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La Emergencia Vital: Dos Vias Hacia la Hemorragia Alveolar

Capilaritis Pulmonar

Mecanismo: Inflamacion
destructiva del endotelio
capilar.

Contexto Clinico:
Caracteristico en brotes
severos de Lupus
Eritematoso Sistémico (LES)
y vasculitis sistémicas.

Microangiopatia
Trombética

Mecanismo: Trombosis in
situ en los capilares
alveolares, rompiendo la
barrera alvéolo-capilar.

Contexto Clinico:
Caracteristico del Sindrome
Antifosfolipido (SAF)
Catastrdfico.

Impacto Clinico: Su aparicion exige pruebas de laboratorio urgentes para
dirigir el tratamiento inmunosupresor o anticoagulante intensivo.




El Espectro Autoinmune y el Cambio de Paradigma

Sensibilidad Especificidad (99%)

Los criterios modernos sacrifican sensibilidad periférica para garantizar la certeza absoluta en la
clasificacion. (Ej: SAF 2023 exige 99% de especificidad).

Enfermedad Mecanismo Biomarcadores Clave
LES Neumonitis/capilaritis lGpica Anti-dsDNA, anti-Sm, consumo C3/C4
SAF Microtrombosis capilar Anticoagulante IUpico, aCL, anti-B2GP1
EMTC Inflamacion de superposicion Anti-U1-RNP (= 1:1600)
Esclerosis Sistémica Crisis microvascular Anti-centrémero, Anti-Scl-70
Miositis Dafio alveolar en EPID rapida Anti-Jo-1, Anti-MDA5
Artritis Reumatoide (AR) Capilaritis necroética FR, Anti-CCP




El Arsenal Inmunologico: Coordenadas de
Sensibilidad y Especificidad
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Especificidad (0-100%)

La arquitectura del diagnéstico moderno exige iniciar con alta sensibilidad (arriba a la
izquierda) y confirmar con especificidad absoluta (abajo a la derecha).




La IFI como Gold Standard para el Diagnodstico de
Enfermedades Autoinmunes

La Inmunofluorescencia Indirecta (IFl) sobre células HEp-2
es el método de referencia internacional para el cribado de
anticuerpos antinucleares (ANA).

<> Informacién Tridimensional

. ’ Aporta datos criticos simulténeos: titulo, intensidad y
patron de fluorescencia.

Sensibilidad Primaria

@ Capacidad inigualable como prueba de entrada para
\\t// detectar reactividad inmunoldgica antes de la

manifestacion clinica.

Orientacion Topografica
Permite evaluar el nucleo, el citoplasma y el aparato
mitdtico en un solo ensayo.




Inmunofluorescencia Indirecta (IFl) en Células HEp-2
De la preparacion de la muestra a la interpretacion diagnéstica

® 4°

1. Dilucién del Suero: Se diluye el suero
problema del paciente (ej. 1:40 o 1:80)
para evaluar la concentracion de
autoanticuerpos.

2. Primera Incubacién (~30 min):
Unién del anticuerpo primario del
paciente a los antigenos nucleares fijos
en la placa.

3. Lavados con PBS: Eliminacién
rigurosa de inmunoglobulinas y uniones
inespecificas utilizando solucion
bufferada de fosfatos.

4. Segunda Incubacion: Adicion del
anticuerpo secundario conjugado
(anti-lgG humana marcado con
fluorocromo FITC).

5. Montaje Final: Se aplica glicerina
bufferada y un cubreobjetos para su
preservacion y lectura.

Sustrato: Células HEp-2
fijadas en pocillos.

Patron Homogéneo (ICAP: AC-1)

« Coloracion: Fluorescencia caracteristica verde manzana
bajo luz UV (Emisién FITC: 520nm / Excitacion: 490nm).
* Nucleo en Interfase: Tincion uniforme y sélida en todo el
nucleoplasma. =
* Células en Mitosis: Fluorescencia intensa positiva en la
masa cromosomica.
* Asociacion Clinica: Presencia de anticuerpos anti-ADN
de doble cadena, anti-Histonas o anti-Nucleosomas.




