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Complicaciones en pacientes con lupus eritematoso sistémico
Complications in patients with systemic lupus erythematosus
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RESUMEN

Introduccion: el Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune de origen desconocido, que cursa con
episodios de brotes alternados con periodos de remision. Durante los brotes pueden aparecer complicaciones que motivan la
hospitalizacion. Objetivo: identificar complicaciones en pacientes con LES que ingresaron al Servicio de Clinica Médica del
Hospital Central “Dr. Emilio Cubas” del Instituto de Prevision Social en el afio 2013. Metodologia: estudio observacional des-
criptivo, retrospectivo, de corte transversal. Se excluyeron a pacientes no conocidos portadores de LES y que debutaron con
complicaciones, asi como también aquellos con LES que ingresaron al Servicio de Clinica Médica provenientes de la Unidad de
Terapia Intensiva (UTI). Resultados: 40 pacientes afectados fueron internados en el periodo estudiado, se observo predominio
del sexo femenino (92,5%), con un promedio de edad de 38,8 afios. Los sintomas de ingreso mas importantes en orden de fre-
cuencia fueron: sintomatologia respiratoria (35,0%), neuroldgica (25,0%) y sensacion febril (20,0%). Las comorbilidades presen-
tes con mayor frecuencia fueron: hipertension arterial (40,0%), otra enfermedad autoinmune (18,0%) y enfermedad renal cronica
(15,0%). Las complicaciones mas frecuentes fueron: infecciosas (67,5%), renales (22,5%), hematologicas (20,0%) y neurologicas
(20,0%). Con respecto a la evolucion de los pacientes, el 87,5% fueron dados de alta, 7,5% fallecieron y 5,0% fueron trasladados
ala UTL Los 3 fallecimientos correspondieron a causas infecciosas (shock séptico). Conclusion: las complicaciones infecciosas
constituyen motivo frecuente de ingreso en pacientes con LES, ya que debido a la enfermedad y al tratamiento inmunosupresor
se encuentran mas propensos a desarrollar este tipo de complicacion.
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ABSTRACT

Introduction: Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is an autoimmune disease of unknown origin that causes outbreaks episo-
des alternating with periods of remission. During outbreaks motivating hospitalization complications can occur. Objective: To
identify complications in SLE patients admitted to the Internal Medicine Service of Central Hospital “Dr. Emilio Cubas” Insti-
tute for Social Welfare in 2013. Methods: Descriptive observational, retrospective, cross-sectional research. Patients not known
carriers of SLE and who developed complications at the onset of disease the were excluded, as well as those with SLE who were
admitted to the Internal Medicine Service from the Intensive Care Unit (ICU). Results: 40 patients affected were hospitalized
during the study period, predominantly female (92.5%), with an average age of 38.8 years. Main symptoms in order of frequency
were: respiratory (35.0%), neurological (25.0%) and febrile sensation (20.0%). The most common comorbidities present were
hypertension (40.0%), another autoimmune disease (18.0%) and chronic kidney disease (15.0%). The most common complica-
tions were infection (67.5%), renal (22.5%), hematologic (20.0%) and neurological (20.0%). About the evolution of patients, 87.5%
were discharged, 7.5% died and 5.0% were transferred to the [CU. The 3 deaths corresponded to infectious causes (septic shock).
Conclusion: Infectious complications are a frequent reason for hospitalization in patients with SLE, because of the disease and
immunosuppressive therapy they are more likely to develop this complication.
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INTRODUCCION

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad cronica autoinmune y multifactorial, de etiologia desconocida, ca-
racterizada por la produccion de autoanticuerpos contra varios componentes celulares'. Es una enfermedad poco frecuente
cuya presentacion clinica y gravedad son muy variables®. Se presenta un patrén de evolucion de tipo remitente-recidivanteen la
mayoria de los pacientes, que se caracteriza por periodos de exacerbacion de la enfermedad?.

