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RESUMEN

Introduccion: En cuanto a los antecedentes de estudios de prevalencia de
manifestaciones neuropsiquiatricas, es conveniente mencionar el articulo de
Wenninger de Paraguay, en el cual se menciona que la prevalencia es del 75% en los
pacientes con lupus eritematoso sistémico. Objetivos: Este estudio busca establecer
cuéles fueron las manifestaciones neuropsiquiatricas presentadas en los pacientes con
LES del HTMC en el 2022, relacionarlas con el indice de actividad de la enfermedad,
la positividad de los anticuerpos y con el tiempo de evolucion. Finalmente, se busca
determinar la tasa de mortalidad en estos pacientes. Materiales y métodos: Se realizo
estudio de caracter descriptivo, transversal, retrospectivo de tipo observacional con
informacidn obtenida de historias clinicas del Hospital Teodoro Maldonado Carbo de
pacientes con diagnostico de LES atendidos en el afio 2022. Se trabajé con 338
pacientes y aplicando los criterios de inclusion y exclusion, se obtuvo una poblacion
de 161 pacientes. Resultados: Se encontr6 un 55,2% de los pacientes de esta muestra
presentaron manifestaciones neuropsiquiatricas de los cuales el rango de edad mas
frecuente fue de 41-60 afios, el sexo femenino fue el predominante. Discusion:
Nuestro estudio coincidio con el de Alammari, Arabia Saudita, 2021 en cuanto a la
alta prevalencia de manifestaciones neuropsiquiatricas en pacientes con LES. El
86,9% de nuestros pacientes eran mujeres, lo que comparte Morrison, New York, 2014
(23) en su estudio, donde el 85% también eran mujeres. Conclusiones: Las principales
manifestaciones neuroldgicas encontradas fueron cefalea, depresion y ansiedad. Se
encontrd que hay relaciéon en cuanto a la positividad de ciertos anticuerpos con el
indice de actividad lupica de la enfermedad. No se encontro relacion del tiempo de
evolucion de la enfermedad y las manifestaciones neuropsiquiatricas. Finalmente se

observo una baja tasa de mortalidad de estos pacientes.

Palabras Claves: Lupus eritematoso sistémico, manifestaciones neuropsiquiatricas,

anticuerpos, sledai, sistema nervioso, mortalidad
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ABSTRACT

Introduction: Regarding the background of studies on the prevalence of
neuropsychiatric manifestations, it is worth mentioning the article by Wenninger from
Paraguay, in which it is mentioned that the prevalence is 75% in patients with systemic
lupus erythematosus. Objectives: This study seeks to establish what were the
neuropsychiatric manifestations presented in patients with SLE at HTMC in 2022,
relate them to the disease activity index, the positivity of the antibodies and the time
of evolution. Finally, we seek to determine the mortality rate in these patients.
Materials and methods: A descriptive, cross-sectional, retrospective observational
study was carried out with information obtained from medical records of the Teodoro
Maldonado Carbo Hospital of patients with a diagnosis of SLE treated in 2022. We
worked with 338 patients and applying the criteria of inclusion and exclusion, a
population of 161 patients was obtained. Results: 55.2% of the patients in this sample
presented neuropsychiatric manifestations, of which the most frequent age range was
41-60 years, the female sex was predominant. Discussion: Our study coincided with
that of Alammari, Saudi Arabia, 2021 regarding the high prevalence of
neuropsychiatric manifestations in patients with SLE. 86.9% of our patients were
women, which is shared by Morrison, New York, 2014 Z in their study, where 85%
were also women. Conclusions: The main neurological manifestations found were
headache, depression and anxiety. It was found that there is a relationship between the
positivity of certain antibodies and the lupus activity index of the disease. No
relationship was found between the time of evolution of the disease and the
neuropsychiatric manifestations. Finally, a low mortality rate was observed in these

patients.

Keywords: Systemic lupus erythematosus, neuropsychiatric manifestations,

antibodies, sledai, nervous system, mortality
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INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune desconocida,
caracterizada principalmente por la presentacion de manifestaciones cutaneas,
articulares y viscerales, siendo el rifidén el principal érgano afectado. Sin embargo,
existe afectacion en otros 6rganos y sistemas, siendo importante mencionar al sistema

nervioso. La afectacion de este Gltimo es muy frecuente pero poco estudiada.

En cuanto a los antecedentes de estudios de prevalencia de manifestaciones
neuropsiquiatricas, es conveniente mencionar el articulo de Wenninger de Paraguay,
en el cual se menciona que la prevalencia es del 75% en los pacientes con lupus
eritematoso sistémico. Entre ellos, se evidencia que las alteraciones cognitivas tienen
una prevalencia del 55 al 80%, mientras que la cefalea del 24 al 72%. A su vez, del 14
al 57% de los pacientes con LES, pueden presentar trastornos del animo. Mientras que,
un 5 al 18% se ha visto afectado por apoplejias y un 6 al 51% por convulsiones. En
menor medida se encontraron polineuropatias (3-28%), ansiedad (7-24%) y psicosis
(8%). 1

En cambio, en la investigacion de Grafia, Silveira, Gofii y Danza realizada en Uruguay,
Montevideo, se evidencid que cerca del 56% de los pacientes con lupus eritematoso
sisttmico  presentaban  manifestaciones  neuropsiquiatricas,  concentradas
principalmente en el grupo de edad mayores de 21 afios, con mayor incidencia en
mujeres 2. Las manifestaciones del sistema nervioso central son méas frecuentes siendo
en un 90%, en donde, las manifestaciones mas frecuentes son cefalea, depresion y

ansiedad y los trastornos neurocognitivos.?

Adicionalmente, en el trabajo de Quevedo, Robayo y Guzméan en Colombia se
incluyeron un total de 122 pacientes con lupus eritematoso sistémico, de los cuales, un
59% desarrollaron caracteristicas neuropsiquiatricas, siendo las mas frecuentes los
trastornos de ansiedad, las cefaleas y los trastornos de afecto . En el mismo estudio,
se encontré una estrecha relacion entre la presentacion de dichas manifestaciones
neuropsiquiatricas y las Ulceras orales, la alopecia no cicatrizal, la artritis y la

leucopenia.

De la misma forma, el estudio de Flores, Corrales y Lépez en Cuba encontré que, en

34 pacientes con lupus eritematoso sistémico, 18 (52%) presentaban ansiedad en

2



niveles bajos, 12 (36%) presentaban sintomas moderados y el 12%, manifestaciones
severas. En cuanto a la depresion, el 9% presentd sintomas severos, el 15% moderados

y el 32% niveles leves de estados depresivos.*

Hablando de nuestro pais, en el estudio realizado por Fernandez y Cevallos en Quito-
Ecuador, se encontrd que en 85 pacientes con lupus eritematoso sistémico la edad
media fue de 34 afios, el 94% de los participantes son de sexo femenino, el 46%
presentaron 1-5 afios de evolucién de la enfermedad. 60 pacientes de la cual el 71%
presento prevalencia de manifestaciones neuropsiquiatricas. Se evalud las alteraciones
neuropsiquiatricas de los pacientes del estudio usando la MNI entrevista
neuropsiquidtrica Internacional y el 31 test de MoCA > Dando como resultado que las
alteraciones neuropsiquiatricas mas comunes fueron: deterioro cognitivo, trastornos
del &nimo, trastorno de ansiedad y “psicosis. Se obtuvo los siguientes resultados: La
alteracion neuropsiquiatrica mas frecuente fue la alteracién cognitiva con 43 pacientes
(51% de la muestra total). Trastorno de animo con un total de 34 pacientes (40%),
trastorno de ansiedad dio un total de 35 pacientes (41%) del estudio y psicosis dando
como resultado en 43 pacientes (51%) de una muestra de 60 pacientes, siendo el 71%
teniendo alguna alteracion neuropsiquidtrica. EI 56% de los pacientes estuvieron en

tratamiento con corticoides en dosis intermedias y altas.®



CAPITULO 1
PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 Planteamiento del problema

Las manifestaciones neuropsiquiatricas en el LES suponen una problematica a nivel
mundial puesto que, como ya se mencion6 anteriormente tienen una alta prevalencia.
No obstante, existen pocos estudios del tema, lo que supone un desafio para los

médicos en cuanto al diagndstico temprano y tratamiento adecuado de los pacientes.*

La afectacion del sistema nervioso se puede manifestar de distintas maneras desde
sintomas cognitivos hasta trastornos psiquiatricos graves, lo que supone un importante

impacto en la calidad de vida de los pacientes.!

Al ser poco estudiadas aun siguen existen vacios en cuanto a la fisiopatologia exacta,
factores de riesgo predictivos, y enfoques de tratamiento 6ptimos. No se conocen aun
si existen biomarcadores especificos propios de la afectacion neuroldgica de lupus.
Ademas, existe una variabilidad en la presentacion clinica de las manifestaciones

neuropsiquiatricas, lo que dificulta su identificacion temprana y su tratamiento eficaz.*

1.2 Formulacion del problema

¢Cudles fueron las manifestaciones neuropsiquiatricas presentadas en pacientes con
lupus eritematoso sistémico en pacientes del Hospital Teodoro Maldonado Carbo en
el 2022?

1.3 Justificacion

Como ya se menciono antes, es un tema de vital importancia puesto que disminuye la
calidad de vida de los pacientes afectados por esta enfermedad. Las nuevas
investigaciones podrian orientar al desarrollo o al descubrimiento de la existencia de
anticuerpos o biomarcadores sensibles y especificos del neurolupus lo que podria
ayudar a un diagnostico temprano, un tratamiento dirigido y por ende un mejor manejo

clinico de estos pacientes. Todo esto para mejorar su calidad de vida.



