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El Lupus Eritematoso es un padecimiento que cautiva a los médicos, los
vuelve adeptos, les crea devocioén y dedicacion de por vida. Es dificil saber a
qué se deba esto, su compleja patogenia constituye un tremendo reto, quizas
porque no hay dos pacientes cuya enfermedad sea igual, o bien porque esta
pone a prueba nuestra capacidad como Médicos o nuestra

Creatividad como investigadores.

Es también una enfermedad llena de simbolos en la que revolotean las
mariposas, acechan los lobos, encontramos capas de cebolla, asas de
alambre, bandas, patrones moteados, muerte programada.

Para un latinoamericano, podria parecer un ejercicio

En el realismo fantastico de Garcia Marquez.

Donate Harcon Segouia
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RESUMEN

Antecedentes: El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad
inflamatoria crénica, autoinmune que afecta mas a mujeres, pero también
puede afectar a varones.

Objetivo: Describir el perfil de deteccion clinico y laboratorial de los pacientes
varones con Lupus Eritematoso Sistémico (LES) atendidos en el Hospital
Regional Honorio Delgado Espinoza, Arequipa, 2006 - 2015.

Métodos: Revisidn de historias clinicas de varones con diagndstico de LES
que cumplieron criterios de seleccion. Se muestran resultados mediante
estadistica descriptiva.

Resultados: En el periodo de diez afos de estudio se atendieron 28 casos de
LES en varones. La edad promedio fue de 35,21 £+ 14,67 afios; el 42,86% eran
solteros, la instrucciéon predominante fue secundaria (60,71%) y la procedencia
fue del departamento de Arequipa (75%). El 25% eran estudiantes, 17,86%
agricultores. El tiempo de enfermedad promedio fue de 4,23 + 4,72 meses
(rango: 1 a 24 meses). Los sintomas y signos predominantes fueron astenia y
adinamia (42,86%), con fiebre en 25% o sensacion de alza térmica en 21,43%,
el 25% de pacientes mostré eritema malar, y en 14,29% fotosensibilidad o
alopecia, con artralgias en 53,57%. En 78,57% los anticuerpos antinucleares
(ANA) fueron positivos. Los anticuerpos anti-DNA fueron positivos en 67,86%
de casos y las células LE positivas en 89,29% de pacientes. Hubo anemia en
78,57% de pacientes. La creatinina estuvo elevada en 35,71%.

Conclusiones: EI LES se presenta con frecuencia creciente en varones y tiene
un perfil clinico laboratorial caracteristico que debe ser reconocido en forma

oportuna.

PALABRAS CLAVE: Lupus eritematoso sistémico - varones -

manifestaciones clinicas — manifestaciones laboratoriales.
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ABSTRACT

Background: Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is a chronic inflammatory
disease, autoimmune disease that affects more women, but it can also affect
men.

Objective: To describe the clinical and laboratory profile detection of male
patients with Systemic Lupus Erythematosus (SLE) treated at the Regional
Hospital Honorio Delgado Espinoza, Arequipa, 2006-2015.

Methods: Review of clinical records of men diagnosed with SLE who met
selection criteria. Results are shown using descriptive statistics.

Results: In the period of Ten years of study 28 cases of SLE were treated in
males. The average age was 35.21 + 14.67 years; 42.86% were single, the
predominant instruction was high (60.71%) and the origin was the department
of Arequipa (75%). 25% were students, farmers 17.86%. The mean disease
duration was 4.23 + 4.72 months (range: 1-24 months). Symptoms and signs
were predominant asthenia and adinamia (42.86%), with fever in 25% or
sensation of heat rising 21.43%, 25% of patients showed malar rash,
photosensitivity and 14.29% or alopecia with arthralgia in 53.57%. In 78.57%
antinuclear antibodies (ANA) were positive. The anti-DNA antibodies were
positive in 67.86% of cases and positive LE cells in 89.29% of patients. There
were 78.57% anemia in patients. Creatinine was elevated in 35.71%.
Conclusions: SLE occurs with increasing frequency in males and has a

characteristic clinical laboratory profile should be recognized in a timely manner.

KEY WORDS: Systemic lupus erythematosus - males - clinical - laboratory.
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INTRODUCCION

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad inflamatoria
crénica, autoinmune en la que los Organos, tejidos y células se dafian por la
adherencia de diversos autoanticuerpos y Complejos inmunes, cursando con
una amplia variedad de manifestaciones clinicas. Hasta el 90% de casos
corresponden a mujeres en edad reproductiva, pero existe predisposicion en

ambos sexos, en todas las edades y en todos los grupos étnicos. (1)

Aunque él LES es mas frecuente en mujeres que en hombres, en una
relacion aproximada de 9 a 1, no se ha visto que en estos ultimos, la

presentacion y cuadro clinico sean mas severos. (2).

La evolucion de esta entidad incluye una gran diversidad de formas y
cuadros clinicos, asi como, diferentes respuestas al tratamiento, lo que no
sélo la hace heterogénea, sino que dificulta el poder predecir el curso de la
misma, de manera que él LES puede constituir un trastorno relativamente
benigno, o bien seguir una evolucion caracterizada por cambios deletéreos

qgue conducen a un desenlace insatisfactorio en pocas semanas o meses (3).

Este trabajo ha sido motivado por el hecho de que la enfermedad se
presenta de forma poco frecuente en los pacientes varones y no ha sido
estudiada en nuestro medio encontrandose solo reportes de casos y
referencias de otros paises, de donde sabemos que él LES en varones
presenta particularidades clinicas propias (4). Ademas debido a que esta
patologia puede no ser sospechada, es que el diagnostico tardio origina
retrasos en el tratamiento, ocasionando que algunos pacientes evolucionen
desfavorablemente falleciendo al cabo de pocos afos, y en otros casos
desarrollan complicaciones de diversa severidad que empeoran el estado del

paciente y lo exponen mas al riesgo de muerte.
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CAPITULO |
MATERIAL Y METODOS

1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: En la presente investigacion se aplicé la técnica de la

Observacion documental.

Instrumentos: El instrumento utilizado consisti® en una ficha de

recoleccion de datos (Anexo 1).
Materiales:

e Fichas de recoleccion de datos.
e Material de escritorio
e Computadora portatil con Sistema Operativo Windows 10, Paquete

Office 2016 para Windows y Programa SPSS v.22 para Windows.

2. Campo de verificacion

2.1.Ubicacion_espacial: El presente estudio se realiz6 en el Hospital

Regional Honorio Delgado Espinoza, el mismo que esta ubicado en la
Avenida Daniel Alcides Carridon en el distrito, Provincia y Departamento
de Arequipa.

2.2.Ubicacion temporal: El estudio se realizé en forma histérica durante el

periodo de enero del ano 2006 hasta el mes de diciembre del afio 2015.

2.3.Unidades_de estudio: Historias clinicas de pacientes varones que

presentaron diagndstico de lupus eritematoso sistémico atendidos en el

Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza.

Poblacién: Todas las historias clinicas de pacientes varones que
presentaron diagndstico de lupus eritematoso sistémico atendidos en el
Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza durante el periodo de

estudio.

Muestra: No se calculdé un tamafio muestral ya que se abarcé a todos

los integrantes de la poblacion que cumplieron los criterios de seleccién.
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2.4.Criterios de seleccién:

+ Criterios de Inclusion
— Historias clinicas de pacientes de cualquier edad de sexo
masculino que han tenido el diagndstico de lupus eritematoso
sisttmico mediante estudios clinicos, laboratoriales y/o
anatomopatolégicos que consignen todos los datos
necesarios para la medicion de las variables del estudio.
+  Exclusién

— Historias clinicas incompletas o que tengan datos ilegibles.

3. Tipo de investigacion: Se trata de una investigacion descriptiva

observacional, retrospectivo.

4. Estrategia de Recoleccion de datos
4.1.0rganizacién

Una vez aprobado el proyecto se realizaron las coordinaciones
necesarias con el Decano de la Facultad de Medicina Humana para el envio
de una carta de Presentacion dirigida al Hospital Regional Honorio Delgado
Espinoza.

Para obtener la relacion de pacientes varones con el diagnostico de
lupus, se obtuvo una lista del departamento de informatica mediante el
cédigo CIE -10 correspondiente. Luego se identifico la poblacion y se solicitd
el numero de historia clinica de cada paciente.

Posteriormente se revisaron todas las historias clinicas de los pacientes
Varones con lupus eritematoso sistémico segun el cumplimiento del Criterio

de inclusién,

Se recolectaron datos pertinentes de las historias clinicas de los

pacientes seleccionados mediante la ficha de recoleccion de datos.
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Una vez concluida la recoleccion de datos, se procedié a la elaboracion
de la base de datos en el Programa Excel y al analisis estadistico, luego se

elaboro el informe final.
4.2.Validacion de los instrumentos

No se requiere de validacion por tratarse de una ficha de recoleccién de

informacion.
4.3.Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Recoleccion

La recoleccion de datos se realizd previa autorizacién para la

aplicacion del instrumento de las autoridades hospitalarias.
b) Plan de Procesamiento

Los datos registrados en el Anexo 1 fueron codificados y tabulados

para su analisis e interpretacion.

c) Plan de Clasificacion:
Se empleé una matriz de sistematizacion de datos en la que se
transcribieron los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La

matriz fue disefada en una hoja de calculo electronica (Excel 2016).

d) Plan de Codificacion:
Se procedié a la codificacion de los datos que contenian indicadores

en la escala nominal y ordinal para facilitar el ingreso de datos.

e) Plan de Recuento.
El recuento de los datos fue electronico, en base a la matriz disefiada

en la hoja de calculo.

f) Plan de andlisis
Se empled estadistica descriptiva con medidas de tendencia central
(promedio) y de dispersién (rango, desviacion estandar) para variables
continuas; las variables categoricas se presentan como proporciones. Para
el analisis de datos se empled la hoja de calculo de Excel 2016 con su

complemento analitico y el paquete SPSSv.22.0.
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CAPITULO II

RESULTADOS
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PERFIL EPIDEMIOLOGICO, CLINICO Y LABORATORIAL DEL LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO EN PACIENTES VARONES EN EL HOSPITAL REGIONAL HONORIO

DELGADO EsPINOzA, AREQUIPA, 2006-2015

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE LOS PACIENTES CON LES

CUADRO 1

Distribucion de varones con LES segun edad

Edad (afios) N° %
<20 a 5 17,86%
20-29 a 4 14,29%
30-39 a 12 42,86%
40-49 a 8 10,71%
50-59 a 1 3,57%
60-69 a 3 10,71%
Total 28 100,00%

En el Cuadro y Grafico 1 se muestra la edad de los pacientes; el
42,86% de casos tuvo entre 30 y 39 afos, siendo el grupo etario mas
frecuentemente hallado; asimismo, encontramos que el 17,86% de casos
fueron adolescentes; mientras que el 10,71%, fueron adultos mayores, con

una edad promedio de 35,21 + 14,67 anos.
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GRAFICO 1
Distribucion de varones con LES segun edad
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Nuestros hallazgos fueron similares a lo encontrado en un estudio realizado
en Espafia, en donde se evaluo un total de 776 pacientes, 85 de los cuales
eran varones, siendo la edad media al diagnéstico de 31,2 afios.