ICAP #
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Traduccion Clinica: De la Imagen Fluorescente al Biomarcador (Consenso ICAP)

AC-1 (Nuclear Homogéneo)

Anticuerpo:
Anti-dsDNA / Nucleosomas

AC-5 (Nuclear Moteado Grueso)

Anticuerpo:
Anti-Sm / Anti-U1-RNP

AC-29 (Tipo Topoisomerasa |)

Enfermedad:
Lupus Eritematoso Sistémico
(LES)

Anticuerpo:
Anti-Scl-70

Enfermedad:
LES / EMTC

Enfermedad:
Esclerosis Sistémica

Alarma Clinica:
Marcador clasico de
actividad severa, nefritis y
capilaritis ldpica.

Alarma Clinica:
Titulos masivos (21:1600) son
el requisito absoluto para
confirmar EMTC.

Alarma Clinica:
Predictor especifico de
progresion pulmonar
intersticial rapida y fibrosis.




Cuantificando la Senal: ELISA y Quimioluminiscencia (CLIA)

Ensayo Inmunoenzimatico (ELISA)

Mecanismo

Reaccidn antigeno-anticuerpo con deteccion
enzimatica.

© Pros: Mediciones cuantitativas de concentracion,
amplio rango dindmico, automatizable, bajo
costo.

@ Contras: Riesgo de falsos positivos/negativos sin
estandarizacion rigurosa (ISO, OMS).

Innovacion

El ELISA digital (matrices SIMoA) cuenta moléculas
individuales, siendo hasta 1000 veces mas sensible
que los métodos convencionales.

Inmunoensayo Quimioluminiscente (CLIA)

Mecanismo

Particulas magnéticas y sustratos que emiten
luminiscencia proporcional a la unién.

Sensibilidad
Posee la mayor sensibilidad entre los métodos de

diagnéstico clinico de rutina.

€3 Pros: Alta especificidad (ausencia de emisiones
interferentes), intensidad de sefial, obtencion
rapida de resultados. Se usa en paneles
especificos (ENA, anti-dsDNA, RF).

€ Contras: Las reacciones con cinética compleja
pueden producir graficos no lineales.



La Confirmacion Definitiva: Inmunoblot

Mapeo multiplexado para diseccionar perfiles de autoanticuerpos especificos.

Mecanismo Los antigenos se recubren en membranas de fase sélida. La
reaccion de color (catalizada por fosfatasa alcalina) produce
bandas visibles correspondientes a antigenos especificos.

El Valor Clinico  Permite la deteccion simultanea de multiples autoanticuerpos
en una sola muestra. Es crucial en la segunda etapa del
etapa del examen para diferenciar patologias sistémicas (ej.
perfiles para Miopatias Inflamatorias [Anti-SRP, Anti-JO-1,
Anti-JO-1, Anti-Mi-2]).

Limitaciones Baja sensibilidad inicial. En etapas tempranas, las
concentraciones de anticuerpos pueden ser demasiado bajas
para detectarse. No es una técnica cuantitativa ni de alto
rendimiento.

Anti-Sm

Anti-Jo-1

Anti-SRP



Matriz Comparativa del Arsenal Metodolagico

Técnica

IFI (HEp-2)

ELISA

CLIA
(Quimioluminiscencia)

Immunoblot (LIA)

e Sensibilidad / ’
Rol Principal Especificidad Tipo de Resultado
. W o B Cualitativo /
Cribado : . : el
Muy Alta / Media-Baja Semicuantitativo
(Gold Standard) k (Patrones y Titulos).
Cribado Avanzado/ | Cuantitativo

Alta / Alta (Riesgo de falsos + sin

. .« |
Confirmacion ' estandarizacion).
Cuantitativo numérico

preciso.

La mas alta en rutina
clinica / Muy Alta

Monitorizacion Rapida y
Especifica

.‘ Baja en etapas iniciales /
Muy Alta (Multiplex)

Perfilado Definitivo y
Mapeo

Cualitativo visual por
bandas.




Indice de Etiologias Autoinmunes

Lupus Eritematoso Sistémico (LES)
Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo (EMTC)
Esclerosis Sistémica (ES)

| :;n,l Miopatias Inflamatorias Idiopaticas

Artritis Reumatoide (AR)

Sindrome Antifosfolipido (SAF)



Criterios de Clasificacion EULAR/ACR 2019 para LES

Criterio de Entrada Obligatorio: ANA > 1:80 (por IFl)

Se requiere al menos un criterio clinico y 2 10 puntos totales para clasificar. Solo se contabiliza el criterio mas alto por dominio.