CAPITULO 2

MARCO TEORICO

1. Lupus eritematoso sistémico (LES)

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune de causa
desconocida caracterizada principalmente, por la afectacion a la piel, articulaciones y
rifiones, aungque también presenta distintas afecciones en maltiples partes del cuerpo.
Estas manifestaciones ocurren por una alteracion en la respuesta inmunolégica que
provoca la produccion de anticuerpos dirigidos a antigenos celulares. EI LES se
caracteriza también por tener periodos de remision y exacerbaciones, los cuales se

pueden medir a partir de la serologia.t

1.1. Epidemiologia

Es una enfermedad con alta prevalencia actualmente y que se puede presentar a
cualquier edad. Sin embargo, es mucho mas frecuente entre los 30 y los 50 afios, asi
como es mas prevalente en mujeres que en hombres, en una relacion 10 a 1. A nivel
del norte de Europa, su prevalencia es de 40 casos por 100.000 habitantes y de 200 en
100.000 en habitantes afroamericanos. 2 hablando de Sudamérica, el LES tiene una
prevalencia de 6.3 casos por cada 100.000 habitantes en Argentina. Mientras que en

Brasil tiene una tasa de incidencia de 8.7 por cada 100.000 habitantes.®

Tienen mayor prevalencia (0,4-5%) entre los familiares que en la poblacién normal.
Por otro lado, los estudios del sistema HLA revelan una asociacion con el HLA-BS,
HLA-DR3y HLA-DR2. Asimismo, en la raza negra, el LES es 3 veces mas frecuente,

y algunos déficits de factores del complemento (C2 y C4) se pueden relacionar con él.



1.2. Manifestaciones clinicas

Al ser una enfermedad autoinmune y sistémica, presenta diversas manifestaciones a

nivel de varios 6rganos y sistemas que revisaremos a continuacion:

1.2.1. Manifestaciones por sistemas

Las manifestaciones que caracterizan la enfermedad son fiebre, astenia y pérdida de
peso, seguidas de las manifestaciones mucocutaneas. Dentro de las manifestaciones
mucocutaneas tenemos el exantema malar, alopecia, Ulceras mucosas y lesiones
discoides. Las afecciones osteomusculares también suelen ser frecuentes,
manifestandose a través de artritis, artralgias, necrosis avascular, miositis, entre otras.
Es frecuente también la serositis, presentandose en el 50 al 70% de los casos. En el 40
al 60% de los casos también vemos afectacion renal, como glomerulonefritis. En este

mismo porcentaje tenemos a las manifestaciones neuropsiquiatricas. ’

Existe un signo caracteristico del LES que se conoce como eritema en alas de
mariposa. Es una erupcion cutanea roja que ocupa la nariz y las mejillas. Esta se da
previo a la exposicion al sol. Sin embargo, este eritema puede progresar hacia otras
zonas del cuerpo tales como: el cuello, pecho, orejas o cuero cabelludo " Otras
manifestaciones comunes mucocutaneas son, el fenomeno de Raynaud que ocurre por
la disminucion del riego sanguineo y ocurre principalmente en los dedos de las manos
y los pies, en donde puede haber cianosis. Asi mismo, a nivel de las mucosas podemos
observar aftas en boca y nariz, que no son dolorosas 6,7. Los foliculos pilosos también
suelen verse afectados por esta enfermedad, por lo que es comUn ver pacientes con

alopecia.

Es comun también la afectacion del sistema respiratorio y del cardiovascular. A nivel
respiratorio puede darse tos, disnea, derrames pleurales e hipertensién pulmonar. Es
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comun también escuchar que los pacientes con LES se quejen de una “respiracion
dolorosa y punzante”. En cambio, a nivel cardiovascular, suelen haber pericarditis,

miocarditis, endocarditis y enfermedad coronaria.’

El sistema gastrointestinal y renal también pueden verse afectados en pacientes con
LES. Las principales manifestaciones gastrointestinales que encontramos son nauseas,
vomitos y dolor abdominal. Mientras que, a nivel del sistema renal, se produce la
nefritis lUpica que se manifiesta durante los dos primeros afios de la enfermedad y

suele ser asintomatica, detectable Ginicamente por controles rutinarios de la orina. ’

Otras manifestaciones generales que pueden presentar son, fatiga, fotosensibilidad, y
dolor articular. El dolor articular también se puede presentar debido a la hiperactividad

del sistema inmune que produce inflamacion en las articulaciones. ’

Finalmente, tenemos también afectaciones a nivel del sistema hematolégico como
anemia de trastornos cronicos, leucopenia o trombocitopenia autoinmune (Sindrome
de Evans). Este Gltimo ocurre por la aparicién de anticuerpos en la cascada de la

coagulacion, siendo el mas frecuente el anticoagulante ldpico. &’

1.2.1.1. Manifestaciones neuroldgicas

En las formas mas severas de LES, se afecta a multiorganica grave en las que se incluye
al sistema nervioso central y periférico. Algunas manifestaciones del sistema nervioso
son tan severas que pueden terminar en un deterioro cognitivo. Esto suele ocurrir por
multiples factores desde la propia actividad sistémica de la enfermedad en si, hasta
infecciones dadas por la terapia inmunosupresora o por la toxicidad del tratamiento,
puesto que se utilizan los corticoesteroides. A partir de esto, podemos dividir a las

manifestaciones neuroldgicas en 2 grupos, aquellas que se generan como parte de la



enfermedad en si y las que son secundarias a la enfermedad, ya sea por complicaciones,
compromiso sistémico, cronicidad de la enfermedad o por algin efecto secundario de
la enfermedad. También podemos dividirlas segin a que sistema pertenecen estas
manifestaciones, puesto que existen manifestaciones del sistema nervioso central y las

del sistema nervioso periférico. 8

Dentro de las principales afectaciones del sistema nervioso central tenemos: sindromes
desmielinizantes, enfermedad cerebrovascular, meningitis aséptica, mielopatias,
cefaleas, convulsiones, trastornos del movimiento, confusion, disfuncion cognitiva,
ansiedad, depresion, trastornos del animo, encefalopatias y psicosis. Mientras que, a
nivel del sistema nervioso periférico encontramos a la neuropatia autondémica, el
sindrome Guillain-Barre, mononeuropatias, miastenia gravis, neuropatias craneales,

plexopatias y polineuropatias. 8

En los eventos cerebrovasculares tenemos al accidente cerebrovascular isquémico que
se estima que ocurre en el 3 al 20 % de pacientes con LES en los primeros 5 afios de
diagndstico y se habla que es el responsable del 10 al 15 % de la muerte. Se asocian a
este evento, los estados de hipercoagulabilidad, embolia cardiogénica, ateroesclerosis
prematura o acelerada, vasculitis y factores autoinmunes propios de la enfermedad.
Estos Gltimos suelen producir anticuerpos contra antigenos neuronales, ribosomales y

fosfolipidicos y produccién intratecal de mediadores inflamatorios. ®

Si bien es cierto puede ocurrir en cualquier edad y sexo, en un estudio realizado por
loannidis S, Mavridis M y Mitsias PD, se observé que es mas frecuente en pacientes
jévenes y en mujeres. Se habla de que, en algunos de los pacientes jovenes, este evento
cerebrovascular isquémico, suele ser la manifestacion inicial, afectando con mayor

frecuencia al territorio vertebrobasilar. 8



ElI ACV isquémico debuta con déficit motor con incapacidad para combinar
movimientos, afasia, confusion, trastorno del equilibrio y mareo. Entre los métodos
diagnosticos, tenemos a la resonancia magnética a la cabeza, puesto que tiene una alta

sensibilidad a diferencia de la tomografia computarizada.®

El tratamiento consiste en la trombdlisis o cirugia segun el caso, mas el control del
factor desencadenante. Adicional a esto, al ser pacientes con LES, se debe pensar en
utilizar anticoagulantes o antiagregantes plaquetarios, debido a la presencia de
anticuerpos anticardiolipinas y por el uso de esteroides e inmunosupresores como

tratamiento propio del LES. 8

Otro sindrome neuroldgico que suele presentarse en pacientes con LES es la trombosis
del seno venoso cerebral (TSVC). Suele ser infrecuente, habiendo reportes Gnicamente
de un 0.4 a 6.6%. Se cree que puede ocurrir por lesiones a nivel de las células
endoteliales como consecuencia de una vasculitis producida por complejos inmunes o

por la presencia de los anticuerpos antifosfolipidicos.®

La TSVC se manifiesta con cefalea, nduseas, vomitos, alteracién de la conciencia,
edema palpebral, vision borrosa, diplopia y convulsiones. El estudio de eleccion en
estos casos es la venografia por resonancia magnética. Si bien la puncion lumbar no
suele ser de mucha ayuda para el diagnéstico de una TSVC, ayuda para descartar
infecciones asociadas. En cuanto al tratamiento de la TSVC, se utilizan
anticoagulantes como la heparina no fraccionada o la de bajo peso molecular seguida

de Warfarina. El objetivo principal del tratamiento es lograr un INR de 2-3 segundos.®

El sindrome de encefalopatia posterior reversible (PRES) puede presentarse en
pacientes con LES tambien. Sin embargo, es muy infrecuente siendo en un 0.4 a un

1.8% de los casos. Los sintomas de este grupo de pacientes suelen ser, cefalea,
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obnubilacion y ceguera cortical asociada a edema cerebral observable en
neuroimagenes. Dentro de estas Ultimas, se utiliza la tomografia computarizada y la

resonancia magnética como método diagndstico.®

No se conoce con exactitud la fisiopatologia del PRES, pero se cree que se produce
cuando el aumento subito de la presion arterial supera la autorregulacion del flujo
sanguineo cerebral, causando una vasodilatacion e hipoperfusion, produciendo una

ruptura de la barrera hematoencefalica y un consecuente edema vasogénico.®

La mielitis transversa aguda (MTA) es un trastorno neurol6gico visto en pacientes con
LES. Es una inflamacion de la sustancia tanto gris como blanca en uno o varios
segmentos adyacentes de la médula espinal. Tiene una baja incidencia, siendo de un 1
al 2% de los casos. Se cree que se debe a la vasculitis y la trombosis arterial que
provocan una subsecuente necrosis isquémica en el cordon espinal. Aunque también
se asocia la combinacién de células inflamatorias, anticuerpos, quimiocinas y estres

oxidativo a la fisiopatologia de la MTA.®

Esta se manifiesta con alteraciones motoras sensoriales y también de los esfinteres, asi
como sintomas sistémicos como fiebre y otros signos que indican actividad de la
enfermedad en si. También puede como no, haber compromiso de otros drganos. Su
diagndstico es a través de neuroimagenes, de preferencia la resonancia magnética. El
tratamiento consiste en altas dosis de corticoesteroides que se pueden 0 no combinar

con inmunosupresores y plasmaféresis.®

Otro sindrome neuroldgico que se puede dar en pacientes con LES es la
leucoencefalopatia multifocal progresiva, en la cual se han registrado cifras de
incidencia de un 1 al 2.4%. En cuanto a su fisiopatologia, se asocia a la reactivacion

del virus JC (JVC), que es un poliomavirus humano. Se manifiesta con alteraciones de
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la vision, debilidad motora, alteracion del estado mental y déficit del sensorio. Su
método diagnostico de eleccion es la resonancia magnética en imagenes y serologia
para identificar el virus JC o sus anticuerpos. Sin embargo, para poder dar un
diagnostico definitivo, se debe realizar una biopsia del tejido cerebral. Su tratamiento

se basa en la inmunomodulacion y en el uso de la terapia antiviral.