Asimismo, un estudio japonés revel6 que la edad media en varones fue de

38,7 anos; con un rango entre 16 y 63 afnos; lo que se asemeja a nuestra

evaluacion y a nuestros resultados.
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DELGADO ESPINOZA, AREQUIPA, 2006-2015

Cuadro 2

Distribucion de varones con LES segun Estado civil

E. civil N° %

Soltero 12 42,86%

Casado 8 28,57%

Conviviente 8 28,57%

Total 28 100,00%
Grafico 2

Conviviente
28.57%

Soltero
42.86%

Casado
28.57%

En el Cuadro y Grafico 2 se muestra el estado civil de los pacientes
varones con LES; encontrandose que el 42,86% eran solteros, el 28,57%

casados y en la misma proporcidn convivientes.
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PERFIL EPIDEMIOLOGICO, CLINICO Y LABORATORIAL DEL LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO EN PACIENTES VARONES EN EL HOSPITAL REGIONAL HONORIO
DELGADO ESPINOZA, AREQUIPA, 2006-2015

Cuadro 3

Distribucion de varones con LES segUn nivel de instruccién

Instruccion N° %
Primaria 5 17,86%
Secundaria 17 60,71%
Superior 6 21,43%
Total 28 100,00%
Gréfico 3
Superior Primaria

17.86%

21.43%
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En el Cuadro y Grafico 3.La instruccion predominante fue secundaria en

60,71%, con 21,43% de pacientes con educacion superior.
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Cuadro 4

Distribucion de varones con LES segUn procedencia

Departamento | Provincia Distrito N° %
Cercado 5 17,86%
ASA 3 10,71%
C. Colorado 3 10,71%
Hunter 2 7,14%
Arequipa Cayma 1 3,57%
Siguas 1 3,57%
Arequipa
La Joya 1 3,57%
M. Melgar 1 3,57%
Paucarpata 1 3,57%
Islay 1 3,57%
Camana 1 3,57%
Caylloma 1 3,57%
Puno 4 14,29%
Moquegua 1 3,57%
M de Dios 1 3,57%
Tacna 1 3,57%
Total 28 100,00%
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Grafico 4

Distribucion de varones con LES segUn procedencia
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La procedencia de la mayoria de los pacientes fue del departamento de
Arequipa (75%), con 14,29% de pacientes provenientes de Puno, y en
menor proporcidén de otros departamentos; entre los procedentes de
Arequipa, el 64,27% eran de la provincia de Arequipa, y sobre todo del
distrito del Cercado (17,86%), con 10,71% de pacientes de Alto Selva Alegre

o Cerro Colorado, entre otros.
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Cuadro 5

Distribucion de varones con LES segln ocupacion

Ocupacion N° %
Ninguna 4 14,29%
Estudiante o 25,00%
Agricultor 5 17,86%
Chofer 3 10,71%
Comerciante 3 10,71%
Obrero 2 7,14%
Mecanico 1 3,57%
Supervisor 1 3,57%
Técnico 1 3,57%
Vidriero 1 3,57%
Total 28 100,00%

En el Cuadro y Grafico 5; el 25% eran estudiantes, 17,86%
agricultores, 10,71% choferes o comerciantes, y en menor proporcién hubo
obrero, mecanicos, supervisores o técnicos, y 14,29% no tenian ocupacion.

No se cuenta con estudios en donde se describa el estado civil, grado
de instruccién o lugar de procedencia de los pacientes para compararlos con

el nuestro.
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Gréfico 5
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PERFIL CLINICO DE LOS PACIENTES

Cuadro 6

Distribucion de antecedentes patoldgicos en los pacientes con LES

Antecedente N° %

Ninguno 15 53,57%
Hipertension Arterial 8 28,57%
Artritis Reumatoidea 3 10,71%
Insuf. Cardiaca congestiva 1 3,57%
Enf. Renal crénica 1 3,57%
Trombosis venosa Prof. 1 3,57%
Gastritis 1 3,57%
Diabetes 1 3,57%

En el Cuadro y Grafico 6 muestran los antecedentes de importancia, que
se registraron en 46,43% de pacientes, en especial la hipertension arterial
(28,57%) o la artritis Reumatoidea (10,71%), con casos individuales de
patologias como insuficiencia cardiaca, enfermedad renal crénica o
trombosis venosa profunda, entre otras. Ademas un 53,57% el cual es un

poco mas de la mitad no presento antecedentes patologicos.
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Grafico 6
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No se encontré estudios referentes al LES en varones los cuales
describan los antecedentes patoldgicos no pudiendo comparar nuestro
estudio con otros. Sin embargo, en un estudio realizado en hombres y
mujeres, se encontré que el 88.2% de los evaluados presentaron
hipertension arterial y que ademas la cardiopatia es 8,4 veces mas frecuente
en pacientes con LES e hipertension arterial que en aquellos que no la
tienen. No podemos compararlo con nuestra evaluaciéon debido al factor

sexo, ya que nosotros solo evaluamos pacientes varones.
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Cuadro 7

Distribucion de Tiempo de Enfermedad al Diagnostico

En Pacientes Varones con LES

Tiempo de Enfermedad N° %

< 3 meses 12 42.86%
4-6 meses £ 32.14%
7-9 meses 5 17.86%
10-12 meses 0 0.00%
> 1 afio 2 7.14%
Total 28 100.00%

En el Cuadro y Grafico 7 se muestra el tiempo de enfermedad al
diagnostico en pacientes varones con LES; el 42.86 % mostré sintomas por 3
meses 0 menos, Ademas se encontré que dos paciente (7.14%) presentaron
tiempo de enfermedad mayor a un afio .con una duracion promedio de 4,48
+ 4,92 meses (rango de 1 a 24 meses). No se ha encontrado evaluaciones
similares en la literatura en relacion al tiempo de evolucion de la enfermedad
hasta el momento del diagndstico, por lo que no podemos compararlos con

nuestros resultados.
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Gréafico 7

Distribucion de Tiempo de Enfermedad al Diagnostico

En Pacientes Varones con LES
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Cuadro 8

Distribucion de manifestaciones clinicas en los pacientes con LES

N° %
Adinamia 12 42,86%
Astenia 12 42,86%
Fiebre 7 25,00%
Generales SAT 6 21,43%
Pérdida de peso 4 14,29%
Hiporexia 1 3,57%
Edema 21 75,00%
Eritema malar 13 46.43%
Cutaneas Fotosensibilidad 4 14,29%
Alopecia 4 14,29%
M. Esq, Artralgias 15 53,57%
Mialgias 1 3,57%

Cuadro y Gréfico 8 y 9, Podemos observar en nuestro estudio que el
sintoma que predomino en general fue el edema, el cual estuvo presente en
el 75% de nuestros pacientes. En su mayoria siendo en miembros inferiores,
para lo cual se le puede atribuir a diferentes causas, como el sindrome
nefrético o la insuficiencia cardiaca que presentaron nuestros pacientes. No

se ha encontrado estudios donde refieran el edema como sintoma inicial.

Entre los sintomas principales el 53,57% refirié artralgias, ademas un
42,85% de los pacientes presento adinamia y astenia, y un 35.71% presento

Disnea.
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Grafico 8

Distribucion de manifestaciones clinicas en los pacientes con LES
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En nuestro estudio Hubo artralgias con un 53,57% el cual tiene similitud con
otros estudios en los cuales los sintomas iniciales mas comunes fue este,
como el estudio de Font, donde se evidencia que la artritis es el sintoma mas
frecuente al inicio de la enfermedad, hasta en un 40%. De igual forma, una
evaluacion realizada en Iran, muestra la artritis como principal sintoma hasta

en el 61.1% de sus pacientes varones.
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Cuadro 9

Distribucion de manifestaciones clinicas en los pacientes con LES

(cont.)

N° %
Oliguria 7 25,00%
Renales Hematuria 3 10,71%
Disuria 1 3,57%
Nauseas 7 25,00%
Vomitos 7 25,00%
Dolor abdominal 3 10,71%
Abdominales
Dist. abdominal 1 3,57%
Ictericia 1 3,57%
Diarreas 1 3,57%
Disnea 10 35,71%
Dolor toracico 8 28,57%
Toracicas
Derrame pleural 7 25,00%
Ortopnea 3 10,71%
Parestesias 5 17,86%
Neuroldgica
cefalea 4 14.29%

En 35,71% de pacientes hubo disnea, en 28,57% dolor toracico, y en
25% se encontré derrame pleural.
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Grafico 9

Distribucion de manifestaciones clinicas en los pacientes con LES
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Cuadro 10

Distribucion de marcadores laboratoriales inmunol6gicos

en pacientes con LES

N° %

Sin dato 6 21,43%

Positivo s/e 3 10,71%

Positivo 1/80 7 25,00%
ANA

Positivo 1/160 2 7,14%

Positivo 1/320 2 7,14%

Positivo 1/640 3 10,71%

Positivo

5 17,86%

>1/640

Sin dato 25,00%
Ac anti-DNA Negativo 7,14%

Positivo 19 67,86%
C3 Sin dato 15 53,57%
(90-180 Bajo 7 25,00%
mg/dL) Normal 6 21,43%

Sin dato 16 57,14%
C4 Bajo 1 3,57%
(10-40 mg/dL) | Normal 4 14,29%

Elevado 7 25,00%

Negativo 3 10,71%
Células LE

Positivo 25 89,29%
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Gréafico 10

Distribucion de marcadores laboratoriales inmunol6gicos

En pacientes con LES

sindato || 2143%
Positivo s/e - 10,71%
positivo 1/80 | 25.00%
S positivo1/160 [ 7.14%
positivo 1/320 [l 7.14%
Positivo 1/640 [l 10.71%
positivo >1/640 || 17.86%
sin dato | <357
sajo |G 25.00%
Normal || 2143%
sin dato | <7.1/%
Bajo [ 3.57%
Normal | 14.29%
Elevado _ 25,00%
sin dato | I 25.00%
Negativo - 7,14%
positivo | -7.5c%
Negativo [ 071%
positivo |  <0,29%

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00% 80,00% 90,00% 100,00%

€3 (90-180
mg/dL)

C4 (10-40 mg/dL)

Células LE.  Ac anti-DNA

En el Cuadro y Gréafico 10 muestran los marcadores inmunoldégicos,
en 78,57% los anticuerpos antinucleares (ANA) fueron positivos la mayoria
con diluciones altas. La fraccion C3 del complemento estuvo baja en 25% de
casos, y la fraccion C4 lo estuvo en 3,57% de casos con valores elevados en
25%.

