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CASO CLINICO: Mujer de 79 anos de edad

s ANTECEDENTES PERSONALES:
-HTA de > 15 ainos de evolucion

-Hernia de hiato

-1Q: amigdalectomia y legrado uterino

-Estudiada en ORL 1 afo antes por clinica sugerente de
sinusitis aguda de repeticion

-Exploracion ORL: sin hallazgos de interés
-TAC senos:
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CASO CLINICO: Mujer de 79 aiios de edad

« HISTORIA ACTUAL.:

-Acude en varias ocasiones a Urgencias por dolor
abdominal de tipo colico en hipocondrio derecho y
fiebre

-EF:
- T2: 38°C
- Hemodindmicamente estable
- Dolor a la presion en hipocondrio derecho,
Murphy +/- sin otros signos de irritacion peritoneal




CASO CLINICO

-Analitica a su llegada:
- Leucocitos 14.000 con 85% de PMN
- Hb de 11,2g/dl, normocromay normocitica
- Urea 66mg/dl y creatinina 1,4mg/dl

- Transaminasas, bilirrubina y amilasa: normales
-Eco abdominal: colelitiasis sin signos de colecistitis

~—
)

INGRESA EN CIRUGIA




CASO CLINICO

 INGRESO EN CIRUGIA:
- Dieta absoluta + fluidoterapia
- Antibioterapia con Piperacilina-Tazobactam
- Profilaxis TVP con HBPM

-Interconsulta a Anestesia para intervencion:
-ECG: normal
-Rx de torax: normal \

Se interviene 24h mds tarde ‘/




CASO CLINICO

* POSOPERATORIO

- Persiste febricula/fiebre
- Mantiene TA y diuresis

e 3 dias mas tarde l

- Hemograma con Hb de 7,5 g/d|
- Bioquimica: Urea: 117mg/dI|

Creatinina: 5,4 mg/d| #
Na y K: normales

Interconsulta
a Infecciosas

Transfusion
de hematies

Interconsulta
a Nefrologia




CASO CLINICO: CIRUGIA

* ANEMIA + FEBRICULA

- No evidencia macroscopica de sangrado
- TAC ABDOMINAL: sin colecciones infecciosas
no focos de sangrado
- EDA: algunas erosiones aisladas, sin sangrado activo
- Colonoscopia: normal




CASO CLINICO: NEFROLOGIA

e Insuficiencia renal aguda
- Sedimento: hematies (++), proteinuria 0,8g/d
- Bq: Proteinas totales 6,4g/dl y albumina 2,4g/d|
- Perfil lipidico: CT 210mg/dlI, LDL-c: 175mg/d|
»~~ - Eco renal: normal

N Probable Necrosis Tubular Aguda con FRANO
V- Hidratacion i.v + diuresis forzada

.

Mejoria progresiva de la funcion renal
con Cr de 2,9mg/dl




CASO CLINICO: INFECCIOSAS

Febricula

- Se recoge en la anamnesis que es de >6 meses de
evolucion

- PCR: 13mg/dl (hasta 0,8mg/dl)

- Hemocultivos: negativos

- Urocultivo: negativo

- Cultivo cateter: negativo

- Serologias: negativas

- Marcadores tumorales: negativos

- TAC abdominal: no colecciones tras la cirugia




CASO CLINICO

e POSOPERATORIO

- Persiste febricula/fiebre | interconsulta a Cardiologia
- Empieza con disnea - Interconsulta a Neumologia

* Historia clinica: nada que sugiera cardiopatia previa \
« EF: TA 130/70, PVY elevada
AC: arritmica a 120 Ipm /
AR: crepitantes
Edemas con fovea




CASO CLINICO

e Interconsulta a Cardiologia

* GA: p0O2 79, pCO2 22, pH: 7,44 con FIO2 de 0,21
« ECG: FAa 120 Ipm

* Rx de torax: patron congestivo
derrame pleural bilateral

* Ecocardiograma-Doppler:
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CASO CLINICO

e Interconsulta a Cardiologia
* Congestion venosa sistémica en el contexto de insuficiencia
renal, aporte de volumen, FA,transfusion, fiebre

® Con beta-bloqueantes, oxigeno y diuréticos mejora de la
disnea

e Interconsulta a Neumologia:

* Gammagrafia pulmonar: baja probabilidad de
TEPA




_CASQ CLINICO

e POSOPERATORIO:
- Previa al alta, nueva transfusion por Hb de 7,6g/dl

« 3 SEMANAS TRAS ALTA CONSULTA A
URGENCIAS
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PREGUNTAS

El motivo de consulta de fiebre y dolor en hipocondrio derecho aun
sin litiasis visible orientaba a una colecistitis y yo me hubiese
metido en el quirdéfano

La anemia que desarrollé inicialmente la enferma se justifica por
los hallazgos de la EDA

El fracaso renal agudo en esta paciente puede ser multifactorial
(sangrado, hipotension, farmacos...) y la mejoria con aporte de
volumen y diuresis forzada asi lo sugiere

Todas las anteriores pueden ser ciertas




Archivo...
=

Hospital Clinico San Cecilio - Servicio de Anatomia Patologica

Informe Anatomopatologico N° B04-06778

NHC: 418436

1° Apellido: FRANCO

2° Apellido: MATEO

Nombre: JOSEFA Sexo: Femenino

Servicio Peticionario: CIRUGLA B-I SATA
Meédico Peticionario: GARCIA RUBIO

DATOS CLINICOS
VESICULA BILIAR.
COLELITIASIS

A VESICULA BILTAR (NEOM) PIEZA QUIRURGICA

DESCRIPCION MACROSCOPICA

DESCRIPCION MACROSCOPICA:

VESICULA BILIAR DE 8,533 CMS DE DM. QUE VIENE PARCIALMENTE ABIERTA,
CON MULTIPLES SOLUCIONES DE CONTINUIDAD EN SU SUPERFICIE. AL CORTE
SE OBSERVA MUCOSA PARDUZCA SIN CALCULOS.

DESCRIPCION MICROSCOPICA
DESCRIPCION MICROSCOPICA:

DIAGNOSTICO ANATOMOPATOGICO
DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO:
VESICULA BILIAR:

COLECISTITIS CRONICA

SNOMED: T57000 M43000

[ —— - s r r r r r r
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PREGUNTAS

La disnea estaba justificada por una insuficiencia cardiaca
diastolica mas la sobrecarga, entrada FA, fiebre...

Aungue la gammagrafia pulmonar fue negativa y tenia otras causas
gue justificaban disnea, tenia un TEPA

La causa de la fiebre era infecciosa aunque todos los estudios
fuesen negativos

Aunque las anteriores pueden ser ciertas, debe tener una
ENFERMEDAD AUTOINMUNE ( si no, este tio no hubiese venido de
Granada a contarnos esta historia)




De tener una enfermedad sistéemica

Tiene un LES: probable anemia hemolitica, serositis con derrame
pleural, dolor abdominal por serositis ¢?, nefritis lUpica

Tiene un Wegener difuso con afectacion ORL (antecedente de

sinusitis) y renal. La anemia es de proceso inflamatorio cronico
asociada a la insuficiencia renal.

Tiene un Sd reno-pulmonar: lo del pulmon es una hemorragia
pulmonar que justificaria la anemia y la disnea; el rindn es una GNF
rapidamente progresiva por una GNF paucinmune

Tiene una neoplasia oculta con afectacion hematologica, una GNF
(probablemente una membranosa) y todo lo demas

r




De tener un Sd renopulonar

Tiene un LES y esperaria encontrarme ANA y DNA (+)

. Tiene una Granulomatosis de Wegener en su forma difusa (dado el

antecedente ORL) y esperaria encontrarme c-ANCA(+)

Tiene una Poliangeitis Microscopica y esperaria encontrarme p-
ANCA (+)

Tiene un Good Pasture y esperaria encontrarme unos Ac
antimembrana basal glomerular (+)

r
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SD. RINON-PULMON

1. Valoracion hemorragia pulmonar:
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Informe Anatomopatologico N° C07-17218

HOSPITAL UNIVERSITARIO SAN
CECILIO

Servicio Peticionario: BRONCOLOGIA (HC)

Meédico Peticionario: GALLARDO MEDINA, MANUEL

Centro Peticionario:

DATOS CLINICOS

SOSPECHA DE
HEMORRAGIA ALVEOLAR POR PROBABLE POLIANGEITIS MICROSCOPICA

A PULMON (NEOM) LAVADO BRONQUIOLOALVEOLAR

DESCRIPCION MICROSCOPICA

620.000 CEL / ML.

PMIN: 3%; MACROFAGOS: 91%; LINFOCITOS: 6%, EOSINOFILOS: 0%.

