneas (mas frecuentes)

o Urticaria generalizada
« Angioedema (labios, parpados, lengua)
o Eritemay prurito difuso

2. Manifestaciones respiratorias

o Congestidn nasal, estornudos

« Disnea, sibilancias, broncoespasmo

« Estridor, disfonia

« Edema de glotis (puede causar asfixia)

3. Manifestaciones cardiovasculares
« Hipotension
e Taquicardia
e Mareo, sincope
e Shock distributivo
4. Manifestaciones gastrointestinales
o Nauseas, vomitos
e Dolor abdominal tipo colico
o Diarrea
5. Manifestaciones neurolégicas
o Ansiedad, confusion
e« Sensacion de muerte inminente
¢ Convulsiones en casos extremos

Anafilaxia grave o fatal

« Compromiso cardiovascular o respiratorio significativo.
o Pérdida de la conciencia, paro cardiorrespiratorio

UNIVERSIDAD DEL SURESTE



EUDS |

Mi Universidad

DIAGNOSTICO

Clinico (fundamental):

No hay una prueba especifica inmediata. Se basa en la aparicion subita de
sintomas multisistémicos tras exposicion a un alérgeno probable.

Criterios diagnadsticos clinicos (NIAID/FAAN):
Se considera anafilaxia si se cumple uno de los siguientes criterios:

1. Inicio subito con afectacion de piel/mucosas (urticaria, angioedema) mas:
o Compromiso respiratorio y/o
o Hipotension u otro signo de disfuncion organica.
2. Dos o0 mas de los siguientes tras exposicion a alérgeno:
o Afectacion cutanea
o Afectacion respiratoria
o Hipotension
o Sintomas gastrointestinales persistentes
3. Hipotensidn tras exposicion a alérgeno conocido, aunque sin sintomas
cutaneos.

Exdmenes complementarios (posteriores al episodio):
o Tripasa sérica elevada dentro de 1-3 horas del evento: marcador de
activacion mastocitaria.

o IgE especifica (RAST) y pruebas cutaneas para identificar alérgeno
causal (una vez estabilizado el paciente).

TRATAMIENTO

MEDIDAS INMEDIATAS (EMERGENCIA)
1. Adrenalina (epinefrina) — farmaco de eleccion
e Dosis: 0.01 mg/kg intramuscular (max. 0.5 mg) en muslo anterolateral.
e Repetir cada 5-15 minutos si no hay respuesta.
e Accion: vasoconstrictora, broncodilatadora, estabiliza mastocitos.

2. Oxigeno suplementario

e Alta concentracion si hay compromiso respiratorio.
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3. Posicion supina con elevacion de piernas
e [Favorece retorno venoso y perfusion cerebral.
4. Liquidos intravenosos
e Solucion salina en bolos rapidos si hay hipotension.
5. Farmacos adyuvantes
o Antihistaminicos H1 (clorfeniramina, difenhidramina): alivian urticaria y
prurito.
o Antihistaminicos H2 (ranitidina): efecto sinérgico.
o Corticoides (hidrocortisona, metilprednisolona): no actdan de
inmediato, pero previenen recaidas tardias.
6. Broncodilatadores
« Salbutamol en nebulizacion si hay broncoespasmo.

7. Ingreso hospitalario y observacién

e Al menos 4-6 horas si los sintomas remiten pronto.
e 24 horas si hubo compromiso severo respiratorio o cardiovascular

MANEJO POSTERIOR

-Prescripcion de autoinyector de adrenalina (EpiPen®) para pacientes con
anafilaxia previa.

-Educacién al paciente y familiares sobre como usar la epinefrina y cuando
buscar atencion médica.

-Evitar alérgeno identificado.
-Consulta con alergélogo/inmundlogo para evaluacion detallada.

-Inmunoterapia especifica (ej. veneno de himendpteros) si se identifica alérgeno
causante
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DEFINICION

La Miastenia Gravis (MG) es una enfermedad autoinmune crénica del sistema
neuromuscular que se caracteriza por debilidad fluctuante y fatigabilidad de los
musculos esqueléticos, especialmente aquellos que controlan la expresion facial,
la masticacion, la deglucion y la respiracion. Se produce por un bloqueo en la
transmision neuromuscular, causado por autoanticuerpos dirigidos contra
componentes de la unidbn neuromuscular, principalmente los receptores nicotinicos
de acetilcolina (AChR) en la membrana postsinaptica de la placa motora

EPIDEMIOLOGIA

o La prevalencia estimada es de 15 a 25 casos por 100,000 habitantes.
« Afecta a personas de todas las edades, pero presenta un doble pico de
incidencia:
o Mujeres jovenes (20-40 afios)
o Hombres mayores (después de los 60 afios)
« Relaciéon mujer:-hombre cercana a 3:2, pero en mayores de 60 se invierte.
« Existen formas congénitas raras (no inmunoldgicas), pero la mayoria son
adquiridas y autoinmunes.