Es frecuente también ver miopatias necrotizantes autoinmunes en este tipo de
pacientes. La incidencia es del 21% y debuta con debilidad simétrica
predominantemente en miembros superiores e inferiores. Suele ser de inicio tipo agudo
o0 subagudo y se acompafia de niveles altos de creatina quinada y hallazgos miopaticos

anormales en la electromiografia. 8

La meningitis aséptica también puede debutar en pacientes con LES, presentandose en
el 1.4 al 2% de los casos. Puede ser séptica o aseptica, siendo mas frecuente la aséptica
en un 50%. Se presenta con sintomas generales como fiebre y cefalea, acompafiados
de signos meningeos, pleocitosis en el liquido cefalorraquideo (LCR). Sin embargo,
los cultivos se veran negativos. Se cree que se debe al uso de antinflamatorios no
esteroideos (AINES), principalmente el ibuprofeno. Se maneja con el uso de

corticoesteroides combinados con medidas de soporte. 8

En cuanto a la enfermedad desmielinizante, se presenta en el 0,3 al 2,7% de los casos
y puede tener una presentacién monofésica o multifasica. A nivel de las iméagenes, se
encontraran lesiones inflamatorias focales en la sustancia blanca cerebral, lo que
ocasionara un funcionamiento anormal de las fibras nerviosas en las vias neuronales.
Otros de los hallazgos imagenoldgicos incluyen> infartos multifocales, angiopatia no
inflamatoria de pequefios vasos con proliferacion de la intima, fibrosis e hiperplasia

mucoide y hialinizacion, tortuosidad de los vasos y gliosis perivascular. Esta entidad
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se trata con metilprednisolona y ciclofosfamida intravenosa. Si se presentan recaidas,
se utiliza la terapia inmunosupresora de mantenimiento y en casos mas severos, la
plasmaféresis. Aqui, la resonancia magnética también es el método diagnostico de

eleccion.®

Es posible también encontrar neuropatias, ya sean periféricas, opticas o craneales:

Neuropatias periféricas:

Tienen una incidencia del 3,4 al 7,5%, siendo la mas comun la sensorial en un 36.7%
de los casos, seguida de la variante sensitivo-motora en un 18.8%. Un 17.1% la
manifiestan como neuropatia de fibras pequefias, en donde, la principal es la
dependiente de longitud. Esta se manifiesta con dolor neuropatico en media-guante y
tiene hallazgos anormales de biopsia de piel limitados a la parte distal del miembro

inferior. 8

La segunda que podemos encontrar a nivel de las fibras pequefias es la no dependiente
de la longitud. En ésta, el dolor se presenta de manera irregular, asimétrica y proximal.
Afecta a la cara, torso y extremidades proximales. A diferencia de la dependiente de
longitud, aqui los hallazgos anormales de la biopsia de piel se presentan en la parte
proximal del muslo. El tratamiento en todos los casos de neuropatias periféricas es el

uso de corticoides y la inmunosupresion. 8

Neuritis Optica:

Ocurre en el 1% de los pacientes y se asocia a la presencia de anticuerpos anti-
acuaporina-4, los cuales han demostrado citotoxicidad in vitro en los astrocitos.
Ademas, en su fisiopatologia, se asocia un proceso de vasculitis oclusiva que afecta a
las pequefias arteriolas del nervio Optico, produciendo una necrosis axonal. Se
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manifiesta con escotomas centrales, pérdida progresiva de la vision, dolor orbitario y
ceguera. El diagnostico es clinico, apoyado en imagenes como la resonancia
magnética, donde se observara un realce del nervio dptico. El tratamiento de eleccion

son los corticoides en altas dosis.®
Neuropatias craneales:

Tienen una incidencia baja, en un 1,7 al 2,4%. Puede afectar a uno o varios nervios
simultaneamente, en donde, los nervios mas comdnmente afectados son el 1ll, V, VI y

el V11 par craneal.®

1.2.1.2. Manifestaciones psiquiatricas

Hay manifestaciones psiquiatricas comunes encontrarlas en pacientes con LES, ya sea
por la enfermedad en si y por efectos secundarios del tratamiento. Entre las mas
comunes tenemos a los trastornos del estado de animo, En un estudio realizado por
Camones J. y Arias C. en Lima-Peru en el afio 2022, reporté en el 30,9% de los
pacientes con LES se encontrd un trastorno depresivo mayor. Mientras que un 9,09%
presentaron ansiedad generalizada. También se encontrd pacientes con psicosis en un

7,27%, antes y después del diagndstico. °

Hablando de la psicosis lapica (PL), un estudio realizado en Espafia en el 2021 por
Rodriguez A., Mendiola X y Pinto A., habla de una incidencia del 2 al 11%. Esta
psicosis puede aparecer como sintoma de presentacion o en el primer afio del
diagnostico del LES. Existen factores de riesgo para la PL, como la actividad de la
enfermedad y la aparicién de otros sintomas neuropsiquiatricos. El tratamiento
consiste en controlar bien el LES durante 1 afio al menos, incluso sin la necesidad de

un antipsicético. Por lo que, la PL tiene buen prondstico en la mayoria de los casos. *°
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El diagnoéstico de la PL se realiza por descarte, lo que implica descartas todas las
posibles causas secundarias de psicosis, principalmente por el uso de esteroides. Para
diferenciar si es una psicosis IUpica o esteroidea, debemos hacer una asociacion
temporal y dependiente de la dosis de la psicosis con el tratamiento corticoide en esta
ultima. En cambio, la PL mejora tras el inicio de la terapia con corticoesteroides y

empeora tras la supresion de estos, a diferencia de la psicosis esteroidea.

En cuanto a los sintomas, son los mismos de una psicosis convencional. En la
serologia, destacan los anticuerpos antirribosomales P, los cuales son reactivos a las 3
grandes subunidades P ribosomales: la PO, P1y P2. Se relaciona la presencia de estos
anticuerpos con el desarrollo de la psicosis, sin embargo, si han existido casos en los

que no presentan la psicosis, pero si los anticuerpos. °

1.3. Factores predisponentes

No se conoce con exactitud la causa, pero se sabe que hay varios factores involucrados,
entre ellos: el género, la edad, hormonas, tabagquismo, infecciones, drogas y
anormalidades tanto en la inmunidad innata como en la adaptativa. Se cree que todos

estos factores interactlian entre si, produciendo respuestas inmunitarias anormales. °

Hablando de los factores genéticos, es una patologia que presenta alteraciones en
diversos genes que se encuentran en varios cromosomas, principalmente el 6. También
se ha visto relacion con los cromosomas 2, 10, 14, 16 y 20. En las poblaciones
espafiolas y afroamericanas, se ha visto que el cromosoma 10 presenta varias

alteraciones. 1°

En cuanto a la edad y género, es mas comin en mujeres entre 14 y 44 afios. Es mas

frecuente en la raza afroamericana e hispana y en pacientes con antecedentes familiares
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de LES o alguna otra enfermedad autoinmune. En los pacientes afroamericanos
también se dice que la enfermedad suele tener un peor prondstico que en los pacientes

de poblaciones blancas. °

Las hormonas son fundamentales aqui también, en especial los estrogenos, aqui la
explicacién de que sea mas frecuente en mujeres que en hombres. Sobre los
estrogenos, se sabe que las mujeres con menarquias tempranas o que han estado con
terapias estrogénicas como las que se utilizan en la anticoncepcion o en la
postmenopausia, tienen mayor posibilidad de tener LES a futuro. El puerperio también
suele ser una etapa en la que se pueden alterar estas hormonas agudizando la

enfermedad. ®1°

Otros factores predisponentes son los ambientales como las infecciones. Aqui tenemos
al virus de Epstein Barr a la cabeza, a las micobacterias y tripanosomas, la exposicion
a los rayos y luz ultravioleta y la exposicion a los silicios (detergentes, cigarrillos, y
cemento). También destaca el estrés, el cual puede afectar al ADN aumentando su
antigenicidad, provocando un aumento de la presencia de antigenos, produciendo una

respuesta autoinmune.

Existen también farmacos que pueden producir un tipo de lupus medicamentoso. Es
importante recalcar que esto es reversible, o sea, una vez suspendido el farmaco
desencadenante, la sintomatologia mejora significativamente. Aqui encontramos 3
grupos de farmacos causantes: en el primer grupo tenemos a la procainamida,
metildopa y quinidina; en el segundo grupo encontramos a los farmacos
anticonvulsivantes, antitiroideos y bloqueadores beta. En el Gltimo grupo encontramos

a las tetraciclinas y al acido valproico. *°
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1.4. Inmunopatogenia del LES

Diferentes factores externos tales como agentes infecciosos, genéticos y radiacion
toman efecto sobre un individuo susceptible, como la inmunidad celular, humoral y el

sistema mononuclear fagocitico.

La enfermedad se puede desarrollar con un individuo genéticamente susceptible que
se exponen a diferentes estimulos desencadenantes. Esto desencadena lo que
conocemos como apoptosis o muerte celular. Este proceso va a producir restos
celulares, va a existir una disfuncion apoptotica, no sera posible la fagocitosis de los

restos celulares.!

Estos restos celulares se transportan en vesiculas para luego ser liberadas y formaran
antigenos, estos antigenos van a activar a los linfocitos B produciendo anticuerpos que
se uniran a los antigenos que ingresan al torrente sanguineo formando asi complejos
inmunitarios. Los anticuerpos se van a alojar en las paredes de los vasos sanguineos y

de la membrana basal glomerular.

Los basdfilos van a activar al sistema de complemento C3 y C4, y hay desgranulacion
del mastocito, aumento de la permeabilidad vascular, quimiotaxis del neutréfilo e

inflamacion.?