Dominios Clinicos

Constitucional 2ts
Fiebre Inexplicada > 38.5°C P
Hematoldgico i
Leucopenia 3 pts | Trombocitopenia 4 pts | Anemia hemolitica 4 pts P
Neuropsiquiatrico 5 pts

Delirium 2 pts | Psicosis 3 pts | Convulsiones 5 pts

Mucocutaneo
Alopecia no cicatricial 2 pts | Ulceras orales 2 pts | Lupus cuténeo subagudo o discoide 4 pts | Lupus cutdneo agudo 6 pts

Seroso

Efusion pericardica o pleural 5pts | Pericarditis aguda 6 pts opts
Musculoesquelético g
Enfermedad articular P
Renal 4 pts | Biopsia renal claselloV 8 pts | Biopsia renal clase lllo IV 10 pts
Proteinuria > 0.5g/dia P P P P P

Dominios Inmunoldgicos

Anticuerpos antifosfolipidicos
Anticardiolipina o anti-82GP1 0 2 pts
anticoagulante lpico

Proteinas del complemento

Nivel bajo de C3 0 C4 3pts | Nivel bajo de 4 pts
C3yC4

Anticuerpos especificos de LES

Anti-dsDNA o Anti-Sm e



Panel de Control Clinico: Criterios de Entrada y Monitoreo de Riesgo Vital

1. EL DIAGNOSTICO

La Puerta de Hierro: ANA 2 1:80 (IFI)

Criterio de entrada obligatorio. Si es negativo,
el paciente NO es clasificable como LES.

C

Nivel en suero

Anti-dsDNA o Anti-Sm 6 Puntos

2. SEGUIMIENTO Y PREDICCION

Anti-dsDNA

(Elevacion exponencial)

L

C3/C4

(Caida por consumo)

Tiempo

-

Alarma Vital: Riesgo Inminente

« Indica formacién masiva de inmunocomplejos y depdsito
endotelial (capilaritis).

» Predice inminentemente un brote severo, con alto riesgo
de Hemorragia Alveolar Difusa (HAD) irreversible.

Consumo de C3 / C4

Justifica iniciar inmunosupresion agresiva profilactica.

L




La Entidad de Solapamiento: Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo (EMTC)

LES

_,/>/»

P

\
v\‘

" Polimiositis

Entidad de solapamiento clinica que combina

caracteristicas de estas cuatro enfermedades sistémicas

Esclerodermiar'/ AN X AR | =—

El Requisito Serolagico Absoluto

Para confirmar el diagndstico de
EMTC, es imprescindible la presencia
de anticuerpos anti-U1-RNP a titulos

extremadamente altos (2 1:1600).

Nota Clinica: La presencia aislada de este
anticuerpo a titulos masivos es la firma definitoria
y exclusiva de la EMTC.



La Entidad de Solapamiento: Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo (EMTC)

Comparativa de Criterios Clinicos

Parametro Alarcon-Segovia Kahn

Anti-RNP positivo a titulos altos Anti-RNP positivo a titulos altos +

Criterio Seroldgico > ANA positivos con patrén moteado
9 (= 1:1600). P - 1:1280)‘
Fenémeno de Raynaud (Requisito ancla)
Sinovitis
Criterios Clinicos Miositis
Edema De manos De dedos
Acrosclerosis X
Criterio serolégico + Al menos 3 Criterio serolégico + Fenémeno de
Regla de Diagnéstico Final criterios clinicos (uno debe ser Raynaud + Al menos 2 de los
obligatoriamente sinovitis o restantes criterios clinicos.
miositis).

‘j‘; Rendimiento Diagnéstico Combinado: Sensibilidad 60% | Especificidad 85% /




Esclerosis Sistémica (SSc):

Criterios de Clasificacion ACR-EULAR 2013

Esclerosis cutanea proximal a las articulaciones MCF
(Criterio suficiente: Clasifica automaticamente como SSc)

Criterios Adicionales (Puntuacién méxima por categoria)

" Afectacién Cutanea y Dedos
Dedos en salchicha (Puffy fingers)
Esclerodactilia (distal a MCF)
Ulceras digitales (puntas)

Cicatrices en mordedura de rata (pitting)

" Afectacién Pulmonar (Max. 2 pts)
Hipertension Arterial Pulmonar (HAP)
Enfermedad Pulmonar Intersticial (EPI)

80 00006

Afectacion Vascular
Telangiectasias

\

Alteraciones capilaroscopicas

Fenémeno de Raynaud

©
4
W

Autoanticuerpos especificos (Max. 3 pts)

Anticentromero / Anti-Scl-70 / Anti-RNA
polimerasa lll

o

2 9 Paciente con puntuacién total 2 9 = SSc Definitiva




Esclerosis Sistémica: El Laboratorio como predictor Fenotipico

Criterios ACR/EULAR 2013 exigen 2 9 Puntos. (Engrosamiento cutaneo proximal otorga directamente 9 pts).