ETIOLOGIA

La etiologia de la MG es multifactorial, con participacion genética, autoinmunitaria
y ambiental.

Factores inmunolégicos (principales)

e Autoanticuerpos IgG1 e IgG3 dirigidos contra:
o Receptor de acetilcolina (AChR) (85% de los casos).
o Proteina quinasa asociada al receptor muscular especifico
(MuSK) (10%).
o Oftros blancos: LRP4, agrina.

Factores genéticos

« Asociacion con haplotipos HLA clase Il, como HLA-B8, DR3.
o Historia familiar de enfermedades autoinmunes.

Timo anormal

o Eltimo cumple un rol central: en pacientes con MG se observa:
o Hiperplasiatimica (65%)

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 2



o Timoma (15%)
o Eltimo puede actuar como sitio de presentacion antigénica y maduracion
de células T autorreactivas.

Factores desencadenantes

« Infecciones virales

o Estrés, cirugia, embarazo

« Uso de medicamentos que afectan la transmisiobn neuromuscular
(aminoglucadsidos, bloqueantes neuromusculares, betabloqueadores)

FISIOPATOLOGIA

La union neuromuscular es el sitio donde el nervio motor libera acetilcolina
(ACh), que se une a los receptores nicotinicos en la membrana muscular,
generando una despolarizacion y contraccion muscular.

En la Miastenia Gravis:

1. Los autoanticuerpos IgG bloquean, destruyen o internalizan los
receptores de ACh en la placa motora.
2. Esto provoca:
o Disminucién del numero de receptores funcionales.
o Reduccién de la amplitud del potencial de accién de la placa
motora.
o Fatigabilidad muscular, porque con el uso repetido disminuye aiun
mas la respuesta.
3. Ademas, se activa el sistema del complemento, dafiando la membrana
postsinaptica y contribuyendo a la disfuncion neuromuscular.

En pacientes con anticuerpos anti-MuSK, la fisiopatologia incluye:

« Disrupcién de la organizacién de los receptores ACh en la placa motora, por
alteracion de la interacciéon agrina-MuSK.
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El sintoma cardinal es la debilidad muscular fluctuante, que empeora con la
actividad y mejora con el reposo.

Manifestaciones comunes:
1. Oculares (mas frecuentes)

o Ptosis palpebral (caida del parpado)

o Diplopia (vision doble)

e Pueden ser la tnica manifestacion (miastenia ocular)
2. Bulbares

« Disartria (dificultad para hablar)

« Disfagia (dificultad para tragar)

« Fatiga masticatoria

3. Musculatura esquelética

« Debilidad de cuello, hombros, brazos, manos
« Dificultad para levantar brazos, subir escaleras o caminar largas distancias

4. Respiratoria

» Debilidad de musculos respiratorios — puede llevar a crisis miasténica
(emergencia médica con insuficiencia respiratoria)

Fluctuacion y fatiga

« Empeoramiento vespertino o tras ejercicio prolongado
e Recuperacién parcial con el descanso

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 4
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DIAGNOSTICO

El diagnéstico de Miastenia Gravis se basa en una combinacion de datos clinicos,
pruebas serologicas, electrofisiologicas e imagenoldgicas.

1. Clinica
« Historia de debilidad fluctuante, con empeoramiento durante el dia
o Exploracion fisica con pruebas de fatigabilidad: por ejemplo, sostener la
mirada o cerrar los o0jos repetidamente
2. Pruebas inmunoldgicas
e Anticuerpos anti-AChR: positivos en ~85% de MG generalizada.
e Anticuerpos anti-MuSK: Utiles si los anteriores son negativos (10%).
o Otros autoanticuerpos: anti-LRP4, en casos raros.
3. Pruebas electrofisioldgicas
o Electromiografia (EMG) con estimulacion repetitiva: decremento del
potencial muscular (>10%).
« EMG de fibra Gnica: muy sensible para detectar bloqueo de la transmisién
neuromuscular.
4. Pruebas farmacolo6gicas
e Prueba con edrofénio (Tensilon®): mejora rapida pero transitoria de la
fuerza muscular tras administracion de un inhibidor de la
acetilcolinesterasa. Hoy en desuso por riesgos y disponibilidad.