Los anticuerpos anti-DNA fueron positivos en 67,86% de casos y las células
LE positivas en 89,29% de pacientes.
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Cuadro 11

Distribucion de marcadores laboratoriales hematolégicos en pacientes

con LES
N° %

Hemoglobina (13-15 g/dL) | Normal 6 21.43%

Anemia 22 78.57%
Leucocitos (5-10mil/mL) Leucopenia 3 10.71%

Normal 16 57.14%

Leucocitosis 9 32.14%
Linfocitos (20-30%) Normal 13 46.43%

Linfopenia 15 53.57%
Plaquetas Bajo S 17.86%
(150-400mil/mL)

Normal 19 67.86%

Aumentado 4 14.29%

En el Cuadro y Grafico 11, mostraron anemia en 78,57% de pacientes,
con leucopenia en 10,71% y leucocitosis en 32,14%, y Linfopenia en un
53.57% de casos. Las plaquetas estuvieron disminuidas en 17,86% de
pacientes. La mayoria de estudios mencionan estos hallazgos, que son

propios del LES y no tienen relacidn con el sexo.
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Gréfico 11

Distribucion de marcadores laboratoriales hematolégicos en pacientes
con LES
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Cuadro 12
Distribucion de marcadores laboratoriales renales en los
Pacientes con LES

N° %
Creatinina Normal 18 64,29%
(0,8-1,2 mg/dL) | Elevado 10 35,71%
Sin dato 5 17,86%
Normal 11 39,29%
Examen de :
_ Hematuria 10 35,71%
orina
Leucocituria 11 39,29%
Cilindros Celulares 5 17,86%
Sin dato 5 17,86%
A <250mg/24h 7 25,00%
Proteinuria
. (o)
24 horas 250-500 mg/24 h 4 14,29%
>500mg/24 h 12 42 86%

En el Cuadro y Gréfico 12 se presentan los marcadores
laboratoriales de funcién renal; la creatinina estuvo elevada en 35,71%. En el
examen de orina hubo hematuria en 35,71%, leucocituria en 39,29% vy
cilindros en 17,8& de pacientes. Se encontrd proteinuria por encima de 500
mg en orina de 24 horas en 42,86% de casos. Faezi hall6 que el 52.7% de
varones la presentaron, esto ultimo se asemeja a nuestros resultados, se
correlaciona con lo que menciona la literatura y podria deberse al mayor

numero de pacientes evaluados por dicho autor.
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Gréfico 12

Distribucion de marcadores laboratoriales renales en los pacientes con

LES
©
SN = Normal 29%
cC S0
)
Lo E Elevado
(@]
Sin dato
Normal 39,29%
©
£
) Hematuria 35,71%
oS
Leucocituria 39,29%
Cilindros
Sin dato
o
5 <250mg/24h 25,00%
c
‘o
S 250-500 mg/24 h 14,29%
o
>500mg/24 h 42,86%
0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00%

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM <t DE S4NTA MARIA

PERFIL EPIDEMIOLOGICO, CLINICO Y LABORATORIAL DEL LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO EN PACIENTES VARONES EN EL HOSPITAL REGIONAL HONORIO

DELGADO EsPINOzA, AREQUIPA, 2006-2015

GRAFICO 13

MORTALIDAD EN PACIENTES VARONES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO

Fallecidos
4%

No falleci
92,86%

En el Grafico 13 de nuestro estudio presento dos pacientes fallecidos
(7.14%) Y el 92.86% no fallecieron pero se tiene que tener en cuenta que no

se tiene seguimiento de un 28.57% en los ultimos 6 meses.
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CUADRO 14

CAUSAS DE MORTALIDAD EN PACIENTES VARONES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO

Causa de Mortalidad Numero Porcentaje
Infecciones:

Neumonia Adquirida en la 1 3.57%
Comunidad

Trastorno renal : B
Insuficiencia Renal Aguda . 387%
Ninguna 26 92.86%
TOTAL 28 100%

En el Cuadro 14 observamos las causas de mortalidad en los casos
fallecidos, donde uno de ellos presento shock séptico: foco pulmonar y el
otro paciente presento transtorno renal: Insuficiencia renal aguda.

En el Estudio retrospectivo realizado a 71 pacientes (56 mujeres y 15
hombres en la universidad Cayetano Heredia con Diagnostico definido de
LES en el hospital general Nacional dos de mayo entre los afios 1980 y
1983; se concluye que las complicaciones mas frecuentes fueron los
cuadros infecciosos a repeticion y las causas probables de muerte fueron
principalmente la insuficiencia renal crénica terminal y la bronconeumonia lo

que concordaria parcialmente con nuestro estudio.
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CAPITULO III.
DISCUSION Y COMENTARIOS

El presente estudio se realizd con el objeto de describir el perfil
epidemioldgico, clinico y Laboratorial de los pacientes varones con Lupus
Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Regional Honorio Delgado,
Arequipa, durante el periodo 2006 - 2015. Se realizé la presente
investigacion debido a que esta enfermedad se presenta de forma poco
frecuente en los pacientes varones y no ha sido estudiada en nuestro medio
encontrandose soélo reportes de casos y referencias de otros paises, de
donde sabemos que él LES en varones presenta particularidades clinicas
propias.

Ademas debido a que esta patologia puede no ser sospechada, es que el
diagnostico tardio origina retrasos en el tratamiento, ocasionando que
algunos pacientes evolucionen desfavorablemente falleciendo al cabo de
pocos anos, y en otros casos desarrollan complicaciones de diversa
severidad que empeoran el estado del paciente y lo exponen mas al riesgo

de muerte.

Para tal fin se revisaron las historias clinicas de pacientes varones con
diagndstico de lupus eritematoso sistémico (LES) que cumplieron criterios de

seleccidén. Se muestran resultados mediante estadistica descriptiva.

En el periodo de Diez anos de estudio se atendieron 28 casos de LES

en varones. Mostramos primero las caracteristicas epidemioldgicas. En el

Cuadro y Grafico 1 se muestra la edad de los pacientes; el 42,86% de
casos tuvo entre 30 y 39 afos, siendo el grupo etario mas frecuentemente
hallado; asimismo, encontramos que el 17,86% de casos fueron
adolescentes; mientras que el 10,71%, fueron adultos mayores, con una
edad promedio de 35,21 + 14,67 afos.

Nuestros hallazgos fueron similares a lo encontrado en un estudio

realizado en Espafa, en donde se evaluo un total de 776 pacientes, 85 de
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los cuales eran varones, siendo la edad media al diagnodstico de 31,2 afios.
Asimismo, un estudio japonés revel6 que la edad media en varones fue de
38,7 aios; con un rango entre 16 y 63 afos; lo que se asemeja a nuestra
evaluacion y a nuestros resultados. Sin embargo, Vargas, et al encontraron
que la edad promedio al diagndstico en varones fue de 19 afos, lo que no
coincide con nuestra evaluacion, debido a que en este estudio el rango de
edad encontrado fue de 15 a 31 afos, a diferencia nuestra que tuvimos mas

casos en pacientes mayores de 30 anos.

En el Cuadro y Grafico 2 se muestra el estado civil de los pacientes
varones con LES; encontrandose que el 42,86% eran solteros, el 28,57%
casados y en la misma proporcion convivientes. La instruccion predominante
fue secundaria en 60,71%, con 21,43% de pacientes con educacion superior
(Cuadro y Gréfico 3). La procedencia de la mayoria de los pacientes fue del
departamento de Arequipa (75%), con 14,29% de pacientes provenientes de
Puno, y en menor proporcion de otros departamentos; entre los procedentes
de Arequipa, el 64,27% eran de la provincia de Arequipa, y sobre todo del
distrito del Cercado (17,86%), con 10,71% de pacientes de Alto Selva Alegre
o Cerro Colorado, entre otros. No se cuenta con estudios en donde se
describa el estado civil, grado de instruccion o lugar de procedencia de los

pacientes para compararlos con el nuestro.

Cuadro y Grafico 4. La ocupacion de los pacientes varones con LES
se muestra en el Cuadro y Grafico 5; el 25% eran estudiantes, 17,86%
agricultores, 10,71% choferes o comerciantes, y en menor proporcién hubo
obrero, mecanicos, supervisores o técnicos, y 14,29% no tenian ocupacion.
No contamos con estudios similares, que evaluen la ocupacion de los

pacientes, para ser comparados con nuestros hallazgos.

En relacion a las caracteristicas clinicas de los pacientes, el Cuadro

y Grafico 6 muestran los antecedentes de importancia, que se registraron
en 46,43% de pacientes, en especial la hipertensioén arterial (28,57%) o la
artritis Reumatoidea (10,71%), con casos individuales de patologias como

insuficiencia cardiaca, enfermedad renal crénica o trombosis venosa
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profunda, entre otras. No se encontré estudios referentes al LES en varones
los cuales describan los antecedentes patoldgicos no pudiendo comparar
nuestro estudio con otros. Sin embargo, en un estudio realizado en hombres
y mujeres, se encontro que el 88.2% de los evaluados presentaron
hipertension arterial y que ademas la cardiopatia es 8,4 veces mas frecuente
en pacientes con LES e hipertensién arterial que en aquellos que no la
tienen. No podemos compararlo con nuestra evaluacion debido al factor

sexo, ya que nosotros solo evaluamos pacientes varones.

En el Cuadro y Grafico 7 se muestra el tiempo de enfermedad de los
pacientes; el 60,71% mostré sintomas por 3 meses 0 menos, con una
duracién promedio de 4,23 + 4,72 meses (rango de 1 a 24 meses). No se ha
encontrado evaluaciones similares en la literatura en relacion al tiempo de
evolucion de la enfermedad hasta el momento del diagndstico, por lo que no

podemos compararlos con nuestros resultados.

Los sintomas y signos predominantes (Cuadro y Gréafico 8 y 9) fueron

en el area general la astenia y adinamia (42,86%), con fiebre en 25% o
sensacion de alza térmica en 21,43%. Hubo cefalea o pérdida de peso en
14,29% de casos.

Podemos observar en nuestro estudio que el sintoma que predomino
en general fue el edema, el cual estuvo presente en el 75% de nuestros
pacientes. En su mayoria siendo en miembros inferiores, para lo cual se le
puede atribuir a diferentes causas, como el sindrome nefrético o la
insuficiencia cardiaca que presentaron nuestros pacientes. No se ha

encontrado estudios donde refieran el edema como sintoma inicial.

Entre las manifestaciones cutaneas, el 25% de pacientes mostrd

eritema malar, y en 14,29% fotosensibilidad o alopecia. Faezi encontré que
el rash malar y la fotosensibilidad fueron las alteraciones clinicas cutaneas
mas frecuentes en hombres, representando hasta el 59% y 51.5%; cifra

mayor a lo hallado por nosotros. Asimismo, otro estudio mostré que la
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afectacion cutdanea es mas frecuente en hombres que en mujeres, 1o que no

puede ser comparado con nuestro estudio.

Entre las manifestaciones articulares, Hubo artralgias en 53,57%.

Ademas el segundo sintoma que predomino en nuestro estudio fue la
artralgia el cual tiene similitud con otros estudios en los cuales los sintomas
iniciales mas comunes fueron estos, como el estudio de Font, donde se
evidencia que la artritis es el sintoma mas frecuente al inicio de la
enfermedad, hasta en un 40%. De igual forma, una evaluacién realizada en
Iran, muestra la artritis como principal sintoma hasta en el 61.1% de sus

pacientes varones.

Entre las manifestaciones renales encontramos que el 25% de

pacientes tuvo oliguria y el 10,71% present6 hematuria. Varios autores han
demostrado que hay una mayor incidencia de patologia renal en varones
que en mujeres. Otro estudio, realizado en 51 pacientes varones chinos,
encontré que hubo mayor porcentaje de pacientes varones con alteracion de
la funcién renal y dafio cardiovascular. En un estudio hindu con 39 pacientes
varones lupicos se observd una mayor incidencia de alteraciones
mucocutaneas y falla renal. Sin embargo, ningun estudio ha encontrado que
la oliguria sea la manifestacion renal mas frecuente, a diferencia de lo

hallado por nosotros.

Entre Las manifestaciones abdominales/digestivas, el 25% presentd

nauseas o vomitos, 10,71% dolor abdominal, y en casos individuales
(3,57%) distensién abdominal, ictericia o diarrea. En 35,71% de pacientes
hubo disnea, en 28,57% dolor toracico, y en 25% se encontré6 derrame

pleural.