W

El Pilar Diagndstico: ANA positivos en >90% de los casos. Los anticuerpos especificos
son mutuamente excluyentes y definen la trayectoria vital del paciente.

R —

Anti-Centromero

Fenotipo: Esclerosis Sistémica Cutanea
Limitada.

Riesgo Pulmonar Clave: Hipertension
Arterial Pulmonar (HAP). Menor
probabilidad de dafo alveolar directo.
Mejor supervivencia global.

P = =il N,

Anti-Topoisomerasa | /| Anti-Scl-70

Fenotipo: Esclerosis Sistémica Cutanea
Difusa.

Riesgo Pulmonar Clave: Enfermedad
Pulmonar Intersticial (EPI) y crisis renal
microvascular.

Alarma: Asociado a un dano alveolar

A progresivo que puede precipitar HAD.
Requiere vigilancia estricta.

Sintesis: Los autoanticuerpos en ES son mutuamente excluyentes; el laboratorio define la trayectoria de la enfermedad afios antes del inicio clinico.




Criterios EULAR/ACR 2017: Miopatias Inflamatorias Idiopaticas

Puntuaciones de clasificacion (excluyendo otras causas que expliquen la sintomatologia)

i ‘ Con Sin Con Sin
CLINICA Biopsia Biopsia E LABORATORIO Biopsia Biopsia
Edad de inicio Autoanticuerpos

218y <40 afios 1,5 1,3 Anti-Jo-1 positivo 38 39

240 afios 2,2 2,1 Enzimas musculares
Debilidad muscular Aumento de CK, AST, ALT, o LDH 1,4 1,3

Proximal MS (simétrica, progresiva) 0,7 0,7

Proximal MI (simétrica, progresiva) 0,5 0,8

Flexores del cuello mas débiles que extensores 1,6 1,9 ﬁ

Proximal Ml mas débil que distal 1,2 1.9 = BIOFSIAIMESCULAR
Slgr.ws cutaneos: Infiltrados mononucleares en endomisio (sin penetrar) 1,7 —

Eritema en heliotropo 3,2 31 : S :

; Infiltrados mononucleares en perimisio / perivascular 1,2 —

Papulas de Gottron 2,7 2,1 P

Slene dé GAttion 37 33 Atrofia perifascicular 1,2 —

9 - . ' Vacuolas ribeteadas 31 —
Otros sintomas
Disfagia / Alt. motilidad esofagica 0,6 0,7
INTERPRETACION DIAGNOSTICA
SEGURO (Probabilidad = 90%) PROBABLE (Probabilidad = 55%)
2 8,7 (Con biopsia) | 27,5 (Sin biopsia) 2 6,7 (Con biopsia) | 25,5 (Sin biopsia)



Miopatias Inflamatorias (Mll):
El Cambio Hacia el Fenotipo Pulmonar

(@)
@)

Marcadores Serolégicos y
Amenaza Pulmonar

Anti-Mi-2: Buen
%/!: prondstico, DM

== clasica.

Anti-SRP: Miopatia
ﬂ necrotizante
; refractaria.

. Anti-Jo-1: Principal marcador del Sindrome
a EULAR/ACR2017 X2 Antisintetasa (ASS). Alerta roja clinica

(Sistema ponderado que incorpora : para Afectacién Pulmonar Intersticial
anticuerpos especificos). de progresién rapida.

Evolucion de Criterios

/& De Bohan/Peter (1975)
.A) (Empiricos, clinico-patoldgicos)




La Amenaza Oculta: El Falso Negativo del Anti-MDA5S

El Espejismo del Laboratorio

IFI Negativa (o tenue AC-0): El anticuerpo
anti-MDAD5 (asociado a dermatomiositis
amiopatica) frecuentemente presenta un
patrén citoplasmatico casi invisible en
células HEp-2 estandar.