Al estar afectado la apoptosis, los clones autorreactivos de los linfocitos B y T traen
consigo enfermedades autoinmunes. La forma para eliminar estos clones de linfocitos
B y T es produciendo una respuesta autoinmune e inflamatoria debido a la muerte

celular y la eliminacion del material necrotico.!
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Los pacientes con LES poseen alteraciones en los neutrdfilos, con una menor
produccion de estos. Los neutrofilos liberan trampas extracelulares de neutrofilos

(NET), acelerando el proceso inflamatorio de Lupus eritematoso sistemico. !

1.5. Diagnéstico

El diagndstico se realiza primero de manera clinica, una correcta anamnesis
observando las manifestaciones presentes en el paciente, y el examen fisico con los
hallazgos de la exploracién, primordialmente las pruebas complementarias de
laboratorio para determinar la presencia o no de los anticuerpos: ANA, anti-DNA, anti-
SM, anti-LA, anticardiolipina, Anca, Factor reumatoide y anticoagulante lUpico y asi

excluir diagnosticos diferenciales.

No hay manifestaciones clinicas patognomonicas. Es importante el uso de criterios
diagnosticos de laboratorio, de imagen o criterios como SLICC 2012 “The Systemic

Lupus Internacional Collaborating Clinics).?

El diagnostico de LES

La Inmunofluorescencia para el diagndstico de LES es una técnica para detectar
anticuerpos antinucleares (ANA), ANA positivo <98%. Los anticuerpos especificos
de LES es el anti-ADN se realiza al tener ANA positivo. Los anticuerpos antinucleares
(Ro, La, Sm, RNP, Jo-1) son de impresion diagnostica en las conjuntivopatias. En

pacientes con LES y ANA-negativos se encuentran anticuerpos anti-Ro.!2

1.5.1. Criterios diagndsticos

Los criterios diagndsticos principales son los SLICC, se subclasifican en 2 categorias:

los criterios clinicos y los criterios inmunolégicos: (Ver Anexo 1)
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-CRITERIOS DE CLASIFICACION

Se ha visto que el criterio diagnostico con mayor sensibilidad del 96.1% vy
especificidad del 93.4% es los criterios EULAR/ACR 2019, A diferencia de los
criterios de Systemic Lupus International Collaborating Clinics 2012. (SLICC) que

tiene una sensibilidad del 96.7% y una especificidad del 83.7% .2

EULAR/ACR 2019

Los criterios se clasifican en 7 dominios clinicos y 3 dominios inmunoldgicos. Se
escoge el sintoma con mayor puntacion de cada dominio para obtener el puntaje final,
el sintoma puede presentarlo en cualquier momento o durante la prueba. 2 (Ver Anexo

2)

1.5.2. Ex&menes complementarios

El andlisis de orina es uno de los examenes complementarios ayuda para evaluar el

dafo renal: hematuria, proteinuria.

Ciertas citoquinas inflamatorias, como la IL-1, IL-6 y el TNF-o, estimulan la
produccion de reactantes de fase aguda se encuentran elevadas en el lupus eritematoso
sistémico en relacion a la respuesta inflamatoria, entre ellas estan: proteina C reactiva

(PCR), el fibrindgeno y la haptoglobina.®

Examenes de laboratorio:

Una de las condiciones mas comunes presentes en mas del 50% de los pacientes con

LES es la anemia, con niveles de hemoglobina por debajo de 11 gramos/dl. Su
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caracteristica principal es la dificultad de absorcion del hierro en los eritroblastos ya
que es un trastorno crénico. Se presenta con niveles de hierro sérico bajos y la ferritina

elevada, es normocitica-normocrémica.

Criterios inmunoldgicos

Los criterios inmunologicos son parte de los criterios de clasificacion de lupus
eritematoso sistémico, estos criterios estdn enfocados en detectar de los diversos
anticuerpos su deteccion y analisis son fundamentales para el diagnostico y tratamiento
de esta enfermedad autoinmune. Los anticuerpos son inmunoglobulinas que se unen a

antigenos, entre los mas comunes en el LES se encuentran:

1) Los anticuerpos antinucleares (ANA) Dan positivo en mas del 95 % de los
pacientes, para la deteccion de Ana se emplea la inmunofluorescencia indirecta (I1FI)
la técnica mas utilizada ya que es una prueba de laboratorio que facilita el diagndstico
de las diversas enfermedades inmunes ya que tiene una alta sensibilidad, pero una baja

especificidad .13

valor positivo: Dilucion 1-40 positivo, Dilucion 1-160 positivo

2)Anticuerpos anti-ADN de doble cadena (anti-dsSDNA): Son 95% especificos y estan
altamente relacionados con la actividad de la enfermedad. Esta prueba es positiva en

70% de pacientes con LES.*3

Valor normal: 0 - 35 Ul /ml.

3)Anti-Sm (anti-Smith): Son especificos de LES, presentan menor sensibilidad

aproximadamente 25% de los pacientes. Su presencia es sugestiva de LES.*®

Valor normal: <16 Ul/ml.
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4)Niveles de complemento: Los Defectos de Clg, C2 y C4 incrementan la
susceptibilidad de presentar enfermedades autoinmunes. Aproximadamente el 70 %

de los pacientes con lupus presentan niveles bajos de las fracciones C3 y C4. 3

Valores normales: C3 90-180 mg/dI

Valores normales: C4 10-40 mg/dl

5) Anticuerpos antifosfolipidos positivos:

Los anticuerpos antifosfolipidos incluyen los anticuerpos anticardiolipinas y
anticoagulante lUpico, estan relacionados con los eventos tromboticos en pacientes con

LES.

Anticoagulante lUpico, anticardiolipina (titulos altos 1gG, IgM, o IgA). 13

Anticardiolipina rango normal <44 u /ml

Anticoagulante lapico débil: PS /PC 1.2-1.49

Anticoagulante lupico moderado: PS/ PC 1.5-2.0

Anticoagulante lupico fuerte: PS/PC Mayor de 2.0

6) Factor reumatoide: No son especificos de la enfermedad, pueden presentarse en
otras enfermedades autoinmunes como la artritis reumatoide, pero pueden aparecer en

pacientes con lupus.®3

Valor normal :0-15 Ul/ml

7)Anca (anticuerpo anticitoplasma de neutréfilos): No son especificos, se presenta en

otras enfermedades inmunes, en pacientes con LES alcanzan alrededor del 70%.%3
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Valor normal: 0-6 Ul/ml

8) Anti-ro y Anti La
Se relaciona a formas fotosensitivas de lupus eritematoso sistemico.*®

Valor normal: <25 Ul/ml

1.5.2.1. Examenes neurologicos

El compromiso del sistema nervioso central en les, un estudio realizado en Colombia
en el 2019 por Diana Diaz Cortes, en este estudio se observé que la principal
manifestacion fue el déficit de atencion en pacientes LESNP. Asi como déficit de
memoria, atencién, aprendizaje, destreza motora y capacidad de comunicacion

verbal .}

Evaluacion con compromiso neuroldgico en Lupus eritematoso sistémico:

e Hemogramay pruebas de laboratorio:

Lo principal para evaluar el compromiso neuroldgico en el lupus se trata del
diagndstico y enfoque clinico de la manifestacion neuropsiquiatrica. Las
pruebas excluyen causas secundarias de manifestaciones neuropsiquiatricas,
trastornos metabdlicos, infecciones, enfermedades gastrointestinales, tiroideas

para dar el diagnostico y tratamiento correcto. *#

e Examenes de laboratorio se deben solicitar ademéas de los marcadores de
actividad del lupus. Hay relacién entre sintomas neuropsiquiatricos y
anticuerpos especificos. Los anticuerpos que van hacia los antigenos

especificos del cerebro .4
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Pruebas inmunoldgicas herramienta diagnostica para encontrar anticuerpos
antiribosomales tiene una sensibilidad 25-72%, y especificidad 75-80%),
anticuerpos antineuronales sensibilidad 77%, especificidad 96%, anticuerpos
antigangliosidos nos sirve para la evaluacion de las manifestaciones
neuropsiquiatricas.'*

Evaluacion LCR Se utiliza cuando aparecen sintomas de infeccion del sistema
nervioso central, como fiebre u otros signos. Lo mas comun de encontrar en
una evaluacion de LCR en LES son: Pleocitosis leve (22-36%),
Hiperproteinorraquia (30-66%), Hipoglucorraquia (8-42%), Aumento de IL-6
Aumento indice 1gG (S 75%, E 100%) Bandas oligoclonales (S 55%, E 92%)*
Tomografia computarizada (TAC) La tomografia computarizada (TAC) es
una herramienta diagnostica importante para hallar alteraciones morfoldgicas
como infartos, hemorragias, tumores y abscesos. Es poco Util para la deteccion
de convulsiones, depresion, lesiones puntiformes, trastorno cognitivo,
leucoencefalopatia y edema cerebral focal.**

La resonancia magnética (RM) es un método diagnostico més sensible que la
TAC tiene una sensibilidad del 55-60% y una especificidad del 50-70% en
pacientes con manifestaciones neuropsiquiatricas agudas. Puede identificar
anormalidades asociadas con LES neuropsiquiatrico focal. Es especialmente
atil en eventos neuropsiquiatricos focales, disfuncion cognitiva cronica,
convulsiones, trastornos afectivos, disfuncion neurologica, estados de
confusion, se considera una técnica util para descartar masas cerebrales,

infecciones del sistema nervios central, abscesos.'*
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e La Electroencefalografia Se realiza en pacientes con crisis epilépticas, su
utilidad se refleja en el 70-80% anormal en la fase aguda (descarga
epileptiforme en 50 a 70%, ondas lentas 30-50%)*

e Los test neuropsicoldgicos se utilizan cuando hay disfuncion cognitiva
(moderada a severa) nos permite establecer la severidad de la disfuncion
cognitiva. 14

e Electroencefalograma: La mayoria de los pacientes con lupus en SNC al

realizarse un electroencefalograma les saldra un resultado anormal. 4

1.5.2.2. Examenes psiquiatricos

La afectacion del sistema nervioso central en el lupus eritematoso sistémico, un estudio
realizado en Colombia en el 2019 por Diana Diaz-Cortés, Se pudo determinar una
asociacion entre diversos anticuerpos y 3 enfermedades: deterioro cognitivo, depresion

y psicosis. 1°

En relacidn de estos anticuerpos, el hallazgo fue que los anticuerpos anticardiolipinas
se encontraron con mayor frecuencia y esto se asocié en pacientes que presentan
convulsiones, migrafia, depresidn, psicosis y deterioro cognitivo. Por otro lado, el
hallazgo de los anticuerpos anti-robosomicos se correlacioné con psicosis y depresion.
El anticuerpo anti-N-metil-D-aspartato se asocié en algunas manifestaciones
neuropsiquidtricas: disfuncion cognitiva y depresion. Los anticuerpos antigangliosidos
se relaciona en pacientes con cefalea. La psicosis en LES se manifiesta con

alucinaciones visuales, auditivas y paranoia.®
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1.6. Tratamiento

El tratamiento se enfoca en:

e Laremision de las manifestaciones clinicas y la disminucién de los brotes
e Ayudar con la calidad de vida de los pacientes con LES.

e Prevenir el dafio de érganos diana.