SE OBSERVA ABUNDANTE FONDO HEMATICO ¥ NUMEROSOS MACROFAGOS
CON PIGMENTO INTENSA Y EXTENSAMENTE POSITIVO AL PERLS. LA ICQ NO
REVELA ALTERACION EN LA PROPORCION DE LOS LINFOCITOS.

DIAGNOSTICO ANATOMOPATOGICO
COMPATIBLE CON HEMORRAGIA ALVEOLAR

Patélogo: ESQUIVIAS LOPEZ-CUERVO, I. Javier
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SD. RINON-PULMON

1. Valoracion afectacion renal:




GLOMERULOS OBSERVADOS: 18
GLOMERULOS ESCLEROSADOS: 6: SEMILUNAS: FRECUENTES
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GRANULOMAS PERIGLOMERULARES CON NECROSIS DE FLOCULOS
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SEMILUNA EPITELIAL CON RUPTURA DE LA MEMBRANA BASAL
DE LA CAPSULA DE BOWMAN
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Archivo...

NHC: 418436 Al
1° Apellido: FRANCO

2° Apellido: MATEO

Nombre: JOSEFA Sexo: Femenino

Centro Peticionario: HOSPITAL LICINIO DE LA FUENTE F. Peticién: 2210/2004

Servicio Peticionario: NEFROLOGLA (VIN) F. Recepcion:  22/10/2004

DATOS CLINICOS

DATOS CLINICOS: PACIENTE CON ANTECEDENTE DE FRACASO RENAL AGUDO

POST-COLECISTECTOMIA, FIEBRE DE VARIOS MESES, PRESENTA INSUFICIENCILA

RENAL PROGRESIVA, P-ANCA + MUESTRA: RENAL.

A RINON (NEOM) INMUNOFLUORESCENCIA

DESCRIPCION MACROSCOPICA

MACROSCOPICO:

2 CILINDROS; UNO MIDE 2 Y 0.1 CM. DED.M. Y OTRO 1 Y 0.1 CIM. DED.M. SE
TOMA PARA CONGELACION, ME. Y PARAFINA.

DESCRIPCION MICROSCOPICA

MICROSCOPICO:

SE OBSERVAN UN TOTAL DE 18 GLOMERULOS 6 DE LOS CUALES SE
ENCUENTRAN ESCLEROSADOS, PRESENTANDO LOS RESTANTES LESIONES DE
NECROSIS QUE AFECTA AL OVILLO EN EXTENSION VARIABLE Y QUE SE
ENCUENTRAN EN DISTINTO ESTADIO DE EVOLUCION Y SE ACOMPANAN DE
PROLIFERACION EPITELIAL CON FORMACION DE SEMILUNAS EPTTELIALES ¥
FIBROSAS, A VECES COMPLETAS, CONFIRIENDO UNA APARTENCIA
GRANULOMATOSA AL OVILLO.

ADEMAS EL PARENQUIMA SE ENCUENTRA AFECTADO POR FIBROSIS E
INFILTRADO INFLAMATORIO DE INTENSIDAD MODERADOS CON ATROFLA
TUBULAR. LOS VASOS EXAMINADOS NO MUESTRAN CAMBIOS RELEVANTES IF

).

DIAGNOSTICO ANATOMOPATOGICO

DIAGNOSTICO:

RINON: GLOMERULONEFRITIS NECROTIZANTE CON SEMILUNAS (EN EL 83%
DE LOS GLOMERULOS) EN RELACION CON LA VASCULITIS (POLIANGEITIS
MICROSCOPICA) DIAGNOSTICADA CLINICAMENTE.

Patélogo: G. Del MORAL R., GOMEZ-MORALES
F. Informado: 29/10/2004

F. Salida: 29/10/2004

F. Validacién: 11/11/2005 14:34:53
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SD. RINON-PULMON

3. Estudio inmunologico:

-ANA: negativos

-Antimembrana basal glomerular: negativos
-ANCA:(+) con patron p-ANA y especificidad
frente a mieloperoxida




DIAGNOSTICO FINAL

- Sd renopulmonar
- Vasculitis sistemica p-ANCA positiva

- Poliangeitis microscopica




TRATAMIENTO

INDUCCION DE LA REMISION

- Bolus de 6-MP

- Bolus quincenales de ciclofosfamida de 500 mg iv
- Mantenemos entre 3-bmeses

MANTENIMIENTO
- Azatioprina
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HOJA DE EVOLUCION (CONS. SISTEMICAS)