Respecto a la afectacion neuroldgica el principal sintoma al inicio de la

enfermedad que se encuentra son las convulsiones existiendo estudios que
indican que son mas frecuentes en varones que mujeres. En nuestro estudio
no se encontré ningun paciente que haya presentado convulsiones al inicio

de la enfermedad.
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Como sintoma neurolégico hubo parestesias en 17,86% de pacientes.
Y cefalea un 14.29%.Ward y col., en una cohorte de 62 hombres encontrd
que son mas comunes las convulsiones y falla renal por LES en varones que

en mujeres.

También se encontrd pacientes que referian cefalea, pero no se pudo atribuir
si la causa fue debido a LES ya que antes tendria que descartarse todas las

causas que lo podrian generar.

En otro estudio realizado en 46 varones comparados con 269 mujeres
lupicas, se observé que el derrame pleural, pericarditis, nefritis IUpica,
proteinuria, falla renal y anticuerpos anti-Sm fueron mas frecuentes en
varones, con lo cual se sostuvo que el LES en varones se caracteriza por
tener manifestaciones clinicas atipicas, severa injuria renal y un peor

pronéstico.

En un estudio hecho en una poblacién similar a la nuestra, donde
participaron 107 pacientes varones comparados con 1209 mujeres
latinoamericanas con LES, se observo que los varones tuvieron una mayor
prevalencia de nefropatia, trombosis vascular y la presencia de anticuerpos
antidsADN.

En una serie similar hecha en Brasil, en 18 varones y 254 mujeres con
LES, se encontré nuevamente que la nefropatia (sindrome nefrético) fue la
manifestacion mas comun en varones, siendo la trombocitopenia y pleuritis

también significativamente mas frecuentes en esta poblacion.

Finalmente, entre las manifestaciones laboratoriales, el Cuadro y

Grafico 10 muestran los marcadores inmunolégicos, en 78,57% los
anticuerpos antinucleares (ANA) fueron positivos la mayoria con diluciones
altas. La fraccion C3 del complemento estuvo baja en 25% de casos, y la

fraccion C4 lo estuvo en 3,57% de casos con valores elevados en 25%.

Los anticuerpos anti-DNA fueron positivos en 67,86% de casos y las

células LE positivas en 89,29% de pacientes.
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En un estudio realizado donde participaron 107 varones se encontro
que los anticuerpos antinucleares (ANA) (95%), hipocomplementemia (77%)
y los anticuerpos anti-dsADN (57%), son los hallazgos de laboratorio mas

frecuentes.

Este estudio al igual que los otros tienen similitud con nuestra
investigacion, pero ademas debemos tener en cuenta que en muchos de
nuestros pacientes no sé tiene el dato de todos los examenes de laboratorio

ya que muchos no cuentan con los medios econdmicos para realizarlos.

Los marcadores hematolégicos (Cuadro y Grafico 11) mostraron
anemia en 78,57% de pacientes, con leucopenia en 10,71% y leucocitosis en
32,14%, y desviacion izquierda en 21,43% de casos. Las plaquetas
estuvieron disminuidas en 17,86% de pacientes. La mayoria de estudios
mencionan estos hallazgos, que son propios del LES y no tienen relacién

con el sexo.

En el Cuadro y Grafico 12 se presentan los marcadores laboratoriales
de funcidn renal; la creatinina estuvo elevada en 35,71%. En el examen de
orina hubo hematuria en 35,71%, leucocituria en 39,29% vy cilindros en 17,8&
de pacientes. Se encontré proteinuria por encima de 300 mg en orina de 24
horas en 42,86% de casos, de ellos un caso (3,57%) tuvo proteinuria en
rango nefrético. Garcia encontré que el 5.7% de los varones evaluados por
él, presento proteinuria, mientras que Faezi hallé que el 52.7% de varones la
presentaron, esto Ultimo se asemeja a nuestros resultados, se correlaciona
con lo que menciona la literatura y podria deberse al mayor numero de

pacientes evaluados por dicho autor.
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CONCLUSIONES Y

RECOMENDACIONES
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CONCLUSIONES

Primera. Se encontraron 28 casos de varones con Lupus Eritematoso
Sistémico en atendidos en el Hospital Regional Honorio Delgado

Espinoza, Arequipa, en el periodo 2006 — 2015.

Segunda. Los varones con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el
Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza. Arequipa, 2011 —
2015 en su mayoria adultos solteros y de educacién secundaria,
procedentes de Arequipa, con ocupaciones diversas, y la mayoria
tuvo el tiempo de enfermedad al diagnéstico fue de 3 meses o
menos, en su mayoria predominan sintomas generales como
edema en miembros inferiores, astenia o adinamia, artralgias,
eritema malar, afectacion renal. El diagnéstico laboratorial fue

confirmado por ANA, anticuerpos anti DNA y células LE.
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RECOMENDACIONES

Primera.- Realizar un trabajo de investigacion que incluya todos los
casos reportados en mujeres para calcular la incidencia real de enfermedad

en hombres y se compare con nuestros resultados.

Segunda.- Mantener un elevado indice de sospecha de la enfermedad en
Pacientes Varones que presentan antecedentes Patolégicos como
Hipertension arterial el cual fue el antecedente principal en nuestro estudio y
teniendo en cuenta que la mayoria fueron pacientes Joévenes entre 30-39
afos y siendo sintomas que afectan a distintos 6rganos tales como se vio en
nuestro estudio como adinamia, astenia, edemas en miembros inferiores,
artralgias, disnea siendo estos los principales, ademas sabiendo que no es
una entidad tan frecuente en nuestro medio y poder valorar de una manera
mas adecuada a este tipo de pacientes y evitar las complicaciones a largo

plazo de la enfermedad.

Tercera.- Debemos Tener en cuenta que los pacientes varones con Lupus
Eritematoso Sistémico pueden tener un Diagnostico Tardio es por ello que
se debe realizar una buena anamnesis al igual que un buen examen fisico
ya que nos podria llevar a un diagnostico mucho mas rapido y, es que el
diagnodstico tardio origina retrasos en el tratamiento, ocasionando que

algunos pacientes evolucionen desfavorablemente.
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Anexo 1: Ficha de recoleccion de datos

Ficha n°®
1.-No. de Historia Clinica 2.- No. Ficha___
3.-Edad:
4.-Estado civil:

Soltero (' ), casado ( ), conviviente ( ), divorciado ( )
5.-Grado de instruccion:

Analfabeto ( ) Primaria ( ) Secundaria ( ) Universitaria ( )
6.-Ocupacion:
Estudiante ( ), otro
7.- Procedencia:

Rural ( ), Urbano ( ), Ciudad: , Distrito :
8.-Antecedentes patoldgicos personales:

SI() NO( )

Hipertension () Diabetes ()  Sobrepeso u obesidad ()
TBC( )

Otros

9.-Tiempo de enfermedad:
10.-Manifestaciones clinicas:

a. Generales:

b. Musculo esqueléticas:
c. Cutaneas:

d. Renales:

e. Neuroldgicas:

f.  Hematoldgicas:

g. Cardiopulmonares:

h. Gastrointestinales:

i. Oculares:

11.-Examenes de laboratorio:

ANA C3: C4:
Anti DNA: Células LE:
Hemoglobina Hematocrito . Plaquetas
Hemograma:

Creatinina:

Sedimento Urinario:
Examen completo de orina:
Otros examenes:
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. PREAMBULO

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad inflamatoria crénica,
autoinmune en la que los Organos, tejidos y células se dafian por la
adherencia de diversos autoanticuerpos y Complejos inmunes, cursando con
una amplia variedad de manifestaciones clinicas. Hasta el 90% de casos
corresponden a mujeres en edad reproductiva, pero existe predisposicion en

ambos sexos, en todas las edades y en todos los grupos étnicos. (1)

Aunque él LES es mas frecuente en mujeres que en hombres, en una relacion
aproximada de 9 a 1, no se ha visto que en estos ultimos, la presentacion y
cuadro clinico sean mas severos. (2).

La evolucién de esta entidad incluye una gran diversidad de formas y cuadros
clinicos, asi como, diferentes respuestas al tratamiento, o que no sélo la hace
heterogénea, sino que dificulta el poder predecir el curso de la misma, de
manera que él LES puede constituir un trastorno relativamente benigno, o bien
seguir una evolucion caracterizada por cambios deletéreos que conducen a un

desenlace insatisfactorio en pocas semanas o meses (3).

Este trabajo ha sido motivado por el hecho de que la enfermedad se presenta
de forma poco frecuente en los pacientes varones y no ha sido estudiada en
nuestro medio encontrandose sélo reportes de casos y referencias de otros
paises, de donde sabemos que él LES en varones presenta particularidades
clinicas propias (4). Ademas debido a que esta patologia puede no ser
sospechada, es que el diagnostico tardio origina retrasos en el tratamiento,
ocasionando que algunos pacientes evolucionen desfavorablemente falleciendo
al cabo de pocos afos, y en otros casos desarrollan complicaciones de diversa
severidad que empeoran el estado del paciente y lo exponen mas al riesgo de

muerte.

ll. _PLANTEAMIENTO TEORICO
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1. PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1.ENUNCIADO DEL PROBLEMA:
“¢4 CUAL ES EL PERFIL EPIDEMIOLOGICO, CLINICO Y LABORATORIAL
DEL LUPUS ERITEMATOSO EN PACIENTES VARONES EN EL
HOSPITAL REGIONAL HONORIO DELGADO, AREQUIPA, 2006-20157"

1.2.DESCRIPCION DEL PROBLEMA

a) Area de Intervencion de Conocimiento
GENERAL: Ciencias de la salud
ESPECIFICA: Medicina humana
ESPECIALIDAD: Reumatologia

LINEA: Lupus Eritematoso Sistémico en Varones

b) Analisis de Variables

VARIABLES INDICADOR by e VAR
Edad Numero de afios Numeérica

discreta
Estado Civil Soltero/Casado/Convivie | Categorica

nte/Divorciado nominal
PERFIL Grado de Analfabeto/Primaria/ Categorica

Instruccion Secundaria/Universitario nominal

EPIDEMIOLOGICO

Ocupacion Estudiante/otro Categorica

nominal
Procedencia Rural/Urbano Categorica

nominal
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Si/No
Diabetes/TBC/HTA/Otros
, Categorica
Dias .
PERFIL Antecedentes . . nominal
. Tiempo transcurrido
Patologicos entre inicio de signos
CLINICO , 9nosSY | Numérica
) sintomas hasta la .
Tiempo de ., . ) discreta
atencion hospitalaria
enfermedad
Generales
Musculoesqueléticas
Cutaneas L.
Categorica
; ’ Renales )
Manifestaciones 7, nominal
- Neurolégicas
Clinicas n
Hematologicas
Cardiopulmonares
Gastrointestinales
Oculares
ANA Categorica
PERS® Examenes de | C3-C4 nominal
LABORATORIAL Laboratorio Ar’1t| DNA
Células LE
Hemoglobina
Hemograma
Creatinina
Sedimento Urinario
Otros examenes

c) Interrogantes Bésicas
1. ¢Cudles son las caracteristicas Epidemioldgicas del Lupus Eritematoso
Sistémico en varones atendidos en el Hospital Regional Honorio
Delgado Espinoza, Arequipa, 2006 — 20157
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2. ¢Cuales son las caracteristicas clinicas del Lupus Eritematoso Sistémico
en varones atendidos en el Hospital Regional Honorio Delgado
Espinoza. Arequipa, 2006 — 2015?