Tratamiento no farmacoldgico

El tratamiento no farmacologico tiene como objetivo tener un buen estilo de vida,
hacer actividad fisica 3-5 veces a la semana, pérdida de peso y una dieta balanceada,
dejar los malos habitos de fumar y tomar y el uso diario de protector solar. El objetivo
de este tratamiento es disminuir las exacerbaciones del LES y una mejoria clinica de

los sintomas. *

Tratamiento Farmacoldgico:

Los objetivos del tratamiento farmacoldgico es lograr:

e Remision completa SLEDAL: 0 ausencia de actividad clinica sin uso de GC
e Bajaactividad SLEDAI <3 con antipaltdicos (hidroxicloroquina) y SLEDAI

<4 con GC

INDICE DE ACTIVIDAD DEL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO. SLEDAI
(Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index, Bombardier, 1992) (Ver

Anexo 3)

1.6.1. Tratamiento farmacoldgico
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Hidroxicloroquina: Se les da a todos los pacientes con LES. La dosis diaria no puede
ser méas de 5 mg/kg. Ya que la hidroxicloroquina tiene como efecto adverso toxicidad
retiniana por eso lo recomendable es realizarse un examen oftalmoldgico al inicio, 5

afios después y cada afio.®

Glucocorticoide: EIl objetivo de dosis es de <7.5. Los pulsos de metilprednisolona
intravenosa 250-1000 mg por dia, durante 1-3 dias brinda un efecto terapéutico inicial

y permite el uso de una dosis méas baja de GC oral inicialmente.

Terapias inmunosupresoras: Cuando los pacientes no responden a la terapia de
Hidroxicloroquina sola o combinadas con glucocorticoides se emplean
inmunosupresores como metotrexato, azatioprina o micofenolato

“En caso de que el paciente no responda a la Hidroxicloroquina sola o en combinacion
con Glucocorticoides inmunosupresores como metotrexato, azatioprina 0

micofenolato deben considerarse.

La ciclofosfamida se utiliza para pacientes con | LES grave con riesgo de los 6rganos

o la vida, en pacientes que no responden a otros agentes inmunosupresores. 6
1.6.2. Tratamiento neuroldgico

Las manifestaciones neuroldgicas severas que comprometen la vida del paciente se
tratan con dosis altas de esteroides 500-1000 mg de metilprednisolona por bolo y
ciclofosfamida en bolos de 500-1000 mg/m2sc, también se pueden emplear

antidepresivos, antipsicoticos y tratamiento psicoldgico.’

Si el paciente no responde, se emplean inmunoglobulinas (dosis 0'4 g/kg/dia durante

3-5 dias).'’
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1.6.3. Tratamiento psiquiatrico

Las manifestaciones neuropsiquiatricas como depresion, ansiedad, se tratan con dosis
de esteroides y tratamiento psicoldgico. En las manifestaciones neuropsiquiatricas
como la ansiedad, con mayor eficacia es las terapias sintomaticas, los farmacos
inmunosupresores y medicamentos psicotropicos. El tratamiento cognitivo-conductual

tiene un buen efecto sobre los sintomas. 8

1.7. Prondstico

En paises desarrollados el porcentaje de supervivencia es aproximadamente >95%. En
los pacientes con LES la mortalidad ha disminuido en las Gltimas décadas, ya que hay
un mejor conocimiento del lupus y una adecuado tratamiento de farmacos

inmunosupresores. 18
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CAPITULO 3

METODOLOGIA Y ANALISIS ESTADISTICO

1. Tipo de investigacion

Se realizo estudio de caracter descriptivo, transversal, retrospectivo de tipo
observacional con informacion obtenida de historias clinicas del Hospital Teodoro

Maldonado Carbo de pacientes con diagnostico de LES atendidos en el afio 2022.

Disefio de la investigacion

Descriptivo ya que nuestro estudio busca mencionar las manifestaciones
neuropsiquiatricas que han presentado los pacientes con lupus eritematoso sistémico
del Hospital Teodoro Maldonado Carbo en el afio 2022, con el fin de ver que tan
frecuente es este fendmeno en nuestro medio y ver si representa 0 no una problematica

de salud publica.

Tipo de investigacion

Sequn la intervencién del investigador:

» Observacional Nuestro estudio entra dentro de los de tipo observacionales puesto
que no contamos con los recursos para realizar ninguna intervencion. Asi mismo,
lo que primero se deberia hacer, es una evaluacion de la situacion para ver si se

requiere o no de una intervencion, que es lo que buscamos con nuestro estudio.

Sequn la planificacién de la toma de datos:
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» Retrospectivo: es un estudio retrospectivo, puesto que recolectaremos y

revisaremos informacion ya existente sobre hechos ya sucedidos.

Sequn el nimero de mediciones de la variable analitica

» Transversal: ya que nuestra variable se medira en una sola ocasion ya que no

pretendemos medir los cambios en el fendmeno, si no analizar la situacion.

Sequn el nimero de variables analiticas

» Analitico
I.  Periodoy lugar donde se desarrolla la investigacion

Se realizara en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo que se ubica en la Avenida 25
de Julio y la Avenida Ernesto Alban Mosquera en la ciudad de Guayaquil en el periodo

de enero de 2022 a diciembre de 2022.
Il.  Obtencion de datos y analisis estadistico

La informacion se obtuvo de las historias clinicas del sistema AS400 proporcionadas
por el departamento de estadistica del Hospital Teodoro Maldonado Carbo. Se utilizo
el sistema Microsoft Excel para procesar la base de datos y se analizé con el sistema
IBM_SPSS version 25 para Windows para obtener medidas con tendencia central y

pruebas de confiabilidad P.

IIl.  Variables del estudio

Variables Indicador Valor final Tipo de

variable
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De caracterizacion

Sexo Categorica
bioldgico nominal
Masculino Femenino
descrito en la dicotomica
Sexo historia
clinica
Tiempo
cumplido
Edad AR0S Cuantitativa
desde el
Ordinal
nacimiento
Politbmica
hasta la fecha
de
recoleccion
de datos
Manifestaciones Categorica
neuropsiquiatrica s nominal
Historia Ausente
dicotémica
ACR 2001 clinica
Presente

Anticuerpos antinucleares

ANA

Anticuerpos Anti-DNA

Anticuerpos antifosfolipidicos
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Manifestaciones Historia Anticuerpos anti-Smith Categorica
Seroldgicas clinica Nominal
Anti-RibP Anti-RO (SSA)
Politomica
Anti-LA (SSB)
Anticardiolipina
Factor reumatoideo
Anticuerpos
anticitoplasmaticos
SLEDAI Evaluacion 0 inactiva Categorica
de la Ordinal
1-2 leve
actividad Politomica
3-12 moderada
del LES
>12 Grave
Tiempo de | Tiempo Afios Cuantitativa
evolucion cumplido ordinal
desde el politémica
diagnostico

de LES hasta

la fecha
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Condicion al alta | Mortalidad Vivo Categorica

nominal
Fallecido
dicotomica

IV.  Objetivos

Objetivo General.
» Analizar las manifestaciones neuropsiquiatricas presentadas en pacientes con
lupus eritematoso sistemico del Hospital Teodoro Maldonado Carbo en el afio

2022

Objetivos Especificos.

» Establecer cuales son las manifestaciones neuropsiquiatricas en pacientes con
LES

» Relacionar la puntuacion de SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease
Activity Measure) con la aparicion de las manifestaciones neuropsiquiatricas

» Relacionar la presentacion de manifestaciones neuropsiquiatricas con la
positividad de los anticuerpos (ana, anca, anti-ro, anti-la, anti-sm, anti-dna,
anticardiolipina, anticoagulante ltpico y factor reumatoide)

« Establecer la relacion entre el tiempo de evolucién del LES y la aparicion de
las manifestaciones neuropsiquiatricas

e Determinar la tasa de mortalidad de pacientes con manifestaciones

neuropsiquiétricas en el LES
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V. Poblacion del estudio

La poblacion se obtuvo de la base de datos proporcionada por el departamento de
estadistica del HTMC, de 338 pacientes con diagnostico de lupus eritematoso

sistémico-atendidos en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo.

VI. Muestra

Segun céalculo muestral, se obtuvo una muestra de 161 pacientes que cumplieron con

los criterios de inclusion y exclusion.

VII.  Criterios de inclusién
e Pacientes atendidos en el Teodoro Maldonado Carbo
e Diagnostico de Lupus eritematoso sistémico
e Atendidos entre enero del afio 2022 a diciembre del mismo afio

VIIl.  Criterios de exclusion
e Historias clinicas incompletas
e Diagnostico previo de enfermedad neuropsiquiatrica

IX.  Aspectos éticos

Para la realizacion del trabajo de titulacion se obtuvo primeramente permiso por parte
de la Universidad Catolica Santiago de Guayaquil, asi mismo la base de datos fue
obtenida con permiso del departamento de estadistica de hospital Teodoro Maldonado
Carbo, y los datos usados son los que no comprometen informacion personal de

ninguno de los pacientes.
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La informacion personal obtenida en este estudio se conservara con discrecion y

confidencialidad.
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CAPITULO 4

RESULTADOS

Con la muestra obtenida de 161 pacientes, se realizaron calculos estadisticos con el
programa IBM_SPSS version 25, que permite realizar graficos y tablas analizadas

obteniendo los siguientes resultados.