5. Estudios de imagen

« Tomografia o resonancia del térax: para descartar timoma o hiperplasia
timica.
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TRATAMIENTO

El objetivo es mejorar la transmision neuromuscular, controlar la respuesta inmune
y prevenir crisis.

1. Tratamiento sintomatico

e Inhibidores de la acetilcolinesterasa:

o Piridostigmina: prolonga la accién de ACh en la placa motora.
o Mejora sintomas, especialmente en formas leves.

2. Inmunosupresores (moduladores de la respuesta inmune)

o Corticosteroides (prednisona): base del tratamiento en muchos casos.
e Inmunosupresores esteroide-ahorradores:

o Azatioprina

o Micofenolato mofetilo

o Ciclosporina o metotrexato (menos frecuentes)

3. Terapias biolégicas

e Rituximab: util especialmente en MG anti-MuSK.

« Nuevos agentes como eculizumab (inhibidor del complemento) han
mostrado eficacia en MG refractaria.

4. Inmunomodulacién rapida (en crisis)

o Plasmaféresis: elimina anticuerpos circulantes.

e Inmunoglobulina intravenosa (IVIG): bloquea la actividad autoinmune.
« Usados en crisis miasténicas o antes de cirugia.

5. Cirugia

« Timectomia: indicada en presencia de timoma y también en pacientes sin
timoma menores de 60 afios con MG generalizada y anticuerpos positivos,

porque puede inducir remision o mejorar la respuesta al tratamiento
inmunosupresor.
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DEFINICION

El Sindrome de Guillain-Barré (SGB) es una neuropatia periférica aguda,
autoinmune y desmielinizante, que se caracteriza por una paralisis flacida
ascendente, progresiva, bilateral y simétrica, con arreflexia y grados variables de
disfuncién autonémica. Se considera la causa mas comun de paralisis aguda
flacida en paises desarrollados.

Es un trastorno del sistema inmunologico en el cual el cuerpo ataca por error a sus
propios nervios periféricos, generalmente después de una infeccion. Existen
variantes del sindrome, siendo la forma mas frecuente la polirradiculoneuropatia
desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP)

EPIDEMIOLOGIA

Incidencia: 1 a 2 casos por 100,000 personas por afo.

Aumenta con la edad: pico entre 50 y 75 afios.

Mas frecuente en hombres (relacion hombre:mujer de 1.5:1).
Puede afectar a todas las edades, incluidos nifios.

En paises en desarrollo, representa una causa frecuente de
hospitalizacion por debilidad neuromuscular.

Letalidad: 3—7% (por complicaciones respiratorias o autondmicas).

ANENENENEN

<\

ETIOLOGIA

La mayoria de los casos (hasta 70%) son precedidos por una infeccion en las
semanas anteriores.

1. Infecciones comunes asociadas

Campylobacter jejuni (mas asociado a formas axonales severas)
Virus: Citomegalovirus (CMV), Epstein-Barr (EBV), VIH, Zika
Mycoplasma pneumoniae

Virus de la influenza

SARS-CoV-2 (COVID-19)

O O O O O

2. Otros desencadenantes

o Vacunaciones (muy raro)
Cirugias, traumatismos
Enfermedades autoinmunes preexistentes
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3. Formas clinicas (segun variante inmunolégica)

AIDP (forma clasica desmielinizante): mas frecuente en Europa y
América.

AMAN (neuropatia axonal motora aguda) y AMSAN (sensorial y
motora): mas frecuentes en Asia y América Latina.

Sindrome de Miller-Fisher: ataxia + oftalmoplejia + arreflexia.

FISIOPATOLOGIA

El SGB se origina por un fendmeno de mimetismo antigénico, donde el sistema
inmune produce anticuerpos contra antigenos de agentes infecciosos que
comparten estructuras similares con componentes de los nervios periféricos.

Etapas inmunoldgicas:

1.

Infeccion previa induce produccion de anticuerpos contra
lipooligosacéridos bacterianos (ej. Campylobacter).