3. ¢Cuales son las caracteristicas Laboratoriales del Lupus Eritematoso
Sistémico en varones atendidos en el Hospital Regional Honorio
Delgado Espinoza. Arequipa, 2006 — 20157

d) Tipo de investigacién

El presente trabajo es de tipo descriptivo observacional, retrospectivo.

2. JUSTIFICACION DEL PROBLEMA:

Originalidad: Coémo podremos darnos cuenta a lo largo del estudio son
escasos los Trabajos realizados a nivel nacional e internacional acerca del
Lupus Eritematoso Sistémico en varones y no habiéndose encontrado estudios

en la ciudad de Arequipa.

Relevancia practica: Es de importancia en los Servicios de Medicina y
reumatologia, ya que al Hacer este estudio de caracteristicas clinicas y
laboratoriales del Lupus Eritematosos Sistémico en varones se podra contribuir
a llegar a un diagnostico mas temprano y evitando el retraso en el tratamiento
y que se dé una evolucion desfavorable y poder evitar asi en desarrollo de las

complicaciones.

Relevancia Social: Desde el punto de vista social, es importante este tema ya
que no se estudia las caracteristicas epidemiologicas, clinicas y laboratoriales
del Lupus eritematoso sistémico en varones y teniendo en cuenta que existen

casos reportados en nuestra ciudad como ya veremos en este estudio.

Factibilidad: el estudio es factible porque nos permite llevarlo a cabo en el

grupo Poblacional elegido, ya que se puede realizar en el campo asignado.
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Interés personal: Es de Interés personal ya que durante mi internado, he
observado que el Lupus Eritematoso Sistémico es una enfermedad que al inicio
puede presentarse con diferentes signos y sintomas inespecificos y siendo aun
distinto en varones que en mujeres, pudiendo pasar desapercibida, y no
siempre es sospechado desde el principio y posteriormente el diagndstico se
confirma mediante los estudios correspondientes, y muchos pacientes
empiezan a presentar complicaciones y a veces de forma muy rapida
requiriendo de tratamientos agresivos, a pesar de ello, algunos desarrollan de

forma desfavorable.

Contribucién académica: Contribuira al mayor conocimiento sobre perfil
clinico y laboratorial del lupus eritematosos sistémico en varones, ademas

puede dar origen a nuevos trabajos de investigacion.

Concordancia con politica investigativa: El Hospital Regional Honorio
Delgado de acuerdo a su nivel de complejidad, atiende pacientes que
presentan patologias de gravedad como es el caso del Lupus Eritematoso
Sistémico, en este contexto, en su permanente busqueda de mejoras en la
atencion médica que se brinda a los pacientes, necesitan desarrollar
investigaciones acerca de diversas patologias que puede presentar la
poblacién, sobre todo de aquellas que no son muy frecuentes pero que sin
embargo ocasionan importante letalidad e importantes costos derivados de la

atencion de salud.

3. 3. MARCO CONCEPTUAL: LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO:

3.1. DEFINICION:

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad, sistémica,
inflamatoria crénica, autoinmune en la que los Organos, tejidos y células se
danan por la adherencia de diversos autoanticuerpos y Complejos inmunes.
(1)

Esta enfermedad presenta una gran complejidad desde el punto de vista

clinico, ya que puede manifestarse de muy diversas formas .Quiza ello se
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deba a que no se trata de una enfermedad, sino de un sindrome, en el que
caben etiologias, fisiopatologia y prondsticos diferentes (5).

Puede afectar a cualquier 6érgano y evoluciona a brotes, con unos periodos de
actividad y otros de inactividad. Estas caracteristicas enmarcan el enfoque que
debe adoptar el clinico ante esta entidad, ya que condicionaran tanto el

diagnostico como el prondstico y el tratamiento (5).

3.2. EPIDEMIOLOGIA:;

La prevalencia del lupus eritematoso sistémico (LES) en la poblacion es de 20
a 150 casos por cada 100.000(15).

La mayoria de casos se presentan en mujeres, entre la adolescencia tardia y el
comienzo de la quinta década de vida, con una relaciéon entre mujeres y
varones de 9:1 (6) .Pero se ha determinado que el sexo puede modificar el
patron de presentacién del LES (5). El porcentaje de hombres afectados
aumenta con la edad. (7)

El LES ataca a todos los grupos étnicos, pero es mas frecuente y mas severo
en afroamericanos, latinos, asiaticos y europeoamericanos. (8)

La edad promedio de diagnostico para las mujeres blancas se extiende de 37 a
50 afos, en los hombres blancos de 50 a 59, en las mujeres negras de 15 a 44
y en los hombres negros de 45 a 64(17)

Debido a la mejora de la deteccién de la enfermedad leve, la incidencia casi se
triplico en los ultimos 40 afios del siglo 20(16).

La supervivencia a 4 anos en 1950 era del 50%, ahora se alcanza un 80% a los
15 afos; aun asi un paciente que es diagnosticado a los 20 afios de edad, tiene
de 1 a 6 oportunidades mas de morir a los 35 afnos, que un individuo sano ya

sea por lupus en si mismo o infeccién(9).
3.3. PATOGENIA Y ETIOLOGIA:

La etiopatogenia del LES Es multifactorial .Se ha implicado cuatro factores:

Genéticos Hormonales, ambientales e inmunoldgicos que, asociados de forma
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variable, provocan una alteracion del sistema inmunoldgico con la consiguiente

produccion de anticuerpos.

Factores genéticos

El factor genético es importante pero no suficiente para causar la enfermedad,
la tasa de coincidencia en gemelos monocigotos es de 25% aproximadamente
y 2% en gemelos dicigotos (18).

La predisposicion genética al Lupus se hereda como un rasgo complejo con el
que puede estar asociado varios genes.

Desde el punto de vista genético es probable que el LES resulte de los efectos
de cierto numero de genes que actuan de forma aditiva. Sin embargo, un
individuo podria tener todas las variantes génicas posiblemente requeridas
para desarrollar la enfermedad y aun asi no hacerlo.

El Lupus eritematosos sistémico es mas frecuentes (hasta 10 veces) en los
familiares de los pacientes con LES, que en la poblaciéon general. Se ha
demostrado asociacion de LES con antigenos HLA clase 2 (HLA-DR2 y DR3)
tanto en raza blanca como negra; asi como con enfermedades hereditarias por
deficiencia de complemento: C1r, C1s, C1, INH, C4, C2, C5 y C8,

principalmente con deficiencia de C2 (20).

Genes del complejo mayor de histocompatibilidad (CMH) particularmente HLA-
A1, B8 y DR3 se han ligado a lupus, la respuesta de los linfocitos T al antigeno
es desencadenada cuando el receptor de la molécula en la superficie de la
célula T reconoce el complejo formado por el antigeno y el péptido del CMH en
la superficie de la célula presentadora de antigeno (CPA). Diferentes tipos de
células del sistema inmune actuan como presentadoras de antigeno tales como
los linfocitos B, células dendriticas (CD) y macréfagos. El genotipo del CMH
determina cuales moléculas estaran disponibles para los antigenos
presentados y consecuentemente seran reconocidas por las células T, por tal
motivo determinados genes del CMH se asocian con un riesgo mayor de
desencadenar la respuesta inmune contra antigenos propios y padecer

enfermedades como lupus (19).
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Se sabe que alelos sin aparente rol de actividad pueden causar deficiencias de
uno de los componentes iniciales del sistema del complemento C1q, C20 C4y

son un importante factor de riesgo para lupus (20).

Factores hormonales:

Evidencia sustancial de Ila funcion inmunorreguladora de estradiol,
testosterona, progesterona, la dehidroepiandrosterona (DHEA), y hormonas de
la pituitaria, incluyendo la prolactina, ha apoyado la hipotesis de que modulan la
incidencia y gravedad de LES(21).

Se considera que los estrogenos desempefian un papel importante en la
etiologia de esta enfermedad. Esto se desprende de las siguientes
consideraciones:

a. Mayor incidencia femenina.

b. Disminucién del predominio del sexo femenino en las épocas en que no
existen unas concentraciones de estrogenos elevadas, es decir, antes
de la menarquia y en la posmenopausia.

c. Agudizacion de la enfermedad en el puerperio o con la administracion de
anticonceptivos orales.

d. Los pacientes varones con sindrome de klinefelter (genotipo XXY)y LES
tienen un perfil hormonal similar al de las mujeres con la enfermedad, y

e. Los estudios con modelos animales (ratones NZB/NZW) han confirmado
que la administracion de estrogenos acelera la enfermedad en las
hembras, mientras que la testosterona retrasa el desarrollo de la

afeccion.

Estos datos sugieren que los pacientes lupicos pueden hallarse bajo una
situacion de hiperestrogenismo producida, tal vez, por alteraciones del
metabolismo de esta hormona. De hecho, el estudio de los valores de las
hormonas sexuales en varones con LES ha demostrado la existencia, en la
mayoria de ellos, de cifras elevadas en sangre de estrogenos y bajas en
androgenos, lo que parece confirmarse por la experiencia de diversos autores,
que demuestran la hidroxilacion andémala del estradiol, cuyo resultado es la

acumulacion de metabolitos con un grado elevado de actividad estrogénica.
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El mecanismo de modulacién inmunolégica de las hormonas sexuales no esta
del todo establecido. Parece que el efecto neto de los estrogenos se consigue
disminuyendo la funcion T supresora, quiza por un mecanismo de deplecion

celular (12).

Otro estudio investigdo el perfil de hormonas sexuales, como prolactina,
testosterona, estradiol, FSH y LH, en varones con LES y controles,
observandose que los pacientes con LES tenian significativamente mayores
niveles de gonadotropinas (FSH y LH) y 14% de los pacientes con LES tuvo
niveles bajos de testosterona. En los hombres hay datos limitados que sugieren
que la DHEA es probablemente disminuyé y la prolactina aumenta (22).

Estos hallazgos han sido refrendados por otros estudios. Sin embargo, estas
observaciones no han sido confirmadas en estudios mayores; ademas, aun no
se ha podido concluir si las anormalidades hormonales son intrinsecas al LES o
son consecuencia de cualquier enfermedad crénica no especifica (11).

Factores ambientales

Entre estos cabe destacar, en primer lugar, los patégenos microbianos vy, en

particular, los virus, asi como el virus de Epstein-Barr pudiendo residir en los
linfocitos B e interactuar con ellos, estudios mostraron una elevada frecuencia
de linfocitos B infectados por el VEB en los enfermos de lupus(6). Algunos de
los datos que apoyan esta relacion etiolégica son que existe una actividad
transcriptasa inversa en el sobrenadante de los cultivos linfocitarios de
pacientes con LES y que en el suero de pacientes se han encontrado
anticuerpos contra las particulas gag p24, p45 y gp120 del VIH-1 (5).

La luz de sol es el factor que mas claramente agrava el LES (6). La mayoria de
los pacientes con LES tienen fotosensibilidad, lo que sugiere una participacién
de los rayos ultravioleta en la etiopatogenia de la enfermedad (5). Provocando
exacerbacion en el 70% de los pacientes al incrementar la apoptosis de los
queratinocitos y otras células, o al alterar el DNA y las proteinas intracelulares

de manera que se tornen antigénicas.

Por otra parte, se sabe que numerosos farmacos son capaces de inducir una

variante de lupus llamado lupus farmacoldgico, principalmente quinidina,
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procainamida e hidralazina. En esta forma de lupus, las manifestaciones
dermatoldgicas y articulares son frecuentes y las manifestaciones renales y

neurologicas son muy raras (10).