Tabla Nro. 1: Edad de pacientes con LES

N Valido 161

Perdidos 157
Media 44,39
Mediana 43,00
Moda 34
Desv. Desviacion 12,393
Minimo 20
Maximo 70

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afio: 2024

Analisis e interpretacion: a partir de los datos de las edades de los pacientes con

LES, se vio que la edad mas frecuente en esta poblacion fue de 34 afios. La edad
minima obtenida fue de 20 y la maxima de 70 afios.
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Tabla Nro. 2: Prevalencia de grupos etarios de las manifestaciones

neuropsiquiatricas en el LES

Frecuenc = Porcenta  Porcentaje Porcentaje
ia je valido acumulado
Vélido 20 A 40 69 21,7 42,9 42,9
ANOS
41 A 60 72 22,6 447 87,6
ANOS
61 A 70 20 6,3 12,4 100,0
ANOS
Total 161 50,6 100,0
Perdid  Sistema 157 49,4
0s
Total 318 100,0

Gréfico Nro. 1: Prevalencia de grupos etarios de las manifestaciones

neuropsiquiatricas en el LES

GRUPOS DE EDAD

80

Frecuencia

20 A 40 AFIOS 41 A B0 ANOS

GRUPOS DE EDAD

81 A 70 ANOS

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos

Afo: 2024
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Analisis e interpretacion: Se dividio a la muestra en 3 grupos etarios: de 20 a 40, de
41 a 60 afios y de 61 a 70 afos, obteniendo como resultado que el 44.7% de los
pacientes que si presentaron manifestaciones neuropsiquiatricas tenian entre 41 y 60
afios, siendo el grupo etario mas prevalente, seguido de los de 20 a 40 afios con un
42%. Los casos menos frecuentes fueron en los pacientes de 61 a 70 afios en tan solo
un 12.4%.

Tabla Nro.3: Prevalencia del sexo del LES

Frecuenc = Porcenta  Porcentaje Porcentaje

ia je valido acumulado
Véalido MASCUL 21 6,6 13,0 13,0
INO
FEMENI 140 44,0 87,0 100,0
NO
Total 161 50,6 100,0
Perdid Sistema 157 49,4
0S
Total 318 100,0
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Gréafico Nro.2: Prevalencia del sexo del LES

SEXO

EmasculnNo
W FEMENING

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afo: 2024

Analisis e interpretacion: En cuanto al sexo, se encontrd que la mayoria de los
pacientes con LES fueron mujeres, un total de 86.9%, frente a un 13.04 % de
hombres con LES.

Tabla Nro. 4: Prevalencia de las manifestaciones neuropsiquiatricas
Frecuenc  Porcenta  Porcentaje Porcentaje

ia je valido acumulado
Valido NINGUN 72 22,6 44,7 44,7
A
PRESEN 89 28,0 55,3 100,0
TE
Total 161 50,6 100,0
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Perdid Sistema 157 49,4
0S
Total 318 100,0

Gréfico Nro. 3: Prevalencia de las manifestaciones neuropsiquiatricas

MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIATRICAS

E NINGUNA
W PRESENTE

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Ano: 2024

Andlisis e interpretacion: Se encontrd que poco mas de la mitad de los pacientes

con LES de nuestra muestra tienen manifestaciones neuropsiquiatricas, siendo en un
55.2%.
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Grafico Nro. 4: Tipos de manifestaciones neuropsiquiatricas

TIPOS DE MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIATRICAS

a0

Frecuencia

NINGUNA CEFALEA DEPRESION Y Otros
ANSIEDAD

TIPOS DE MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIATRICAS

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afo: 2024

Andlisis e interpretacion: A partir de este gréfico, vemos que la mayoria no
presentaron manifestaciones neuropsiquiatricas. Sin embargo, las mas frecuentes
fueron cefalea, depresion y ansiedad, sumando un total de un 12%. El apartado “otros’
estd conformado por aquellos pacientes que presentaron 2 0 mas manifestaciones

neuropsiquiatricas simultaneamente, lo cual no es representativo en nuestro estudio.
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Tabla Nro. 5: Puntaje SLEDAI en pacientes con manifestaciones
neuropsiquiatricas
Porcentaje

Frecuen  Porcent  Porcentaje = acumulad

cia aje valido 0
Valid ACTIVIDAD 14 4.4 9,4 94
0 BAJA (1-2)
ACTIVIDAD 94 29,6 63,1 72,5
MODERADA (3-
12)
ACTIVIDAD 41 12,9 27,5 100,0
SEVERA  (MAS
DE 12)
Total 149 46,9 100,0
Perdid  Sistema 169 53,1
0s
Total 318 100,0

Frecuencia

Grafico Nro. 5: Puntaje SLEDAI en pacientes con manifestaciones
neuropsiquiatricas

PUNTAJE SLEDAI

100

ACTIVIDAD BAJA (1-2) ACTIVIDAD MODERADA (3-12)  ACTIVIDAD SEVERA (MAS DE 12)
PUNTAJE SLEDAI

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afo: 2024
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Andlisis e interpretacién: El 63.09% de los pacientes que presentaron
manifestaciones neuropsiquiatricas tuvo una actividad moderada, seguido de un
27.52% que presentd actividad severa. Los que tenian baja actividad apenas fueron un
9.4%.

Graéfico Nro. 6: Presencia de anticuerpos en pacientes que presentaron

manifestaciones neuropsiquiatricas

PRESENCIA DE ANTICUERPOS

120

Frecuencia

ANA ANA, ANTIDNA ANTIDNA, ANCA Otros
PRESENCIA DE ANTICUERPOS

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afo: 2024

Andlisis e interpretacion: Se encontraron que los anticuerpos mayormente
relacionados con las manifestaciones neuropsiquiatricas fueron: ANA, ANCA vy anti-
DNA. Lo mas prevalente, en un 15.53% fue la positividad de tanto ANCA como del
anti-DNA. Seguido de la presencia unicamente de ANA en un 12.42%. Finalmente, la
coexistencia de ANA con los anticuerpos anti-DNA, fueron frecuentes en el 5.52% de
la muestra.
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Tabla Nro.6: Mortalidad del LES

Frecuenc  Porcenta  Porcentaje  Porcentaje

ia je valido acumulado
Vélido  VIVO 149 46,9 92,5 92,5
FALLEC 12 3,8 7,5 100,0
IDO
Total 161 50,6 100,0
Perdid  Sistema 157 49,4
0s
Total 318 100,0

Gréfico Nro.7: Mortalidad del LES

CONDICION AL ALTA

EHvivo
WFALLECIDO

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afo: 2024

Analisis e interpretacion: La mortalidad del LES en los pacientes de esta muestra,
fue muy baja siendo en tan solo un 7.45%.
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Tabla Nro. 7: Tiempo de evolucion

Frecuenc  Porcenta  Porcentaje  Porcentaje

ia je valido acumulado
Vélido 2 A 10 110 34,6 68,3 68,3
ANOS
11 A 20 45 14,2 28,0 96,3
ANOS
21 A 30 6 1,9 3,7 100,0
ANOS
Total 161 50,6 100,0
Perdid  Sistema 157 49,4
0s
Total 318 100,0

Frecuencia

Gréfico Nro. 8: Tiempo de evolucion

EVOLUCION

120

2 A 10 ANOS 11 A 20 ANOS 21 A 30 ANOS
EVOLUCION

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
ARno: 2024
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Analisis e interpretacion: En cuanto al tiempo de evolucion de nuestra muestra, la

mayoria, el 68,32 % tenian de 2 a 10 afios de evolucidn, seguido por un 27,9 % de 11

a 20 afos. Tan solo un 3,7 % tuvieron un tiempo de evolucion de 21 a 30 afos.

Tabla Nro. 8: Tabla cruzada grupos de edad*manifestaciones

neuropsiquiatricas

MANIFESTACIONES

NEUROPSIQUIATRICAS

PRESENT
NINGUNA E Total
GRUPOS DE 20 A 40 30 39 69
EDAD ANOS
41 A 60 32 40 72
ANOS
61 A 70 10 10 20
ANOS
Total 72 89 161

44



Grafico Nro.9: Relacion de las manifestaciones neuropsiquiatricas segun los

grupos etarios

Grafico de barras

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
BWPRESENTE

Recuento

20 A 40 ANOS 41 A 60 ANOS 61 A 70 ANOS
GRUPOS DE EDAD

p: 0.6
Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afno: 2024
Analisis e interpretacion: Al relacionar la aparicion de las manifestaciones
neuropsiquiatricas con la edad, se observé que el rango de edad maés prevalente fue
de 21 a 60 afios con un porcentaje total de un 49%. Mientras que, tan solo un 6.2%

de los pacientes de 61 a 70 afios presentaron manifestaciones neuropsiquiétricas.

Tabla Nro.9: Tabla cruzada SEXO*MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

Recuento
MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS
NINGUNA PRESENTE Total

SEXO MASCULIN 10 11 21

@)

FEMENINO 62 78 140
Total 72 89 161
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Gréfico Nro. 10: Relacion de las manifestaciones neuropsiquiatricas segun el

SEXO0

Grafico de barras

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
B rPRESENTE

Recuento

WMASCULING FEMENINOG
SEXO

p: 0.7
Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afio: 2024

Andlisis e interpretacion: En cuanto a los pacientes del sexo masculino, los valores
fueron similares siendo que un 6.2% no presentdé manifestaciones vs un 6.8% que si
presentaron. En cambio, en las mujeres, un 48,45 % presentaron dichas

manifestaciones y un 38,5 % no las mencionadas.
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Tabla Nro. 10: Tabla cruzada puntaje sledai*manifestaciones

neuropsiquiatricas

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

PRESENT
NINGUNA E Total
PUNTAJE ACTIVIDAD BAJA 13 1 14
SLEDAI (1-2)
ACTIVIDAD 47 47 94
MODERADA (3-12)
ACTIVIDAD 3 38 41
SEVERA (MAS DE
12)
Total 63 86 149

Gréfico Nro. 11: Relacion de las manifestaciones neuropsiquiatricas de acuerdo
con el puntaje SLEDAI

Grafico de barras

@ MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
B rPRESENTE

Recuento

ACTIVIDAD BAJA (1-2) ACTIVIDAD ACTIVIDAD SEVERA
MODERADA (3-12) (MAS DE 12)
PUNTAJE SLEDAI
p:0.5

Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afio: 2024
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Analisis e interpretacion: Se encontraron en su mayoria, manifestaciones
neuropsiquiatricas en actividad moderada y severa, frente a un porcentaje casi nulo en
actividad baja, siendo en un 0.67%. En la actividad moderada se presentaron en el

31.54% de la muestra, mientras que en la actividad severa en un 25.5%.