Estos anticuerpos cruzan con gangliésidos de las membranas
neuronales (GM1, GD1la, GQ1b, entre otros).

Activacién del complemento — daino a la mielina o al axén.

Inflamacion y desmielinizacion en raices y nervios periféricos — lentitud
en la conduccion nerviosa o bloqueo completo.

El tipo de gangliésido atacado determina la variante clinica:

GM1, GD1a — forma axonal (AMAN)
GQ1b — sindrome de Miller-Fisher

CUADRO CLINICO

El inicio es agudo o subagudo (progresion en dias a pocas semanas).

Sintomas motores

7

X3

o

R/
0.0

X3

o

Debilidad simétricay progresiva, iniciando en miembros inferiores y
ascendiendo.

Pardlisis flacida (sin espasticidad).

Afectacion de musculos respiratorios (en 20-30% de los casos).
Paralisis facial bilateral comun.

Sintomas sensitivos

KD
£ X4

Parestesias (hormigueo) en extremidades.
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< Dolor muscular o radicular.
< Hipoestesia distal.

Reflejos
< Arreflexia o hiporreflexia profunda (hallazgo clasico).
Sintomas autonémicos (potencialmente graves)

*,

% Inestabilidad de la presion arterial.
< Bradicardia o taquicardia.
% Retencion urinaria o ileo paralitico.

*

Sindrome de Miller-Fisher (variante)

< Triada: oftalmoplejia, ataxia y arreflexia, sin debilidad muscular marcada.

DIAGNOSTICO
1. Criterios clinicos (Brighton, NINDS)
« Debilidad progresiva simétrica.
« Arreflexia (o hiporreflexia).
o Progresion rapida (dias a 4 semanas).

« Historia de infeccidn previa (comun pero no indispensable).

2. Estudios complementarios

LCR (puncién lumbar)
o Disociacion albamino-citolégica:
o Aumento de proteinas (>45 mg/dL)
o Células normales o escasas (<10 células/mms3)
o Aparece a partir de la primera semana
Electromiografia (EMG) y estudios de conduccién nerviosa

o Desmielinizacion: conduccion lenta, bloqueos de conduccién.
o Axonopatia: reduccion de la amplitud del potencial de accion.

Serologia o PCR (opcional)

« Para Campylobacter, CMV, Zika, en casos seleccionados.
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TRATAMIENTO

1. Soporte vital y hospitalizacion

» Monitorizacion en unidad de cuidados intensivos si hay:
o Disfuncion respiratoria (vital en 30% de casos)
o Inestabilidad autonémica severa

= Vigilancia de funcion pulmonar (capacidad vital forzada)

2. Inmunoterapia especifica

* Inmunoglobulinaintravenosa (IVIG): 0.4 g/kg/dia x 5 dias
o Eficaz, segura, facil de administrar.
» Plasmaféresis: elimina anticuerpos circulantes
o 4 a6 sesiones cada 48 horas.
= NO serecomienda el uso de corticosteroides (no son eficaces en SGB).

3. Rehabilitacién

= Fisioterapia intensiva y temprana para evitar atrofia y contracturas.
= Terapias respiratorias si hubo dependencia ventilatoria.

PRONOSTICO

% La mayoria de los pacientes se recupera funcionalmente en 6 a 12
meses, aungue algunos quedan con secuelas neuroldgicas menores.
% Factores de mal prondstico:

= Edad avanzada

= Inicio rapido de paralisis respiratoria
= Forma axonal (AMAN/AMSAN)

= Alta necesidad de soporte ventilatorio

v" Mortalidad del 3—7%, principalmente por complicaciones respiratorias o
autonomicas.
v' Recaidas en menos del 5% de los casos
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DEFINICION

La vasculitis por inmunocomplejos es un grupo de enfermedades caracterizadas
por la inflamacion de los vasos sanguineos, causada por la deposicion de
inmunocomplejos circulantes (formados por antigenos y anticuerpos) en la pared
vascular, lo que activa el complemento y genera una respuesta inflamatoria.

Esta forma de vasculitis suele afectar vasos pequefios a medianos (arteriolas,
vénulas y capilares) y puede involucrar varios 6rganos, incluyendo piel,
articulaciones, riflones y tracto gastrointestinal. Es un ejemplo clasico de
hipersensibilidad tipo Il (reaccion inmunocomplejo-mediada).