Alteraciones inmunoldgicas

LES es principalmente una enfermedad con las anormalidades en la regulacién
inmune. Se cree que estas alteraciones a ser secundaria a una pérdida de la
tolerancia propia; de este modo, los pacientes afectados (ya sea antes o
durante la evolucion de la enfermedad) ya no son totalmente tolerantes a todos
sus autoantigenos, y por lo tanto desarrollan una respuesta autoinmune.

En la patogenia del LES se consideran los siguientes factores inmunolégicos:

a. Predisposicion genética a una estimulacion excesiva en los linfocitos B
(por una anomalia primaria de estas células y del control que sobre ellas
ejercen las subpoblaciones de linfocitos T),

b. Una respuesta excesiva genéticamente determinada frente antigenos
linfocitarios o nucleares.

Este grado de hiperestimulacion hacia los linfocitos y los antigenos nucleares
permite la expansion de las diferentes clonas de los linfocitos B, capaces de
producir anticuerpos contra dichos antigenos.

Se sintetizan con preferencia anticuerpos linfocitotoxicos y anticuerpos
antinucleares (ANA), especialmente anti-ADN.

Ademas de los linfocitos T y B, otras poblaciones celulares pueden estar
alteradas y amplificar las alteraciones presentes en el LES a través de varios
mecanismos. Asi, se ha observado una disminucién de la actividad de los
linfocitos NK (natural killer), cuya funcion citotoxica parece ser necesaria a fin
de eliminar células potencialmente nocivas. Se han descrito alteraciones en el
sistema mononuclear fagocitico que facilitan el depdsito de inmunocomplejos
cuando no son eliminados de la circulacion, debido a anomalias funcionales de
los macrofagos esplénicos.

El resultado final son las manifestaciones clinicas de la enfermedad, la
hipergammaglobulinemia, la sintesis de autoanticuerpos y la disminucion de la

funcion supresora, con el consiguiente desarrollo de un circulo vicioso.
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Diferentes agentes (¢infecciosos?) pueden actuar como activadores
policlonales de los linfocitos B, tal vez por un defecto intrinseco de estos o por
un trastorno de la regulacion de los linfocitos T, o ambos a la vez, y en
consecuencia, actuar como estimulo para la produccion de anticuerpos. No
obstante, pueden intervenir distintos mecanismos inmunes en pacientes

diferentes o en un mismo enfermo en momentos distintos.

La respuesta inmunitaria andémala permite la produccion continuada de
subgrupos patégenos de autoanticuerpos e inmunocomplejos. Algunos
autoanticuerpos, como los anti ADN, se pueden unir a los tejidos por
mecanismos de carga o de reactividad cruzada, y también en forma de
inmunocomplejos, dando lugar a una lesion mediada por el complemento.
Algunos subgrupos de anticuerpos anti ADN y anti RNP pueden unirse a
células vivas e introducirse en las mismas, alterando su funcion.

Otros autoanticuerpos pueden producir lesiones a través de su union directa a
las membranas celulares (eritrocitos, plaquetas) dando lugar a que estas
células sean fagocitadas y destruidas. La ayuda de las células T colaboradoras
resulta decisiva para el desarrollo de la enfermedad florida; las células de los
fenotipos CD4 + CD8-, CD4-CD8+ y CD4-CD8- facilitan la produccion de
autoanticuerpos en el LES.

Las anomalias que permiten a las células B y T autorreactivas e hiperactivadas
controlar el repertorio inmunitario en el LES murido y humano son multiples e
incluyen defectos en la activacion, tolerancia, apoptosis, tramas idiotipicas,
eliminacién de inmunocomplejos y produccion de células reguladoras. La
estructura de los antigenos que estimulan la aparicion de autoanticuerpos esta
siendo investigada. Algunos de ellos proceden claramente de estructuras
propias (nucleosomas, ribonucleoproteinas, antigenos de superficie
eritrocitarios y linfocitarios); otros pueden proceder del exterior y simular que
son propios, por ejemplo, algunos componentes del virus de la estomatitis
vesicular simulan péptidos en el antigeno Sm. Muchos antigenos ADN/proteina
y ARN/proteina pueden ser presentados al sistema inmunitario en burbujas de

superficie de las células apoptéticas (1),
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3.4. MANIFESTACIONES CLINICAS

Las caracteristicas clinicas y la afectacion de los diferentes 6rganos varian

dependiendo de la edad de presentacion, el sexo y la raza (1).

Los resultados de los estudios anteriores han revelado que los pacientes
varones desarrollan los signos y sintomas tipicos de lupus como en pacientes
de sexo femenino; sin embargo, ciertas manifestaciones clinicas principales

pueden ser diferentes (23).

Los hombres con lupus tienden a tener frecuencias mas altas de la enfermedad
renal, manifestaciones cutaneas, citopenias, serositis, compromiso neuroldgico,
trombosis, enfermedades cardiovasculares, hipertension, vasculitis y que las
mujeres (28).Por el contrario, fenédmeno de Raynaud, la fotosensibilidad, y
ulceracion de la mucosa son manifestaciones menos frecuentes en los
hombres que en las mujeres. La mayoria, pero no todos los estudios sugieren
que los hombres tienen una tasa de mortalidad mas alta de un afio (28-29).

En un estudio realizado en Espafia con un total de 776 pacientes con
diagnodstico de LES de los cuales 85 eran varones en los resultados se obtuvo
que EI numero de sintomas en el momento del diagndstico fue similar pero
fueron significativamente menos frecuentes que en mujeres la afectacion
cutanea (35,3% vs 49,5%, p = 0,013) y articular (35,3% vs 52,7% p = 0,002) y
mas frecuente la neuroldgica (8,2% vs 3,6% p = 0,043), renal (11,8% vs 4,8% p
= 0,008) y tromboemboalica (3,5% vs 0,7% p = 0,016).(4).

Un estudio realizado en Espafia Donde 12% de los pacientes con LES fueron
varones, encontré que las lesiones discoides, serositis y lupus eritematoso
subcutaneo son mas frecuentes en varones que en mujeres (16). Ward y col.,
en una cohorte de 62 hombres y 299 mujeres. Encontré que son mas comunes

las convulsiones y falla renal por LES en varones que en mujeres (24).

Otro estudio, realizado en 51 pacientes varones chinos y 201 mujeres con LES,

encontré que la prevalencia de dafio mayor a 6rgano no fue diferente entre
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hombres y mujeres. Sin embargo, hubo mayor porcentaje de pacientes varones

con alteracion de la funcion renal y dafio cardiovascular (25).

En 1996 José Fernando Molina describié las caracteristicas clinicas y
seroldgicas en 107 pacientes hombres con lupus de una poblacién total de
1.209 pacientes con lupus en tres centros (Hospital San Vicente de Paul, la
Clinica Ledn Xlll y el Instituto Nacional de Nutricion en México), en los cuales
se encontré una mayor prevalencia de la enfermedad renal, trombosis vascular
y la presencia de anti DNA, y se encontré que estos pacientes utilizaron mayor
dosis de esteroides que las pacientes mujeres.

En Latinoamérica, el lupus es mas grave en hombres que en mujeres. Las
formas clinicas del lupus en hombres presentan lesiones en piel, serositis,
neuropatia periférica, enfermedad renal, vasculitis y fendmeno de Raynaud. La
impotencia ha sido reportada en algunos pacientes con niveles bajos de
hormonas (2).

En una serie similar hecha en Brasil, en 18 varones y 254 mujeres con LES, se
encontr6 nuevamente que la nefropatia (sindrome nefrético) fue la
manifestacion mas comun en varones, siendo la trombocitopenia y pleuritis
también significativamente mas frecuentes en esta poblacion. Asi como en la
mayoria de estudios presentados, también se concluy6 que en varones él LES
es una enfermedad mas severa, con mayor morbilidad, especialmente

relacionada a nefropatia (27).

En un estudio hecho en una poblacién similar a la nuestra, donde participaron
107 pacientes varones comparados con 1 209 mujeres latinoamericanas con
LES, se observé que los varones tuvieron una mayor prevalencia de nefropatia,
trombosis vascular y la presencia de anticuerpos antidsADN; ademas,
concluyeron que existiria mayor severidad del LES en varones que en mujeres
(26).
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SINTOMAS GENERALES:

Los sintomas generales de la enfermedad pueden ser como la fiebre, la
anorexia, la pérdida de peso y la astenia, se deben tanto de su base
inflamatoria como de las complicaciones secundarias a la afeccion especifica
de los diferentes 6rganos y aparatos diana.

La fiebre es una de las manifestaciones mas frecuentes en el LES activo (un
80-97% en algun momento de la enfermedad). No existe un patron de fiebre
caracteristico.

En estos casos, debe descartarse siempre la presencia de una infeccidn
intercurrente.

MANIFESTACIONES CUTANEAS

Las lesiones cutaneas especificas permiten por si mismas el diagnostico de
LES, independiente de la presencia o no de los criterios del American College
of Rheumatology (ACR), La clasificacion es la siguiente:

Lupus Eritematosos cutaneo Agudo: con exantema Generalizado y/o eritema
facial en alas de mariposa sobre la nariz y las mejillas que respetan el surco
nasogeniano, Es una lesién de evolucion fugaz (dias o semanas).

Lupus Eritematosos cutdneo Subagudo: Cursa con la presencia de maculas o
papulas eritematosas, en forma de brotes tras una exposicion solar, que afecta
a cara, cuello escote, espalda, zona de extension de brazos y antebrazos y
dorso de las manos.

Lupus Eritematosos Cutdneo Crénico: Se presenta en forma de placas
eritematosas descamativas o hiperqueratosicas de tamafo variable y bien
limitadas, que tienden al crecimiento periférico y a la cronicidad, dejando
cicatrices atroficas.

Otras lesiones que pueden aparecer en el curso de la enfermedad son: nédulos
subcutaneos que pueden ulcerarse (paniculitis Lupica), vasculitis cutanea
(leucocitoclastica), petequias, ulceras, livedo reticularis, aftas mucosas,
fendmeno de Raynaud, etc.

La alopecia es un fendmeno frecuente (50-60%) y suele ser difusa, aunque en
ocasiones puede ser de tipo areata. Es de evolucion transitoria y reversible,

pero la regeneracion del cabello no suele ser completa (5)
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En un estudio realizado se confirmd una menor incidencia de eritema malar en
los hombres, y una mayor incidencia de lesiones discoidales, pero también se
encontré una mayor incidencia de lupus eritematoso subcutaneo. Esta
presentacion atipica es de suma importancia, ya que puede conducir a un
retraso en el establecimiento del diagndstico correcto, similar a la larga demora
en el establecimiento del diagnéstico de LES que es comun en los pacientes de

edad avanzada (12).

MANIFESTACIONES MUSCULOESQUELETICAS

La participacion del sistema musculo-esquelético es muy comun en pacientes
con lupus eritematoso sistémico (LES). Artralgia, artritis, osteonecrosis
(necrosis avascular del hueso), y miopatia son las principales manifestaciones
(31).

En algunos estudios se encontro una menor incidencia de artritis en pacientes
masculinos (12).

Artritis y Artralgias:

La artritis y artralgias de LES tienden a ser migratorias; sintomas en una
articulacion en particular se pueden ir dentro de las 24 horas.

La participacion suele ser simétrica y poliarticular con predileccion por las
rodillas, las articulaciones carpo y las articulaciones de los dedos,
especialmente en la interfalangica proximal (PIP). Los tobillos, los codos, los
hombros, las caderas y participan con menor frecuencia. Afectaciéon de las
articulaciones sacroiliacas y columna cervical puede ocurrir, pero es raro.