Efecto: Crea una falsay | e i
peligrosa sensacion de /f 2
seguridad en el & (@
cribado inicial. L |

La Realidad Clinica

HAD Fulminante: Es el predictor mas
agresivo de Enfermedad Pulmonar
Intersticial de Progresion Rapida
(EPID-RP).

Consecuencia:
Evoluciona en dias
hacia insuficiencia
respiratoria y
Hemorragia Alveolar
letal.

Regla Clinica: Ante cualquier sospecha clinica de miositis con afectacién pulmonar,
es obligatorio escalar al Immunoblot, sin importar si la IFI es negativa.




Perfil Clinico y Pronéstico de
Autoanticuerpos (Tabla 4)

Dermatomiositis (DM) Frecuencia Fenotipo
Mi2 (10% DM) DM Clésica
MDAJS (20-30% DM asiaticos) | DM amiopatica, ulceracion cutanea, paniculitis
TIF I-gamma (20-30% DM) DM clasica, lipoatrofia y ulceracion juvenil
DM y Polimiositis (PM)
A : ; Predominantemente en DM. Calcinosis
NXP-2 (25% DM juveniles) cutanea en jovenes. Buena respuesta
JO1 (20% MII, mayor en DM) | Sindrome antisintetasa

Miopatia Necrotizante Inmunomediada (MNIM)
Enfermedad severa, resistente al tratamiento.

SRP koMl Alta incidencia de carditis
HMGCR (6% MIl) CK muy elevada con resistencia al tratamiento

(66% por exposicién previa a estatinas)

Miositis por Cuerpos de Inclusién (MCI)

cNI1A (34% MCI) MCI clésica (70% sensibilidad)

= Riesgo EIP | ’-' = Riesgo Cancer

Pronéstico

Buen prondstico, buena respuesta a corticoides.
Alta incidencia EIP agresiva. Mal prondstico.

;\i Alta asociacion a cancer. Mal prondstico.

}s{ Mayor riesgo de céncer en adultos (>50% casos)

Alta EIP. (Sin asociacion a cancer).
Peor pronéstico, mayor severidad

Mal prondstico. (Sin neoplasias.
(Sin neoplasias)

Mal prondstico. (Sin neoplasias)

Sin asociacién a neoplasias.



Artritis Reumatoide (AR)
Criterios Diagnosticos ACR/EULAR 2010

Conjunto de variables y puntuacion de cada una de las variables para el computo
global. Un paciente sera clasificado de AR si la suma total es igual o superior a 6

Afectacion articular
1 articulacién grande afectada
2-10 articulaciones grandes afectadas
1-3 articulaciones pequeiias afectadas
4-10 articulaciones pequeiias afectadas
> 10 articulaciones pequenas afectadas

Serologia
FR y ACPA negativos
FR y/o ACPA positivos bajos (< 3 VN)
FR y/o ACPA positivos alto (> 3 VN)
Reactantes de fase aguda
VSG y PCR normales
VSG y/o PCR elevadas

Duracion
<6 semanas
=6 semanas

VI W= O

1

ACPA: anticuerpos contra péptidos citrulinados; FR: factor reumatoide; PCR: pro-
teina C reactiva; VN: valor normal; VSG: velocidad de sedimentacion globular.

Criterios ACR/EULAR 2010

/ / \ Requiere puntuacion = 6. Se enfoca en la
\,. Z B identificacion precoz basada en el conteo articular
) & 6 y la serologia (omitiendo nédulos tardios).

Serologia Especifica
Factor Reumatoide (FR) y especialmente Anti-CCP.

(ACPA) (especificidad >95%). Detectables anos
& " antes de la sinovitis clinica.

-

Relacion con la HAD (Hemorragia Alveolar Difusa) 4\

T

Rara. Generalmente se asocia a capilaritis
necrética secundaria en pacientes con
enfermedad de larga evolucidn, titulos altisimos
de serologia y EPID subyacente.




Sindrome Antifosfolipido (SAF): La Revolucion del Dominio Microvascular

P—

Se centraban casi
exclusivamente en
macrotrombosis (venosa/arterial)
y morbilidad obstétrica.

Ignoraban la microangiopatia
aislada, dejando casos sevios
severos de HAD sin clasificar
formalmente.

:

El Vacio Historico (Sapporo 2006) T

La Integracion (ACR/EULAR 2023)

Se introduce el Dominio Microvascular, exigiendo
evidencia objetiva para alcanzar el 99% de
especificidad global.