EPIDEMIOLOGIA
[0 Las vasculitis por inmunocomplejos son menos frecuentes que otras vasculitis
sistémicas, pero relevantes en la practica clinica por su asociacién con
infecciones, farmacos y enfermedades autoinmunes.
[0 Pueden afectar a personas de todas las edades, aunque algunas formas como
la purpura de Henoch-Schdénlein (hoy llamada parpura IgA) son mas comunes en
la infancia.

[0 No hay predileccion clara por sexo, aunque ciertas formas pueden ser mas
frecuentes en mujeres (ej., lupus eritematoso sistémico).

ETIOLOGIA

La vasculitis por inmunocomplejos puede ser secundaria a diversas condiciones,
donde hay formacion excesiva o depuracién ineficaz de inmunocomplejos.

1. Infecciones

v' Bacterianas: endocarditis infecciosa, hepatitis B y C, tuberculosis.
v Virales: hepatitis C (crioglobulinemia mixta), VIH.

2. Farmacos
v Penicilinas, cefalosporinas, sulfonamidas, AINES, anticonvulsivos.
v" Provocan reacciones de hipersensibilidad con formacion de

inmunocomplejos.

3. Enfermedades autoinmunes

v Lupus eritematoso sistémico (LES)
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v Artritis reumatoide
v Sindrome de Sjogren

4. Ildiopatica
v En muchos casos no se identifica una causa especifica.
FISIOPATOLOGIA

La lesion vascular se produce por un mecanismo de hipersensibilidad tipo IlI,
descrito por Gell y Coombs.

Etapas fisiopatologicas:

1. Formacién de inmunocomplejos:

o Circulan en sangre complejos formados por anticuerpos (IgG o IgM)
unidos a antigenos (de origen infeccioso, medicamentoso o
autoinmune).

2. Depdsito en la pared vascular:

o Los inmunocomplejos se depositan en vasos pequefios y medianos,

especialmente en areas de alta presion o turbulencia.
3. Activacién del sistema del complemento:

o Los inmunocomplejos activan la via clasica del complemento,
liberando C3a, C5a, que son anafilotoxinas y quimiotacticos para
neutrofilos.

4. Inflamacion vascular:

o Neutrdfilos se adhieren a la pared vascular y liberan enzimas liticas y
radicales libres — dafio endotelial.

o Se produce necrosis fibrinoide, extravasacion de eritrocitos y edema
perivascular.

5. Clinica resultante:

o Los 6rganos afectados dependeran de dénde se depositen los

inmunocomplejos (piel, rifiones, articulaciones, intestinos, etc.).

CUADRO CLINICO

Los sintomas varian segun la causa subyacente y los érganos afectados, pero
comparten caracteristicas comunes:

Sintomas generales

< Fiebre
< Malestar general
< Pérdida de peso
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< Artralgias o artritis no erosiva
Piel (frecuente)

< Purpura palpable (clasico): manchas purpuricas no desaparecen a la
digitopresion, sobre todo en piernas.
< Urticaria crénica
< Ulceras o nodulos
Articulaciones

< Dolor articular migratorio
% Sinovitis leve, no deformante

Rifiones

< Hematuria microscopica o macroscopica

< Proteinuria (sindrome nefritico)

% Glomerulonefritis (en vasculitis como LES o purpura IgA)
Tracto gastrointestinal

< Dolor abdominal tipo célico

< NAauseas, vomito

< Sangrado digestivo (por vasculitis intestinal)
Sistema nervioso
< Mononeuritis multiple (vasculitis de nervios periféricos)
DIAGNOSTICO
El diagndstico requiere correlacion clinica, histolégica e inmunoldgica.

1. Exdmenes de laboratorio

VSG / PCR elevadas (inflamacion)
Complemento sérico disminuido (C3, C4)
Presencia de inmunocomplejos circulantes
Crioglobulinas en sangre (en crioglobulinemia)
ANA, anti-DNA, ANCA, anti-Ro segun sospecha

YV V V VY
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2. Analisis de orina
e Hematuria, proteinuria (si hay afectacion renal)
3. Biopsia
« Biopsia de piel, rifidn o nervio periférico muestra:
o Vasculitis leucocitoclastica (neutréfilos fragmentados)
o Depésitos de inmunoglobulinas y complemento (por
inmunofluorescencia directa)
4. Pruebas dirigidas segun sospecha etiologica
> Serologia para hepatitis B/C, VIH
> Electroforesis de proteinas
> Pruebas de funcion renal y hepatica
TRATAMIENTO
1. Control de la causa subyacente
> Suspension de farmacos sospechosos.
> Tratamiento de infecciones (antivirales, antibioticos).
> Tratamiento de enfermedades autoinmunes de base.
2. Tratamiento inmunosupresor (si necesario)
> Corticoesteroides sistémicos (prednisona): primera linea en formas
moderadas a severas.