Graéfico Nro. 12: Relacion de las manifestaciones neuropsiquiatricas de acuerdo

con los anticuerpos

Grafico de barras

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
B rPRESENTE

Recuento

ANA ANALANTIDNA - ANTIDNA, ANCA Otros
PRESENCIA DE ANTICUERPOS

p:0.8
Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Ano: 2024

Andlisis e interpretacion: Se encontr6 que las manifestaciones neuropsiquiatricas
aparecieron con mayor frecuencia en pacientes con positividad de los anticuerpos:
anti-dna + anca en un 9.32%, seguido de ANA en un 5.59% y ANA + anti-dna en un
1.86%.
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Tabla Nro. 11: Tabla cruzada evolucion*manifestaciones

neuropsiquiatricas

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

PRESENT
NINGUNA E Total
EVOLUC 2 A 10 53 57 110
ION ANOS
11 A 20 17 28 45
ANOS
21 A 30 2 4 6
ANOS
Total 72 89 161

Gréfico Nro. 13: Relacion de las manifestaciones neuropsiquiétricas de acuerdo

con el tiempo de evolucion de la enfermedad

Grafico de barras

60 MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
B rPRESENTE

Recuento

2 A 10 ARIOS 11 A 20 ANOS 21 A 30 ANOS
EVOLUCION

p:0.4
Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afio: 2024
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Analisis e interpretacion: Se observé que en pacientes que tenian de 2 a 10 afios de
evolucién de su enfermedad base (LES), las manifestaciones neuropsiquiatricas se
presentaron con mayor frecuencia, representando un total de 35.4%. El siguiente grupo
mas frecuente fue de 11 a 20 afios con una prevalencia de 17.39%. Finalmente,

aquellos con diagnostico de larga data, representaron la minoria en tan solo 1 2.48%.

Tabla Nro. 12: Tabla cruzada CONDICION AL
ALTA*MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIATRICAS

MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

PRESENT
NINGUNA E Total
CONDICION AL VIVO 67 82 149
ALTA FALLEC 5 7 12
IDO
Total 72 89 161
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Grafico Nro. 14: Relacion entre la aparicion de las manifestaciones

neuropsiquiatricas con la condicion al alta

Grafico de barras

100 MANIFESTACIONES
NEUROPSIQUIATRICAS

ENINGUNA
BWPRESENTE

Recuento

VIVO FALLECIDO
CONDICION AL ALTA

p:0.8
Fuente: Base de datos HTMC
Autores: Nicole Al Alam y Sofia Cantos
Afno: 2024

Analisis e interpretacion: La mitad de los pacientes que presentaron manifestaciones

neuropsiquiatricas, 50.93% de la muestra egresaron vivos. Tan solo un 4.35%

fallecieron.
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CAPITULO 5
DISCUSION

En la presente muestra, de 161 pacientes con LES, 55.2% tuvieron manifestaciones
neuropsiquiatricas. Este estudio es similar al del estudio que realizé6 Alammari, Arabia
Saudita, 2021 %° con una muestra de 208 pacientes, cuya prevalencia de las
manifestaciones neuropsiquiatricas fue del 40% y Muhammed, India, 2017 ?* el cual
estudio a 101 pacientes con LES, cuyo 32,7% presentaron este tipo de manifestaciones.
A diferencia del estudio de Ainaila, Finlandia, 2001 ?? en su cohorte de 58 pacientes,
donde el 91% de ellos, presentaron por lo menos un sindrome neuropsiquiatrico. Estas
coincidencias estan medidas conforme al nimero de pacientes estudiados y a los
factores de riesgo que posean, el cual puede maximizar el rol del LES en el sistema

nervioso.

El sexo femenino predomind con un 86,9% en nuestro estudio, lo que comparte
Morrison, New York, 2014 2 con un 85%. Este hallazgo no es tnico en estos estudios,

Alammari °, también comparte en sus resultados el predominio del sexo femenino.

En relacién con las manifestaciones neuropsiquiatricas mas comunes entre los
pacientes, la cefalea, depresion y ansiedad sumaron un total de 12%, similar a lo que
expone Ainiala ??, donde la cefalea y el trastorno del animo suman un 97% de las
manifestaciones, aunque la disfuncién cognitiva por si sola represento el 81%. No
obstante, los hallazgos de nuestra investigacion si son similares en su totalidad a los
de Muhammed %, en la que la cefalea fue la manifestacion mas comin en el 10% de

los pacientes, seguido del trastorno de ansiedad en un 5%.
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Al relacionar la puntacion de SLEDAI con las manifestaciones neuropsiquiatricas, se
encontrd que estas se presentaban con una actividad de la enfermedad de moderada a
severa en un 31% y 25,5% respectivamente, resultado que es similar al estudio de
Morrison 2, donde las manifestaciones neuropsiquiatricas se asocian al aumento de la
actividad global de la enfermedad, frente a pacientes con este tipo de afectacion no
atribuibles al LES. Este fendmeno se explica por la fisiopatologia de la enfermedad,
cuando los anticuerpos circundantes deterioran las estructuras del sistema nervioso

central.

Los anticuerpos caracteristicos del LES también se estudiaron por la relacion postulada
con las manifestaciones neuropsiquiatricas. EI ANA estuvo presente solo en el
12,42%, mientras que el ANCA vy anti-dna (15.53%). Este hallazgo difiere al de
Pradhan, India, 2015 24, el cual encontrd el ANA en el 100% de los pacientes, sumado
al anticuerpo anti-ribosomales que estuvo presente en el 26,6% de los pacientes con
manifestaciones neuropsiquiatricas y que segun la literatura es el marcador de la

afectacion del LES en el sistema nervioso.

También se estudié el tiempo de evolucion de la enfermedad y el tiempo de aparicion
de manifestaciones neuropsiquidtricas, en el que el 68,3% tenian de 2 a 10 afios de
evolucién. Este lapso se compara, aunque con un rango menor con el estudio de
Muhammed %, en el que sus pacientes tenian un promedio de 4 a 4,5 afios de evolucion

de la enfermedad al momento de presentarte estas manifestaciones.

La mortalidad asociada a los pacientes con LES fue del 7,5%, un porcentaje menor
que se asimila a los otros estudios, reportando cifras de mortalidad no significativas
Se realizo la asociacion entre las manifestaciones neuropsiquiatricas con todas las

variables estudiadas, de las cuales no hubo asociacion significativa en ninguna, lo
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mismo que concluye Morrison en sus asociaciones, enfatizando la importancia de

abarcar un mayor nimero de pacientes para precisar hallazgos significativos. 22

En las limitaciones de nuestro estudio estan los estudios complementarios de los
pacientes con LES y manifestaciones neuropsiquiatricas, lo que no permitié establecer

asociaciones con los anticuerpos que inciden en el desarrollo de estos sindromes.
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CAPITULO 5

CONCLUSION
Las manifestaciones neuropsiquiatricas en pacientes con diagnostico previo de
LES, encontradas en nuestro estudio fueron: cefalea, convulsiones, depresion,
insomnio, deterioro cognitivo, encefalitis, encefalopatia, ansiedad,
alucinaciones, neuropatias, neuralgias, mielitis y miastenia gravis. Siendo las
mas prevalentes, la cefalea , ansiedad y depresion.
La actividad del LES, medida con el SLEDAI, si esta relacionada con la
aparicion de las manifestaciones neuropsiquiatricas.. Se observo que podria
existir unarelacion entre la actividad moderada y severa del LES, mientras que,
en pacientes con baja actividad, fueron pocas o nulas las manifestaciones
neuropsiquiatricas.
Los anticuerpos relacionados con la aparicion de las manifestaciones
neuropsiquiatricas fueron: ANA, ANCA y anti-DNA.
No se establecio relacion entre el tiempo y la aparicion de las desarrollar
manifestaciones neuropsiquiatricas.
Finalmente, la mortalidad por LES no se encuentra relacionada a la aparicion

de manifestaciones neuropsiquiétricas.
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CAPITULO 6

RECOMENDACION
Se recomienda realizar un estudio de tipo longitudinal donde se empelaré el
uso del mini mental a los pacientes que tengan un diagndstico de neuro lupus
establecido, con el fin de observar si existe 0 no deterioro cognitivo posterior

a la aparicion de manifestaciones neuropsiquiatricas.
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2- Lupus cutdneo crdnico

3.- Ulgeras gralec/nasales

4- Mlopecia no cicalricial

5.- Sinovitis

B.- Serpsilis

ANEXOS

Anexo 1. Clasificaciéon SLICC

LTTET IS LALas

Fash matars Iidico

Lupus bulioso

‘ariante |dpica de la necrolsis epidémica tdxica
FAash lipico maculopapular

Fash lipico fotosensible

(lorma | (& swsaencia de desmainmiosinis)

paoiasiforme no indurada yio
lesiones anulares policiclicas que
& resuleven sin ccatriz aungue
con desplgmentaciin
postinfiamataria o
telangiectasias)

FAash discolde clésico (localizado encima del cuello o generalizado tanko
encima como debajo del cuello)

Lupus hipertrifico (vernucosa)

Paniculis kipica (profunda)

Lupus mucoso

Lupus effematoso tumidus

Sabanones Wpicos

Owverlap entre lupus discolde v lichen plano

Paladar, boca, lengua (& susencia de Oir8 CAUSE Coma

Mariz wascuwlitis, Behipet, infeccidn herpética,
effermedad inflamalana infestinal, arinls
reactive 0 comida Scids)

Adelgazamisnto difuso (& susencia de OFaS CANSAS Coma
Fragilidad capilar con pelos alopecis araala, drogas, leropemnis o
rotos visibles algpecis andiogémica)

Inflamackdn de = 2 articulaciones
Artralgias de = 2 articulaciones con mas de 30 min de rigidez matutina

Drodor pleuritico tpico mds de 1 | (en susencia de 0vas cawsas como
dia / liquido pleural | rece Infiacoidn, uremis, pericardifiz da
pleural Dreasler)

Drodor pericardico tipico més de

1 diia ! liguido pericardico /

roce pencérdico / percarditis

en el ECG

Incice Abuminaicreatining en ofina (u ofna de 24 horas) equivalente &
més de 500 mg/24 h
Ciindros hemdticos en orina