Paciente [J0SEF A FRANCO MATEO |
NS.8.[151032347862 |

Mantoux: | ;l VHC: | ;| VHB: | vl

EVOLUCION CLINICA

Fecha |153-p9-2009
HHCC 418436

DIAGNOSTICO

- Yasculitis asociada a p-ANCA. Sindrome renopulmonar (10/04)
- IRC

- Osteoporosis densitometrica

- Insuficiencia de 25 vitamina D

- HTA

- Hipercolesterolemia

RESULTADOS PRUEBAS SOLICITADAS

PRUEBAS QUE SE SOLICITAN
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CASE REPORT

Vasculitis of the Gallbladder
Case Report and Spectrum of Disease

Jonathan Juliano, MD,* Kirk D. Wilson, DO,7 and Elie Gertner, MD, FRCP (C), FACP7

Abstract: Polyarteritis nodosa and microscopic polyangiitis involve small
and medium-sized blood vessels. The majority of patients with microscopic
polyangiitis have perinuclear antinecutrophil cytoplasmic antibodies, usually
antimyeloperoxidase (anti-MPO) antibodies. This report describes the first
case of perinuclear antineutrophil cytoplasmic antibodies (p-ANCA) associ-
ated vasculitis presenting as, and manifesting predominantly with, cholecys-
titis. We review the spectrum of discase in small and medium-sized vessel
arteritis of the gallbladder from localized arteritis that may not require
treatment other than carcful observation for the development of systemic
disease to multiorgan involvement requiring aggressive immunosuppressive
therapy.

Key Words: gallbladder vasculitis, microscopic polyangiitis
(J Clin Rheumatrol 2009:15: 75-77)

he vasculitis syndromes are a heterogeneous group of disorders
characterized by inflammation of blood vessels. The clinical
features depend on whether involvement is localized or systemic, the
organs affected. and the size of the blood vessels involved. Polyar-
teritis nodosa (PAN) and microscopic polyangiitis involve small and

FIGURE 1. Involvement of the vessel wall with inflammatory
infiltrate.



PREGUNTAS: senalar la falsa

De las vasculitis asociadas a ANCA en el anciano, el Wegener es
mas frecuente que la poliangeitis microscopica

Los meédicos piensan con frecuencia en estas entidades en el
anciano y no se produce un retraso diagnostico con respecto a los

pacientes mas jovenes

En los pacientes ancianos el porcentaje de remisiones es
mayor

La mortalidad en los pacientes ancianos con vasculitis ANCA (+) es
mayor y es atribuible fundamentalmente a la vasculitis y en menor
proporcion a complicaciones de los inmunosupresores




TABLE 1. Demographics and Clinical Characteristics
Characteristic >75 yrs Old =75 yrs Old P 12008:14: 7881
No. patients 22 56 —
Age (yr) 78 =3 53+ 15 —
% Male 45 64 <0.0001
Disease (%oWG:%MPA) 55:45 84:16 0.007
Duration of symptoms before diagnosis (mo) 4.0% 3.0 el NS
Follow-up time (mo) 379 = 314 792 = 79.6 0.004
Organ involvement
Systemic 100% 84% NS +
Cutaneous 27% 11% NS I
MM/eve 9% 21% NS
Ear, nose, or throat 41% 73% 0.007
Chest 86% 66% NS
Cardiovascular 0% 4% NS
Gastrointestinal 23% 7% NS
Renal 73% 65% NS
Nervous system 27% 18% NS
BVAS score 20.7 £ 6.2 18.6 =2.2 NS
Laboratory values
Creatinine (mg/dL) 2 523 Ot 000 NS
Ervthrocyte sedimentation rate 78 + 31 68 + 35 NS
WBC 13.0 = 8.5 114 =42 NS
Platelets 325 £ 111 393 = 135 NS
Hemoglobin (g/dL) 10.5 = 2.0 11.5+1.9 0.03

BVAS indicates Birmingham Vasculitis Activity Score;

WBC, white blood cell count; NS,

not significant.