La rigidez matutina se mide en minutos y no se prolonga como en la AR.

El grado de dolor a menudo supera los hallazgos fisicos objetivos.
Osteonecrosis (también llamado avascular, aséptica, o necrosis isquémica):
En pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) es mas comun en la
cabeza femoral, aunque la cabeza del humero, meseta tibial, y navicular
escafoides también pueden verse afectados (32). La osteonecrosis es

generalmente bilateral y es a menudo asintomatica. Cuando se presentan los
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sintomas, la participacion de la cabeza femoral por lo general se manifiesta
como dolor en la ingle, especialmente con soporte de peso (31).

Mialgias:

Las mialgias, dolor muscular o debilidad muscular se produce en hasta un 70
por ciento de los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) y puede ser
la razén por la que el paciente busca atencién médica inicialmente (30).Sin
embargo, severa debilidad muscular, atrofia, o miositis es relativamente poco

comun (del 7 al 15%).

MANIFESTACIONES HEMATOLOGICAS

La manifestacion hematoldégica mas frecuente del les es la anemia, por lo
general de tipo normocitica, normocronica, lo que refleja la presencia de una
enfermedad cronica. También es comun que se observe leucopenia, que suele
consistir en linfopenia, no en granulocitopenia.No obstante, la trombocitopenia
puede ser un problema recurrente (1). Con estudios que han observado en

paciente varones menos frecuencia de trombocitopenia (12).

MANIFESTACION RENAL:

La mayoria de los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) tendra
evidencia clinica de enfermedad renal, por lo general un analisis de orina
anormal, en algun momento en el curso de su enfermedad. Enfermedad renal
clinicamente evidente con el tiempo se presenta en aproximadamente la mitad
de los pacientes con LES (33).

La afectacion renal se observa en el 30-50% de los pacientes y en general
suele presentarse en los primeros afios de evolucion.

La biopsia renal se practicara ante la menor sospecha de enfermedad renal y
es obligado cuando:

- La creatinina sea superior a 1.5mg/dl en dos 0 mas ocasiones.

- La proteinuria superior a 250mg/24h en dos o mas ocasiones.

- Ante la presencia de hematuria o cilindros granulosos en el sedimento de

orina, tras haber descartado infeccion urinaria.
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- Ante el deterioro rapido de la funcién renal: aumento de la creatinina superior
a 1mg/dl/mes, en un intervalo de 2 meses e incremento de la proteinuria de
mas de 2g9/24 horas en dos determinacion consecutivas.

La enfermedad renal (definida como la excrecion de proteinas> 0,5 g / dia, =25

glébulos rojos por campo de gran aumento, la creatinina sérica 21.5 mg / dI.

La nefritis suele ser la manifestacion mas grave del lupus, puesto que esta y las

infecciones constituyen las principales causas de mortalidad durante los

primeros 10 afios de evolucion (1). Kaufman revisado 52 pacientes masculinos

y encontr6é una mayor prevalencia de la enfermedad renal (12).

En 1996 José Fernando Molina. Describieron las caracteristicas clinicas y

serologicas en 107 pacientes hombres con lupus de una poblacion total de

1.209 pacientes con lupus en tres centros (Hospital San Vicente de Padl, la

Clinica Ledn Xlll y el Instituto Nacional de Nutricibn en México), en los cuales

se encontré una mayor prevalencia de la enfermedad renal.(13).

MANIFESTACION NEUROLOGICA:

Las manifestaciones neurolégicas mas comunes del lupus eritematoso
sistémico (LES) son la disfuncion cognitiva, accidente cerebro vascular,
convulsiones, dolores de cabeza, y la neuropatia periférica.

La disfuncién cognitiva - disfuncion cognitiva, que se manifiesta por
alteraciones en las actividades mentales (por ejemplo, la memoria, el
pensamiento abstracto, y el juicio), es muy frecuente entre los pacientes con
LES.

Sindromes de accidente cerebrovascular - LES pueden estar asociados con un
aumento significativo en el riesgo de accidente cerebrovascular y de muerte
prematura por enfermedad cerebrovascular. Accidentes cerebro vasculares se
han descrito hasta en un 19 por ciento de los pacientes con LES.

Convulsiones - Convulsiones desarrollan en aproximadamente el 10 al 20 por
ciento de los pacientes con LES. Tanto generalizada y crisis parciales pueden
ocurrir. Este ultimo puede ser complejos (crisis parciales complejas) o simples
(epilepsia focal). Las convulsiones pueden ser la primera manifestacion de

lupus o pueden desarrollar durante el curso de la enfermedad. En una serie de
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casos, aproximadamente la mitad de las convulsiones de nueva aparicion se
produjo durante el primer afio después del diagnostico.

Dolor de cabeza por si solo en un paciente con LES no requiere investigacion
adicional mas alla de la evaluacion que se lleva a cabo para un paciente con
dolor de cabeza que no tiene SLE. La migrana y la cefalea tensional son las
mas comunes, aunque otros trastornos menos frecuentes se deben considerar
en el diagnéstico diferencial. Una base organica para los dolores de cabeza es
sugerido por el desarrollo subito de alguien previamente libre de dolores de
cabeza, asociado con cambios neurolégicos o cambios en la personalidad.
Neuropatia - aproximadamente 10 a 15 por ciento de los pacientes con LES
desarrollar una neuropatia periférica que es probablemente debido a la
vasculopatia de pequenas arterias que suministran los nervios afectados. La
neuropatia autébnoma también ha sido reportada en algunos pacientes, dando
como resultado multiple gastrointestinal, vejiga, cardiaco, pupilar, y

anormalidades sudoracion.

La neuropatia periférica debido a la LES es generalmente asimétrica, leve, es
puede afectar a mas de un nervio (poli neuropatia o mononeuritis multiple), y
afecta a los nervios sensoriales mas de los nervios motores]. Una presentacion
tipica puede ser la de parestesias bilaterales (pero no realmente simétrica) y
entumecimiento de los dedos que a menudo son peores por la noche. Una
neuropatia de fibras pequefas también puede ocurrir en el LES, produciendo
sintomas sensoriales dolorosos en ausencia de anormalidades en estudios de
conduccidn nerviosa o cambios reflejos.

En hombres es mas frecuente el desarrollo de sintomatologia neuroldgica (12).
Las formas clinicas del lupus en hombres aparecen con neuropatia periférica
(13).

MANIFESTACIONES CARDIACAS

La manifestacion cardiaca mas frecuente es la pericarditis .Los problemas
cardiacos mas graves son la miocarditis y endocarditis fibrinosa de Libman-
Sacks.El trastorno endocardico origina insuficiencia valvular, casi siempre de la

mitral o aortica, o bien incidente embolicos, los pacientes con LES tienen un
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mayor riesgo de infarto miocardico, por lo general debido a la ateroesclerosis
acelerada, que probablemente se debe a inflamacion créonica o a lesion
oxidativa crénica (1).

Asi, se ha descrito una mayor incidencia de serositis pericarditis como

manifestacion inicial del LES en los varones (12).

MANIFESTACION PULMONAR:

Aproximadamente la mitad de los pacientes presentan afectacion pulmonar. El
derrame pleural es el hallazgo mas frecuente (en el 40% de los casos).

Las manifestaciones pulmonares potencialmente fatales incluyen inflamacién
intersticial que ocasiona fibrosis, sindrome de pulmén retractil, hemorragia

intraalveolar (1).

MANIFESTACIONES DIGESTIVAS:
Entre las manifestaciones gastrointestinales del LES se incluyen ulceras
bucales, disfagia, anorexia, nauseas, vomitos, hemorragia y dolor abdominal, la

manifestacion mas frecuente.

El diagndstico de Lupus requiere el cumplimiento de 4 de los 11 criterios que el
Colegio Americano de Reumatologia revisé en 1997(1). Dentro de ellos, se
encuentra:

1. Eritema malar: eritema fijo, plano o en relieve, sobre las eminencias
malares que tiende a respetar el surco nasogeniano.

2. Eritema discoide: placas circulares eritematosas en relieve con
descamacion queratdsica adherente y tapones foliculares; en ocasiones
conlleva cicatrices hipertréficas.

3. Fotosensibilidad: la exposicién a la luz UV provoca un eritema, por
observacion directa o por historia del paciente.

4. Ulceras bucales: comprende las Ulceras bucales y nasofaringeas,
usualmente indoloras, que observa el médico.

5. Artritis: artritis no erosiva de dos o mas articulaciones periféricas con

hipersensibilidad, edema o derrame.
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6. Serositis: pleuritis por historia consistente de dolor pleuritico o frote
escuchado por un médico, o por evidencia directa de derrame pleural; o
pericarditis demostrada por medio de ECG o frote o evidencia de
derrame.

7. Trastornos renales: proteinuria persistente >0.5 g/dia 0>3+ si no se
realiza meétodo cuantitativo; o presencia de cilindros celulares en el
sedimento urinario, pudiendo ser tubulares, de hemoglobina o de
glébulos rojos, granulares o mixtos.

8. Trastornos neurolégicos: convulsiones o psicosis en ausencia de otras
causas.

9. Trastornos hematologicos: anemia hemolitica con reticulocitosis, o
leucopenia
<4000/mm3 en =2 o mas ocasiones o linfopenia <1500/mm3 en 22 o
mas ocasiones o trombocitopenia <100000/mm3 en ausencia de
farmacos agresores.

10.Trastornos inmunitarios: anti-dsDNA o anti-Sm o anticuerpos
antifosfolipidos.

11. Anticuerpos antinucleares positivos: Concentracion anormal de ANA por
inmunofluorescencia o un analisis similar en cualquier momento en

ausencia de farmacos que inducen la formacion de ANA.

3.5. LABORATORIO:
Los estudios de laboratorio ayudan a (1):
1. Establecer o descartar el diagnostico.
2. Vigilar la evolucion de la enfermedad, en particular para prever que esta
ocurriendo una exacerbacion o lesion organica

3. Para identificar algun efecto adverso del tratamiento.

La elevacién de la velocidad de sedimentacion globular (VSG) es frecuente en
las fases de actividad y en el curso de complicaciones infecciosas. En cambio,
la proteina C reactiva (PCR) aumenta sélo ligeramente en las reagudizaciones

de la enfermedad, mientras que en los casos de infeccion sobreafnadida sufre
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un marcado aumento. Otros hallazgos frecuentes son anemia, leucopenia,

linfopenia, hipergammaglobulinemia y elevacion de la beta-2 microglobulina (5).

Células LE
Se encuentran en la mayoria de los pacientes, pero su deteccién es
complicada, por lo que su determinacion se ha sustituido por otros parametros

inmunologicos de técnica mas sencilla.

Anticuerpos

Anticuerpos antinucleares

En la actualidad los ANA son utiles clinicamente como marcadores de
enfermedades autoinmunes. Su presencia o ausencia influye en la seguridad
del diagndstico; sin embargo, la relacion entre autoanticuerpos y las

manifestaciones clinicas es, en muchos casos, confusa.

Aunque la presencia de ANA es una de las caracteristicas mas importantes de
esta enfermedad, en aproximadamente un 5% de los pacientes Iupicos no se
detectan estos anticuerpos en ningun momento de su evolucion. Los estudios
mas amplios de pacientes con LES indican que los pacientes sin ANA
presentan con mas frecuencia lesiones cutaneas discoides o de LEC subagudo

y fendbmenos trombdticos.