> Inmunosupresores:

o Azatioprina, ciclofosfamida, micofenolato mofetilo, rituximab.
En vasculitis asociada a crioglobulinemia o LES.

3. Plasmapéresis

EUDS

Mi Universidad

> En casos graves o refractarios, para eliminar inmunocomplejos circulantes.

4. Tratamiento sintomatico

> Analgésicos, antihistaminicos (si hay urticaria o prurito).

> Reposicion de liquidos y manejo de presion arterial si hay vasculitis sistémica

severa.
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DEFINICION

La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad autoinmune crénica, inflamatoria y
desmielinizante del sistema nervioso central (SNC), que afecta al encéfalo y la
médula espinal. Se caracteriza por la presencia de multiples lesiones (placas) de
desmielinizacion, que provocan sintomas neurologicos variados y fluctuantes.

Es una de las principales causas de discapacidad neurolégica en adultos jévenes,
y Su curso puede ser recurrente-remitente o progresivo.

EPIDEMIOLOGIA

> Prevalencia global: 100—200 casos por cada 100,000 habitantes, aunque
varia por region geogréfica.

> Mas frecuente en paises lejanos al ecuador (latitudes altas): Norte de
Europa, Canada, norte de EE. UU.

> Afecta principalmente a adultos jévenes entre 20 y 40 afios.

> Mayor prevalencia en mujeres (relacién mujer:hombre de 2-3:1).

> Menos frecuente en poblaciones afrodescendientes y asiaticas.

ETIOLOGIA

La EM es multifactorial, resultado de la interaccion entre factores genéticos,
ambientales e inmunoldgicos.

1. Factores genéticos

v Riesgo aumentado en familiares de primer grado.

v Asociacion con alelos del complejo mayor de histocompatibilidad (HLA-
DRB1*1501).

v No es una enfermedad hereditaria directa, pero hay predisposicion.

2. Factores ambientales
v Déficit de vitamina D (exposicion solar baja).
v Infeccion por Epstein-Barr virus (EBV), especialmente si cursé como
mononucleosis en adolescencia.
v Tabaquismo: incrementa riesgo y severidad.
v Microbiota intestinal alterada (disbiosis).
3. Factores inmunoldgicos

v Pérdida de la tolerancia inmunol6gica hacia componentes del SNC.
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v Activacion de células T autorreactivas que cruzan la barrera
hematoencefalica.

FISIOPATOLOGIA

La EM es una enfermedad autoinmune mediada principalmente por linfocitos T
CD4+y CD8+, que atacan la mielina de las neuronas del SNC, causando
inflamacion y dafio neuroaxonal.

Mecanismo fisiopatolégico:

1. Activacion inmunoldgica periférica:
o Células T autorreactivas se activan contra antigenos de la mielina
(como la proteina basica de mielina, MBP).
Ingreso al SNC:
o Estas células atraviesan la barrera hematoencefalica (BHE),
normalmente protectora.
3. Inflamacion y desmielinizacion:
o Activan microglia, células B y macréfagos — liberacion de citocinas
proinflamatorias (IFN-y, TNF-a) y autoanticuerpos.
o Se destruye la vaina de mielina, lo que disminuye la velocidad de
conduccion nerviosa.
o Se forman placas de desmielinizacion en sustancia blanca del SNC
(cuerpo calloso, nervios Opticos, médula espinal).
4. Degeneracion axonal y gliosis:
o Con el tiempo, se produce dafio irreversible del axon y atrofia
cerebral.
o Eltejido cicatrizal (gliosis) reemplaza las zonas afectadas.

N

CUADRO CLINICO

El curso puede ser recurrente-remitente (EMRR), progresivo primario (EMPP) o
secundario progresivo (EMSP).

Sintomas frecuentes:

1. Sintomas motores

v Debilidad en extremidades (paresia).
v Espasticidad.
v Fatigabilidad severa.