Antineutrophil Cytoplasmic Autoantibody-Associated

Vasculitis in Older Patients

Min Chen, MD, Feng Yu, MD, Ying Zhang, and Ming-Hui Zhao, MD, PhD
(Medicine 2008:87:203-209)

TABLE 1. Diagnosis by Age

Older Younger
Patients Patients
(=65 yr) (<65 yr)
(n =99) (n = 135)

No. No. p Value
Wegener granulomatosis 18 51 <0.01
Microscopic polyangiitis 79 68 <0.001
Churg-Strauss syndrome 2 1 >(0.05

Renal-limited vasculitis 0 15 <(0.001




TABLE 2. Immediate Causes of Death
Patient Age~™ Sex Time to Death” Diagnosis Cause of Death
1 61 M 154 WG Colon cancer
2 73 M 36 MPA Progressive vasculitis
3 73 F 13 WG Renal failure
4 74 M 60 WG Pneumonia
5 75 M 2 WG Sepsis
6 75 M 12 WG Renal failure
7 76 F 112 MPA Acute myocardial infarction
S 77 M -+ WG Pneumonia
9 78 F | WG Unknown; during active
vasculitis
10 78 F 115 MPA Pulmonary hemorrhage
11 79 M 50 WG Unknown
12 81 F 2 WG Pulmonary hemorrhage
13 82 M 5 MPA Septic shock
14 84 F 6 WG Progressive vasculitis
15 85 M 16 MPA Pneumonia/renal failure

*Age upon diagnosis.

"Time in months.




TABLE 3. Percentages of Various Glomerular Lesions in Biopsy Specimens

Older Patients (>65 yr) (n=48) (%)  Younger Patients (<65 yr) (n = 88) (%) p Value

Normal glomeruli 35.0 £31.1 344 £ 318 >0.05
Crescent 520 £30.7 519315 0,03
Cellular* 43.6 + 38.1 454 £35.7 >0.05
Fibrous* 26.8 +31.2 279 £ 32.1 >0.05
Fibrinoid necrosis, median (range) 0 (0-50) 0 (0-100) >0.05
Glomerular sclerosis 33472 6.9 £ 125 >0.03

*Crescents of ““intermediate™ type (fibrocellular crescents) were not included for statistics.




TABLE 4. Therapy in 197 Patients With AAV

Older Patients Younger Patients
(=65 yr) No. (%) (<65 yr) No. (%) p Value
Length of immunosuppressive therapy (median and range, mo) 12 (1-96) 24 (1-96) <0.01
Induction therapy
Corticosteroids plus oral CTX 20 (22.5) 28 (25.9) 0.69
Corticosteroids plus IV CTX 54 (60.7) 75 (69.4) 0.26
Corticosteroids alone 15 (16.8) 54.7) <0.01
Total 89 108
Maintenance therapy*
IV CTX every 3 mo 24 (49.0) 44 (50.0) 1.00
AZA 18 (36.7) 33 (37.5) 1.00
MMF 4 (8.2) 7 (8.0) 0.97
None 3(6.1) 4 (4.5) 0.69
Total 49 88

The rate of remission or response at 6 months in older
patients was significantly lower compared with that in the
108 younger patients (75.8% vs. 90.7%, x> = 9.6, p < 0.01).
Survival was significantly worse in older patients than in
younger patients (HR, 2.484; 959% CI, 1.418 - 4.351:p <0.01)



VASCULITIS ASOCIADAS AANCA EN EL ANCIANO

Callejas JL, Rios R, Fdez Roldan C, Garcia Morales M, Sanchez Cano D, Ortego N
Unidad de Enfermedades Autoinmunes Sistémicas. Hospital San Cecilio Granada

OBJETIVOS PACIENTES Y METODOS

- 28 pacientes que cumplian criterios clasificatorios
para los diagnoéstico de PAM y Wegener seguidos en
nuestra Unidad.

- Describir las caracteristicas clinicas de

las vasculitis asociadas a ANCA en una
poblacién mayor de 75 anos.

-Determinamos
- Intervalo de tiempo entre primer sintoma

atribuible y el diagnéstico

- Edad al diagnéstico

- Actividad utilizando escala BIVAS

- Respuesta al tratamiento

- Complicaciones atribuibles al mismo

- Comparar aspectos clinicos, respuesta
al tratamiento y pronésticos con los de la
poblacién mas joven.