Anticuerpos anti-ADN

Los anticuerpos anti-ADN nativo o bicatenario son los responsables del patrén
periférico de inmunofluorescencia de los ANA.

Se detectan en el 40-70% de los pacientes con LES, mientras que en otras
enfermedades autoinmunes su hallazgo es infrecuente. La presencia de
valores elevados de estos anticuerpos es relativamente especifica del LES y
suele correlacionarse con la actividad clinica de la enfermedad. Asi, titulos muy
elevados pueden sugerir la existencia de una nefropatia subyacente, maxime si

se asocia con un descenso marcado del complemento (sobre todo CH50) (5).
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En la biometria hematica completa, recuento Plaquetario y examen general de
orina se identifican anormalidades que contribuyen a establecer el diagnostico

y ayudan a tomar decisiones terapéuticas (1).

3.6. PRONOSTICO

En la cohorte latinoamericana de lupus de inicio reciente GLADEL (Grupo
Latinoamericano de Estudio del Lupus), los factores socioeconémicos fueron
marcadores pronosticos importantes; el LES fue mas grave en negros y
mestizos.4 Las tasas de supervivencia publicadas en Chile son 92% a cinco
afnos, 77% a 10 afios y 66% a 15 afios. En esa serie, los factores que afectaron
la mortalidad fueron actividad a la presentacion, compromiso renal y la
presencia de trombocitopenia. En contraste, en Toronto, Canada, las tasas de
supervivencia son de 79% a 15 afios y 68% a 20 afos. Causas de muerte: 16%
actividad lupica, 32% infeccion, 31% accidente vascular, infarto del miocardio
(14).

Algunos sugieren que el lupus es mas severo en hombres (13).

4. ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS:

Antecedentes Locales: De acuerdo a lo investigado, no se encuentran

trabajos similares en las universidades Catdlica de Santa Maria y Universidad
Nacional de San Agustin.
Antecedentes Nacionales:

Autor: Franco Romani, Fernando Atencia, José Cuadra, Carlos Canelo

Titulo: LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO, EN UN PACIENTE VARON: A
PROPOSITO DE UN CASO.

Lugar y Fecha de Publicacion: Lima - Pertu ,2008

Resumen:

El lupus eritematoso sistémico es wuna enfermedad que afecta
predominantemente a mujeres, presentdndose con manifestaciones variables.
Esta comunicacion de caso trata sobre un paciente varon joven, que debuta
con artropatia lupica, variedad artropatia de Jaccoud. Se realiza una revisiéon
de la literatura acerca de las caracteristicas clinicas del lupus en el varén y sus

diferencias con el cuadro clinico en la mujer.
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Antecedentes Internacionales:

Autor: E. Montero Mateos, R. Gonzalez Ledn, C. Sotomayor de la Piedra, A.
Ledn Guisado, |. Porras Antras, M. Artero Gonzalez, F. Garcia Hernandez, M.

Castillo Palma.

Titulo: CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES VARONES CON
LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO EN UNA COHORTE DE 776
PACIENTES.

Lugar y Fecha de Publicacion: Complejo Hospitalario Virgen del Rocio.
Sevilla., ESPANA, 21 de noviembre de 2013.

Resumen:

Objetivos: En un estudio previo se analiz6 la mortalidad global y las
caracteristicas clinicas de nuestra cohorte de pacientes con lupus eritematoso
sistémico (LES) durante un seguimiento prolongado. En este trabajo se
analizan las diferencias clinico-evolutivas y de mortalidad entre varones y

mujeres dentro de la cohorte.

Métodos: Se analizaron las variables clinicas, analiticas y estatus vital de de los
pacientes de sexo masculino (LSM) frente al resto de la cohorte desde 1980
hasta marzo 2009. El analisis estadistico se realizé mediante chi-cuadrado, t de
Student y log-rank segun los parametros analizados. Se comparé la mortalidad
de la cohorte y la del grupo LSM con la propia de la comunidad auténoma por
medio de la razén de mortalidad estandarizada (RMS), utilizando los datos del

instituto nacional de estadistica.

Resultados: De un total de 776 pacientes, 85 eran varones (10,9%). La edad
media del diagnéstico fue 31,2 anos y el seguimiento medio 15,3 afios, sin
diferencias significativas con respecto mujeres. El 11,8% tenian antecedentes
familiares de patologia inmunomediada y 7,1% de LES, sin diferencia con
respecto a las del sexo femenino. El numero de sintomas en el momento del

diagndstico fue similar pero fueron significativamente menos frecuentes que en
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mujeres la afectacion cutanea (35,3% vs 49,5%, p = 0,013) y articular (35,3%
vs 52,7% p = 0,002) y mas frecuente la neurolégica (8,2% vs 3,6% p = 0,043),
renal (11,8% vs 4,8% p = 0,008) y tromboembodlica (3,5% vs 0,7% p = 0,016). A
lo largo de la enfermedad el grupo LSM tuvo menos afectacion articular (67,1%
vs 88,6% p < 0,001), cutanea (74,1% vs 89,1% p < 0,001), Raynaud (15,3% vs
28,4% p = 0,01) y sindrome de Sjogren (7,1% vs 34% p < 0,001) y fue mas
frecuente la renal (47,1% vs 35,9% p = 0,044) muscular (18,8% vs 8,4% p =
0,002) asi como los fendmenos trombéticos venosos (21,2% vs 11,1% p =
0,008) y arteriales (14,1% vs 5,6% p = 0,003). En cuanto a autoanticuerpos
solo hubo diferencias con respecto a SSA, que fue menos frecuente en varones
(17,1% vs 30,8% p = 0,012), sin diferencias con respecto a ANA, DNAds, SSB,
Sm, anti-RNP ni anti-histonas. En relacion al tratamiento en el grupo LSM se
utilizé con menor frecuencia antiinflamatorios no esteroideos (55,3% vs 81,2%
p < 0,001), antipaludicos (50,6% vs 72,2% p < 0,001) y metotrexato (15,3% vs
31,7% p = 0,002), y no hubo diferencias con respecto a megadosis de
metilprdenisolona, ciclofosfamida, azatioprina, micofenonatol, ciclosporina o
antiCD20. Al final del seguimiento habian fallecido 21 varones (24,7% vs
15,8%) con una mortalidad estimada por log-rank significativamente mayor (p =
0,018). No obstante, la RMS fue de 2,39 en hombres frente 3,13 en mujeres.
Las causas mas frecuentes de mortalidad fueron cardiovascular, actividad no

controlada LES e infecciones sucesivamente.

Discusion: Los pacientes con LSM tienen, en nuestra cohorte, diferente
comportamiento clinico con respecto a las mujeres aunque no hubo diferencias
en la necesidad de tratamiento inmunosupresor intenso. Si bien por estudio de
log-rank presentaron peor supervivencia, dada la RME mas favorable, cabe

pensar que el exceso de mortalidad es inherente al sexo masculino.

Conclusiones: En nuestra cohorte de pacientes con LES, varones tienen
particularidades clinicas propias y una mortalidad menor, con respecto a la

poblacién general (RMS), que las mujeres.
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5. OBJETIVOS:

GENERAL
Describir las caracteristicas Epidemioldgicas, clinicas y Laboratoriales del
Lupus Eritematoso Sistémico en pacientes varones atendidos en el Hospital

Regional Honorio Delgado Espinoza. Arequipa, 2006 — 2015.

. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE VERIFICACION

1.1. TECNICAS

Para el analisis de las variables de estudio se utilizara& como técnica la
Observacion Documental.

1.2. INSTRUMENTOS

Se Utilizara como instrumento la ficha de recoleccion de datos, en la cual se

registraran los datos referidos a las variables investigadas.

2. CAMPO DE VERIFICACION

2.1. UBICACION ESPACIAL

La investigacion sera realizada en el Hospital Regional Honorio Delgado
Espinoza, el mismo que esta ubicado en la Avenida Daniel Alcides Carridon en
el distrito, Provincia y Departamento de Arequipa.

2.2. UBICACION TEMPORAL

El presente estudio abarca el periodo de enero del afio 2006 hasta el mes de

diciembre del ano 2015.

2.3. UNIDADES DE ESTUDIO
2.3.1. Universo
Esta conformado por todos los pacientes que presentaron diagndstico de
lupus eritematoso sistémico en varones entre el mes de enero del afio 2006

hasta el mes de diciembre del afio 2015 y que fueron atendidos en el
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Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza los cuales segun informacién

proporcionada en el Servicio de Estadistica del hospital.

2.3.2. Muestra

Para el desarrollo del presente estudio no se trabajara con una muestra
sino con el total de la poblacion de pacientes varones que presentaron
diagnostico de lupus eritematoso sistémico. La unidad de analisis seran las
historias clinicas, que seran incluidas segun el cumplimiento de los
siguientes criterios:

De inclusion:

Historias clinicas de pacientes de cualquier edad de sexo masculino que
han tenido el diagnostico de lupus eritematoso sistémico mediante estudios
clinicos, laboratoriales y/o anatomopatoldgicos que consignen todos los
datos necesarios para la medicion de las variables del estudio.

De exclusion:

Historias clinicas incompletas o que tengan datos ilegibles.

3. ESTRATEGIA DE RECOLECCION DE DATOS
3.1. ORGANIZACION

a. Una vez aprobado el proyecto se realizaron las coordinaciones
necesarias con el Decano de la Facultad de Medicina Humana para el
envio de una carta de Presentacion dirigida al Hospital Regional Honorio
Delgado Espinoza.

b. Para obtener la relaciéon de pacientes varones con el diagnostico de
lupus, se obtuvo una lista del departamento de informatica mediante el
cédigo CIE -10 correspondiente.

c. Luego se identificara la poblacion y se solicitara el numero de historia
clinica de cada paciente.

d. Posteriormente se revisaran todas las historias clinicas de los pacientes
Varones con lupus eritematoso sistémico segun el cumplimiento del

Criterio de inclusion.
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e. Se recolectaran datos pertinentes de las historias clinicas de los
pacientes seleccionados mediante la ficha de recoleccion de datos.

f. Una vez concluida la recoleccién de datos, se procedera a la elaboracién
de la base de datos en el Programa Excel y al analisis estadistico, luego

se elaborara el informe final.

3.2. RECURSOS
Humanos:
- Lainvestigadora: Patricia Alejandra Frisancho Rodriguez (Alumna de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad Catdlica de Santa
Maria.)

- Asesor del proyecto: Dr.

Institucionales:
- Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza.
- Facultad de Medicina Humana de la Universidad Catdlica de Santa
Maria.
- Biblioteca de la U.C.S.M.

Materiales:
- Historias clinicas de pacientes con LES Varones.
- Ficha de recoleccion de datos.
- Material de escritorio.
- Computadora.

- Paquete estadistico.

Financieros:

- Autofinanciamiento.
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3.3 VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Se utilizé una ficha de recoleccion de datos, que no requiere de validacion.
Ademas para las manifestaciones clinicas se utilizo los Criterios para el
Diagndstico de Lupus Eritematoso Sistémico establecidos por parte del Colegio

Americano de Reumatologia de 1997.

IV. CRONOGRAMA DE TRABAJO:

2015 2016 2016 2016
TIEMPO
DICIEMBRE | ENERO | FEBRERO | MARZO
ACTIVIDADES
Elaboracion y XX XX
Aprobacién del
Proyecto
Recoleccion de XX
datos
Elaboracion del XX
Informe
Presentacion  del XX
Informe final
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