/

[ HAD Sospechada

Sospecha: Clinica o
radiologia basal otorga
2 puntos.

HAD Confirmada

Confirmacion: Si se
demuestra capilaritis
pulmonar o microangiopatia
tromboética mediante
Lavado Broncoalveolar (BAL)
o0 Biopsia, otorga la
puntuacién maxima del
dominio (5 puntos).




_@ CRITERIOS CLASIFICATORIOS SAF ACR/EULAR 2023

DOMINIO CLINICO PESO

1. Macrovascular VENOSO
Trombosis venosa con perfil de alto riesgo trombético

Trombosis venosa sin perfil de alto riesgo trombédtico

2. Macrovascular ARTERIAL
Trombosis arterial con perfil CV de alto riesgo
Trombosis arterial sin perfil CV de alto riesgo

3. Microvascular

Sospecha 2
- Livedo racemosa

- Vasculopatia livedoide

- Nefropatia por AAF

- Hemarragia pulmonar (imagen)

Establecida (con confirmacion histolégica o imagen)
- Vasculopatia livedoide

- Mefropatia por AAF

+ Hemoarragia pulmonar (BAL o histologia)

- Enfermedad miocardica

- Hemarragia suprarrenal

(43}

4. Obstétrico
> 3 Muertes prefetal (< 10 semanas) y/o fetal precoz

(= 10 y = 16 semanas) 1
Muerte fetal (= 16 y < 34 semanas) 1 - Perfil de alto riesgo trombadtico: > 1 criterio mayor 0 = 2 menores. Ver fabla 5.
PE o IP grave (< 34 semanas) < T ettt
PE e IP graves (< 34 semanas) 4 -+ Perfil de alto riesgo vascular: = 1 criterio alto riesgo 0 = 3 criterios de moderado riesgo CV.
+ Alto: HTA = 180/110 mmHg, ERC, DM con LOD, DL grave (CT = 310, LDL = 190mg/dl).
5. Afectacién Valvular cardiaca « Moderado: HTA tratada > 140/90, tabaco, DM sin LOD, DL fratada con CT < 310, LDL
0 Engrosamiento 2 < 190 mg/dl, obesidad (IMC = 30 kg/m2).
Vegetacion 4
=l 6. Hematoldgico aB2GP!I: anticuerpo antibeta2-glicoproteina 1; ACA: anticuerpo anticardiolipina; AL: anticoagulante
o7 Trombopenia < 130 x 109 2 lipico; BAL: lavado broncoalveolar; GT: colesterol total; CV: cardiovascular; DL: dislipemia; DM:
diabetes mellitus; ERC: enfermedad renal cranica; HTA: hipertension arterial; IMC: indice de masa
g ) corporal; LDL: low density lipoprotein; LOD: lesion de drgano diana.




SAF: La Regla de Oro del Laboratorio y el Ensayo Funcional

El Escudo Contra Falsos Positivos (Persistencia)

( = 12 Semanas \
i i >
Regla = 12 Semanas: Los anticuerpos aPL deben confirmarse positivos con una separacion

temporal estricta de al menos 12 semanas para descartar elevaciones transitorias por infecciones.
(Q Nota: Se penaliza fuertemente el isotipo IgM aislado.

Anticoagulante Lupico (AL) - Ensayo Funcional ISTH
Contexto: El AL no se mide por CLIA, sino por interferencia funcional en fase fluida.

1. Screening: 2. Mezcla (Mix): : =
Prol?'ngacién de Fraclaso al igﬂgm}gﬁg?& 4.DEchusti6n:
iempos mezclar con : m escartar
dependientes de plasma normal tlenew)p()gezloag:dw farmacos u otras
fosfolipidos (ej. (demuestra fosfolbidas coagulopatias.
dRVVT). inhibidor). pIER=:




SAF: Estratificacion de Riesgo y la Triple Positividad

Perfil: Triple Positividad (Anticoagulante Lupico [+] +
aCL IgG [+] + anti-b2GPI IgG [+]).

Impacto Clinico: Fenotipo de mayor riesgo vital. Dispara

el riesgo de eventos tromboticos recurrentes, morbilidad

obstétrica y SAF Catastréfico (CAPS), donde la HAD es

una complicacion microvascular directa. Otorga hasta 7
\_puntos de laboratorio.

| Perfil: IgG aislada a titulos altos o Anticoagulante

Riesgo Alto Ldpico persistente. (Otorga 5 puntos).
. ) " Pperfil: IgM aislada a titulos moderados.
Riesgo Bajo/Moderado (Otorga solo 1 punto).