INSUFICIENCIA RENAL CONCLUSIONES

-El tiempo hasta el diagnéstico es
mayor, probablemente porque se
presentaron con un sindrome
general y se sospecha antes un
proceso neoplasico que una

vasculitis

-El % de pacientes con insuficiencia
renal es significativamente mayor,
probablemente consecuencia de
este retraso en el diagndstico y en la
instauracion del tratamiento




ARTHRITIS & RHEUMATISM

Vol. 60, No. 7, July 2009, pp 2156-2168
DOI 10.1002/art.24637

© 2009, American College of Rheumatology

Table 1. Characteristics and treatments in the patients with ANCA-associated vasculitis, by rituximab (reatment group”

Rituximab protocol

Two infusions of Four infusions of

| gm each 375 mgm* each
given 2 weeks apart  given 1 week apart Other All patients
(n=3) (n = 26) (n="7)i (n= 65)
Patient characteristics
Age at first rituximab course, years 49 (16-77) 47 (11-69) 25 (1-56) a(-m)
No. (%) male 16 (50) 13 (50) 5(M) 34(92)
Diagnosis, no. of patients WGin26, MPAin4, WGin16, MPAin WG in 4, unclassified WG in 46, MPA in 10,
(SSin2 0, CSS 1n 3, i3 CSS n 5, unclassified

unclassified in 1 in4



Monoclonal Antibodies as Targeted Therapy in
Hematologic Malignancies in Older Adults

Arati V. Rao, MD': and Kenneth Schmader, MD?

'Division of Medical Oncology and Cell Therapy, Division of Geriatrics, Duke University Medical Center, Durham Veterans
Affairs Medlical Center, Durham, North Carolin; and “Division of Geriatrics, Duke University Medical Center, Center for
Aging, Durham Veterans Affairs Medical Center, Durham, North Caroling

Am J Geriatr Pharmacother. 2007;5:247-262
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Preguntas Frecuentes

IV SEMINARIO INTERDISCIPLINARIO DE AUTOINMUNIDAD: NEUROINMUNOPATOLOGIA. ALMERIA 2009

FORMULARIO DE ACCESO escrito por Administrator L

Usuario

clave

Recordarme

Entrar

cRecuperar clave?
SINDICACION

ATOM

miércoles, 22 de septiembre de 2009

La Asociacion Andaluza de Enfermedades Autoinmunes (AADEA) le invita a asistir al [V Seminario
Interdisciplinario de Autoinmunidad, que en esta ocasion va a tratar sobre Neuroinmunopatologia.
Se celebrara el 7 de noviembre del 2009 en Almeria.

El Seminario tiene previsto abordar diferentes aspectos de la neuroinmunopatologia. Habra ponencias dedicadas al sistema nervioso central
(encefalitis limbica, encefolomietiis inflamatoria, esclerosis multiple), sistema nenvioso periférico y placa motora (neuropatias periféricas
inmunomediadas, miopatias inflamatorias idiopaticas, miastenia gravis), vasculopatias (angeitis aislada del sistema nervioso central, sindrome
antifosfolipidico y sistema nervioso central, arteritis de células gigantes), neurolupus (clasificacion/nomenclatura del lupus neuropsiquiatrico, cefalea en
el lupus eritematoso sistémico), manifestaciones neuropsiquiatricas de las enfermedades autoinmunes sistémicas, y, por Gltimo, actualizacion de la
leucoencefalopatia multifocal progresiva en los tratamientos bioldgicos actuales.

Este seminario esta dirigido a médicos especialistas en Neurologia, Reumatologia, Medicina Interna, Enfermedades Infecciosas,
Medicina General, y otras especialidades médicas interesados en el manejo de pacientes con Enfermedades Autoinmunes en las
que destaque la afectacion neuroldgica.

Meodificado el ( jusves, 24 de septiembre de 2009 )



Motivo tratamiento RT X

>65 afnos

<65 anos

Afectacioén renal

4125 (16%)

37/154 (24%)

Afectacion hematoldgica

6/25 (24%)

42/154(27,3%)

Afectacion pulmonar

4125 (16%)

14/154 (9,1%)

Afectacion neurologica

3/25 (12%)

5/154(3,2%)

Afectacioén articular

2/25 (8%)

3/154 (2%)

Afectacion cutanea

2/25 (8%)

12/154 (7,8%)

Afectacién muscular

3/25(12%)

12/154 /7,8%)

Otros

0/25

9/154




EVA

Basal

3 meses

6 meses

12 meses