2. Sintomas sensitivos

v Parestesias (hormigueo, adormecimiento).
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v Hipoestesia.
v Dolor neuropatico.

3. Sintomas visuales
v Neuritis Optica: dolor ocular, pérdida visual unilateral.
v Diplopia (visién doble).
v Nistagmo.

4. Sintomas cerebelosos

v Ataxia, dismetria.
v Temblor intencional.

5. Trastornos esfinterianos

v Urgencia urinaria, retencion, incontinencia.
v Estrefiimiento o disfuncion sexual.

6. Sintomas cognitivos y psicolégicos

v Alteraciéon de memoria y atencion.
v Depresion, ansiedad, disfuncién ejecutiva.

Signos neuroldgicos caracteristicos

v Signo de Lhermitte: sensacion de corriente eléctrica al flexionar el cuello.
v Fenomeno de Uhthoff: empeoramiento de sintomas con calor o fiebre.

DIAGNOSTICO
1. Criterios de McDonald (2021, actualizados)
< Diseminacion en el tiempo y en el espacio:

o Tiempo: dos o més episodios clinicos.

o Espacio: afectacion de dos o méas areas del SNC.

2. Imagen por resonancia magnética (IRM)
< Lesiones hiperintensas en T2/FLAIR:

o Periventriculares
o Yuxtacorticales
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o Infratentoriales
Medulares

< Captacion con gadolinio: lesiones activas (inflamacion aguda).
3. Estudio del liguido cefalorraquideo (LCR)

+ Bandas oligoclonales de IgG: presentes en 90-95% de los casos.
< Indice IgG elevado.

4. Potenciales evocados

< Visuales, auditivos 0 somatosensoriales: detectan disfuncion subclinica.

TRATAMIENTO
El tratamiento se divide en tres pilares fundamentales:

1. Tratamiento de los brotes (fase aguda)

o Corticoides intravenosos:

» Metilprednisolona 1 g/dia por 3-5 dias.

o Sino hay respuesta: plasmaféresis o inmunoglobulina IV.

2. Tratamiento modificador de la enfermedad (TME)

o Farmacos inmunomoduladores o inmunosupresores para reducir la
frecuencia de brotes y progresion de la discapacidad.

Primera linea:

v Interferéon beta-1a o 1b
v Acetato de glatiramero
v Dimetilfumarato, terifflunomida

Segunda linea (mas potentes):

v Natalizumab (anticuerpo anti-integrina)

v Fingolimod (modulador de receptores de esfingosina)
v Ocrelizumab (anti-CD20)

v Alemtuzumab
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La eleccion depende del tipo de EM, comorbilidades, respuesta previa y perfil de
riesgo.

3. Tratamiento sintomatico

Antiespasticos (baclofeno, tizanidina)

Analgésicos y antineuriticos (gabapentina, pregabalina)
Antidepresivos

Fisioterapia y terapia ocupacional

ASRNNEN
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CONCLUSION

Después de realizar este trabajo, he podido comprender con mayor claridad cémo
el sistema inmunoldgico, siendo tan importante para protegernos, también puede
ser el causante de diversas enfermedades cuando su funcionamiento se ve
alterado. Estudiar condiciones como la urticaria y la anafilaxia me permitio
entender cOmo una respuesta exagerada frente a estimulos aparentemente
inofensivos puede causar reacciones peligrosas, incluso mortales.

Por otro lado, conocer mas sobre enfermedades como la miastenia gravis, el
sindrome de Guillain-Barré, la vasculitis por inmunocomplejos y la esclerosis
multiple me ayudo a identificar como el propio sistema inmune puede atacar
estructuras normales del cuerpo, generando cuadros clinicos complejos y, en
muchos casos, cronicos. Cada una de estas patologias representa una
manifestacion distinta de un sistema inmune que ha perdido el equilibrio entre
defensay tolerancia.

Este trabajo me hizo reflexionar sobre la importancia de entender los mecanismos
inmunolégicos no solo desde la teoria, sino también desde su impacto real en los
pacientes. Estoy convencido de que este conocimiento sera clave en mi formacién
médica, ya que muchas enfermedades tienen un origen inmunoldgico que no
siempre es evidente a primera vista. Saber reconocerlas y comprenderlas me
permitird ofrecer una atencion mas completa y consciente en el futuro.
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