Algoritmo Integrado: De la Sospecha Clinica al Diagnéstico Especifico

Step 1: Sospecha Clinica
Paciente ingresa con infiltrados alveolares y caida del hematocrito = HAD activa.

v

Step 2: Cribado Inmunolégico (Laboratorio)

Solicitar IFI HEp-2 (Buscar ANA = 1:80) y Panel aFL (Anticoagulante Lipico en 4
etapas ISTH, aCL, anti-B2GP1).

v

Step 3: Confirmacion y Cuantificacion

Usar CLIA / Immunoblot para especificidades de alto riesgo (dsDNA, Sm, U1-
UI1-RNP, Jo-1, MDAS). Asegurar persistencia de 12 semanas para panel aFL.

A
: :
Step 4: Aplicacion de Criterios (Via Inflamatoria) Step 4: Aplicacion de Criterios (Via Trombética)
Si ANA+y dsDNA alto con Complemento bajo = Aplicar Si aFL+ persistente y BAL confirma microangiopatia =
Criterios LES 2019 (Diagnéstico: Capilaritis Itpica). Aplicar Criterios SAF 2023 - Dominio Microvascular.




Perfilado y Severidad de Biomarcadores Autoinmunes

Matriz de integracion clinica: Desde el cribado inicial hasta la alerta de complicaciones microvasculares.

Autoanticuerpo

ANA

Anti-dsDNA

Anti-Sm
Anti-U1-RNP

aFL (AL, aCL, anti-B2GP1)

Anti-Scl-70
(Topoisomerasa I)

Anti-MDA5

Rendimiento Analitico

Sens: 95-98% | Esp: 40%

Sens: 60-70% | Esp: 95-98%

Sens: 25-30% | Esp: >99%

Sens: 40-60% | Esp: 60-80%

Sens: 30-40% | Esp: 80-90%

Especifico para Esclerosis Sistémica

Deteccion por LIA

Utilidad Diagnostica

Prueba de screening obligatoria inicial
debido a su alta sensibilidad.

Muy especifico para LES. Marca la
actividad de la enfermedad y el riesgo de
nefritis lpica.

Altamente especifico y exclusivo para la
confirmacion de LES. No marca actividad.

Titulos muy altos definen la Enfermedad
Mixta del Tejido Conectivo (EMTC).

Marcadores de disfuncion endotelial.
Marcador fenotipico.

Requiere mapeo por Immunoblot sin
importar si el screening por IFl resulta
negativo.

Alerta de Severidad / Microvascular

Punto de entrada general. N/A.

Predictor de Brotes: Cuantificado por CLIA,
predice la inminencia de brotes severos de
capilaritis en LES al cruzar su curva de
ascenso con el consumo de Complemento.

N/A.

Requisito Serolégico de Oro: Titulos extremos
(2 1:1600) alertan de crisis sistémicas y
complicaciones pulmonares letales en EMTC.

Riesgo Vascular: Indican alto riesgo
protrombotico y microvascular.

Riesgo Intersticial: Marca fenotipicamente la
progresion acelerada hacia fibrosis profunda y
riesgo intersticial grave en Esclerosis Sistémica.

Alarma Maxima: Predictor fulminante de
Enfermedad Pulmonar Intersticial Rapida y
Progresiva (EPID-RP) y Hemorragia Alveolar
Difusa (HAD).



Alertas Clinicas Clave: Desviacion del Pronéstico Estandar

Y
0

Alerta de Malignidad Alerta Pulmonar
(Screening Oncoldgico) (Monitorizacion Respiratoria)
La positividad en pacientes adultos para TIF La deteccion de MDAS o JO1 exige
1-gamma o NXP-2 requiere un screening monitorizacion respiratoria estricta debido a la
oncoldgico exhaustivo. alta incidencia de Enfermedad Pulmonar

Intersticial (EIP).

Especial atencion al anticuerpo NXP-2 en El anticuerpo MDAS (especialmente prevalente
adultos, donde el riesgo de cancer supera el en poblaciones asiaticas) presenta un curso
50% de los casos. clinico particularmente agresivo asociado a EIP.
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