Convulsiones (& susencia de O3S CANSAS COMmo
Peicosis wascultis, primania del SN, infecciones,
Mononeuritis miltiole ofabetes mallius. Wemis. drooas.
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B.- Apemia hemolitica

10.-- Leucopenia < 4.000/mnm (e ausencla de 0ifas cASAS SN
- Linfopenis < 1.000/mm3 comicoterapis, infecciones, sindrome de
Falty, drogas o hipertansidn portal)
11.- Trpmbociopents < 100.000/mm> (en ausencla de 0ifas caLSas COMg

trogas, hiperenaidn pors, pdrra
trampetica trombociiapanical

Criterioa Inmunolbgicos

1.- ANA positivo {segun & imife de referencia del laboratorio local)

2.- Anfi-DHAGs positivo {segun & limite de referencla dal laboraforio local o = 2 veres & rango de
raferencia sl testado con ELISA)

3.- Anli-Sm positivo

4.- Anbcuerpos = Anticoaguianis I0dico positive

Entifosfglipids positivos = APR ludtico telso positivo

= Miveles de anticusnpes anticardioliping medios o 2o (g4, kgd, IgM)
= Anti-p-ghcoproteing positva (lgA, 190G, Ighd)

5- Hipocomglementermia | < C3bajo

* G4 bajo
= £HSD bajo
B.- Test de Coombes dirsrtn positie (& susancta de anamis hemalitizs)

El paciente debe raunir:
- 4 criterios de los cuales al menos 1 debe ser clinico y otro inmunolagico
- Presantar nefritis [Opica demostrada mediante biopsia en presencia de ANA o de anti-DMAds

Petri et al. Derivation and Validation of the Systemic Lupus International
Collaborating Clinics Classification Criteria for Systemic Lupus Erythematosus.
Acrthritis & Rheumatism. Vol. 64, No. 8, August 2012, pp 2677-2686. DOI
10.1002/art.34473
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Anexo2. Criterios de clasificaciéon EULAR/ACR 2019

1.- Criterio de entrada: AN A+ a titulo > /30 realhizado en celulas HEp2 o cquivalente.
s Ausenie = no clasificable como LES.

s Presente =¥ aplicar los eritenios adicionales.

Criterios en categorias clinicas ] Puntos 2. Criterins adicipnales
Constituciomal # Mo contahilizar como criterio si
Fichrce [ = hay otra explicaciin mis probable
Hemiaroldgicos que LES
Leucopenia 3 » Es suficicnte con cumplir un
Trombocitopenia 4 CTILETIO €N Una ocasion
Hemidlisis autoinmunse 4 » Los Criterios no necesitan
Newropsiguidtricos cumplirse simultincarments
Diclirio 2 + En cada categoria solo se cucnta ¢l
Pyiconls 3 criterio con ka puntaciin més alta
Convulsiones 5 . -
: » Para cumplir los eriterios de
.1'.fll|'.'f|||:'fl!ﬂ"|'."ﬂ\- . . -~ v
Alopecia no cicamicial 3 clasificacion de LES s¢ requiere =
Tecras oralcs 3 I eriterio clinico v = 10 puntos
I LS CUTANcE subagudo o discoide 4
Lupus cutines agudo L * Simovitis (inflamacién o
Serosos derrame) de = 2 articulaciones o
Derrame plewral o pericirdico 5 artralgias en = 2 articulaciones con
Pericarditis aguda ] rigidcz matutina = 30 min.
”H.\4.'6r|’ur.wju'h"!|iw-.'u
Afiectaciin articular* I
Renales
Proteinuria = 300 mg/ 24 h 4
Biopsia renal con nefritis Wpica clase Mo W %
Biopsia renal con nefritis lipica clase T o TV 10
Criterios en categorias inmunaligicas Puntos
Anticie FRas d rn_'ll"r.l \_ﬁ.nﬂ}.l ey
Anticuerpos anti-cardiolipina o
Anticucrpos anti-A2GP] o 2
Anticoagulante lipico
Complementa
3 hajio 0 T4 bajo 3
C3 hajo v C4 bajo 4
Amticuerpos especificos de LEX
Anticucrpos anti-dsDNA o ']
Anticucrpos anti-Smith )

Aringer M et al. 2019 European League Against Rheumatism / American College of
Rheumatology classification criteria for systemic lupus erythematosus. Ann Rheum
Dis. 2019; 78:1151-59 y Arthritis Rheumatol. 2019; 71:1400-12.
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Anexo 3. Criterios de Clasificacion SLEDAI

Puntuacién SLEDAI |Descriptor Definicién
. De comienzo reciente. Excluir causas infecciosas, melabolicas y

B Convulsiones |~ ~ ¥
farmacos.

Habilidad alterada para la funcion diaria debido a alleracion grave an la
parcapcion da la realidad. Incluye alucinaciones, incoherancia,

B Psicosis asociacionas ilogicas, contenido mental escaso, pensamianto ildgico,
raro, desorganizado y comportamiento catatonico. Excluir |. renal y
farmacos
Funcidn mental allerada con falla de orientacion, mamoria, u ofras
funciones intelacluales, de comianzo rapido y manifestacionas clinicas
fluctuantes. Incluye disminusion dal nivel de conciencia con capacidad

B Sdrmea arganico- | reducida para focalizar, & inhabilidad para manlanar la alencion en al

cerabral madio, mas, al manos dos de los siguienies: alteracion de la percepcidn,
lenguaje incoherania, insomnio o mareo matutino, o actividad
psicomolora aumentada o disminuida. Excluir causas infecciosas,
melabdlicas y farmacos..
Relinopatia lopica. Incluye cuerpos ciloides, hemomragias ralinianas
Alleracionas " P ¥ POs C . g . X
8 . exudados serosos y hemorragias an la corgides, o naurilis dplica.
visuales . . . o
Excluir HTA, infeccion o farmacos
All. Pares . .
B De recienle comianzo, molor o sensiliva
cranaales
-~ . Grave, persislenia; puadea ser migranosa pero no responde a

B Cafalea lopica on i
analgésicos narcaticos

B AVC De reciente comianzo. Excluir artencsclerosis.

Ulceracian, gangrena, nddulos dolorosos sansibles, infartos

B8 Vasculitis pariunguaalas, hemorragias en aslilla o biopsia o angiografia qua
confirme la vasculitis.

4 Miositic Debilidad proximal/dolor asociado a elevacion de las CPK/aldolasa o

) EMG sugastiva o miositis comprobada por biopsia.

4 Aririlis Mas de dos arliculaciones dolorosas y con signos inflamaltorios.

4 Cilindros urinarios | Cilindros hematicos o granulosos

4 Hematuria =5 hematies/c. Excluir litiasis, infeccion u otras causas.
= 0.5 g/24 h. De reciante comienzo o aumento de la proleinuria ya

4 Proleinuria ; . .
conocida en mas de 0.5 /24 h

4 Piuria = & lucocilos/c. Excluir infeccion.

2 Exantermna nuevo | Comienzo reciante o recurrenie. Exantema inflarmatorio.

2 Alopacia De comienzo reciente o recurrente. Pérdida difusa o en placas.

2 Ulceras bucales | De comianzo recienta o recurrente. Ulcaras bucales o nasales.

2 Plauritis Daolor plauritico con roca o derrama, o angrosamiento pleura

. - Daolor paricardico con al menos uno de ks siguiantes: roce, darrame,

2 Paricarditis . . . . . L
cambios electrocardiograficos o confirmacion ecocardiografica.

2 Complamanto Descanso da CH30, C3, C4 por debajo dal limite inferior del laboratario.

2 Anti DNA = 25% . Técnica da Farr o por encima dal valor habitual del labaratorio.

1 Fiabre = 3E°C. Excluir infeccion.

1 Trombopenia = 100.000 plaguatas/imm3.

1 Leucopenia = 3.000 células/mm3. Excluir larmacos.

PUNTUACION Nota: punita en la escala SLEDA! si el descripior esia presenie en el dia de la
TOTAL visita o 10 dias antes.

Appropriate Outcome Measure in Lupus - Scientific Figure on ResearchGate.
Available from: https://www.researchgate.net/figure/SLEDAI-2K-30-DAY S-Enter-
weight-in-SLEDAI-2K-Score-column-if-descriptor-is-present-at_tbl2_ 256443973

[accessed 8 May 2024]
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RESUMEN/ABSTRACT:

Introduccidn: En cuanto a los antecedentes de estudios de prevalencia de manifestaciones neuropsiquiatricas,
es conveniente mencionar el articulo de Wenninger de Paraguay, en el cual se menciona que la prevalencia es
del 75% en los pacientes con LES. Objetivos: Este estudio busca establecer cuales fueron las manifestaciones
neuropsiquiatricas presentadas en los pacientes con LES del HTMC en el 2022, relacionarlas con el indice de
actividad de la enfermedad, la positividad de los anticuerpos y con el tiempo de evolucion. Finalmente, se busca
determinar la tasa de mortalidad en estos pacientes. Materiales y métodos: Se realizé estudio de caracter
descriptivo, transversal, retrospectivo de tipo observacional con informacién obtenida de historias clinicas del
Hospital Teodoro Maldonado Carbo de pacientes con diagnostico de LES atendidos en el afio 2022. Se trabajo
con 338 pacientes y aplicando los criterios de inclusion y exclusion, se obtuvo una poblacién de 161 pacientes.
Resultados: Se encontr6 un 55,2% de los pacientes de esta muestra presentaron manifestaciones
neuropsiquiatricas de los cuales el rango de edad mas frecuente fue de 41-60 afos, el sexo femenino fue el
predominante. Discusion: Nuestro estudio coincidi6 con el de Alammari, Arabia Saudita, 2021 en cuanto a la
alta prevalencia de manifestaciones neuropsiquiatricas en pacientes con LES. El 86,9% de nuestros pacientes
eran mujeres, lo que comparte Morrison, New York, 2014 (23) en su estudio, donde el 85% también eran mujeres.
Conclusiones: Las principales manifestaciones neuroldgicas encontradas fueron cefalea, depresion y ansiedad.
Se encontr6 que hay relacion en cuanto a la positividad de ciertos anticuerpos con el indice de actividad lUpica
de la enfermedad. No se encontrd relacion del tiempo de evolucion de la enfermedad y las manifestaciones
neuropsiquiatricas. Finalmente se observé una baja tasa de mortalidad de estos pacientes.
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