La prevalencia del LES oscila, seglin la poblacion estudiada, entre 4 y 250 casos por cada 100.000 habitantes y por cada afo. Es
mas frecuente en la raza negra y en la hispanica. La proporcion segiin sexo en la edad adulta es de 9:1 a favor del femenino. En
el 65% de los casos, la enfermedad comienza entre la segunda y la cuarta décadas de la vida®.

Los cambios clinicos mas frecuentes del LES son las alteraciones mucocutaneas, articulares, el fenomeno de Raynaud y los cambios hematolo-
gicos, pero las de mayor importancia en cuanto al pronostico general son el dafio renal y las alteraciones neuroldgicas, cardiacas y pulmonares®.
Los pacientes con LES padecen una serie de afecciones asociadas, con mayor incidencia que en la poblacion general. Esta comor-
bilidad incluye: infecciones, arteriosclerosis, arteriopatia coronaria, osteoporosis y necrosis avascular 6sea, entre las mas frecuen-
tes. En general, estas complicaciones se relacionan, sobre todo, con el grado de actividad del LES y con las dosis de corticoides

diarias y acumuladas, utilizadas en el tratamiento®.

1. Servicio de Clinica Médica. Hospital Central “Dr. Emilio Cubas”. Instituto de Prevision Social. Paraguay.
2. Posgrado de Especialidades Médicas. Universidad Catolica “Nuestra Sefiora de la Asuncioén”. Paraguay.
Correo electronico: patri41286@hotmail.com

Articulo recibido: 18 de abril de 2015. Articulo aprobado: 14 de mayo de 2015

doi:10.18004/rdn2015.0007.01.032-036 -32-




Melgarejo Paniagua y cols. Complicaciones en pacientes... Rev Nac (Itaugua) 2015; 7(1): 32-36

De la variedad de 6rganos afectados en el LES, el compromiso renal parece ser la complicacion mas comin y a la vez mas severa

(7). E140%-50% de los pacientes con LES tiene nefropatia. Las manifestaciones clinicas de la nefropatia lipica son muy variadas

e incluyen: proteinuria moderada o intensa, sindrome nefrético, microhematuria, hipertension arterial e insuficiencia renal. El

tratamientode la nefropatia lipica se basa en el tipo histopatologico. Se compone de una primera fase de induccion a la respuesta

y una segunda de mantenimiento de la respuesta®.

Otra complicacion frecuente en el LES son las infecciones ya que por la enfermedad misma existe un aumento intrinseco del riesgo

de infeccion a lo que se suma la carga genética del paciente, los trastornos derivados de la propia enfermedad y las drogas utilizadas

en su tratamiento®. Los microrganismos prevalentes en las infecciones de pacientes con LES en orden de frecuencia son: bacterias,

virus y hongos. Cerca del 80% de las infecciones en estos individuos son causadas por bacterias. La piel y los tractos respiratorio y

genitourinario son los sitios de infeccion mas frecuentes. En el LES la infeccion por herpes zoster es la infeccion viral mas frecuente.

La mayoria de casos de infeccion micética se debe a Candidaspp, que con frecuencia genera afeccion orofaringea’.

Con frecuencia se ve implicado el aparato respiratorio en pacientes con LES, algunas series sefialan que hasta un 80% de los pa-

cientes tienen en algin momento de su enfermedad afeccion respiratoria, mas frecuentemente pleuritis. La neumonitis es una ma-

nifestacion bien reconocida en pacientes con LES aunque se describe como poco comun. Otra manifestacion poco comun aunque

grave del LES es la hemorragia pulmonar masiva, ésta es una causa frecuente de alta mortandad, a pesar del tratamiento agresivo’.

Las manifestaciones neuropsiquiatricas del LES pueden ser extremadamente diversas y van desde la simple cefalea hasta cere-

britis, epilepsia o psicosis, por lo que muchas veces constituye un reto diagndstico distinguir cuadros debidos directamente a la

propia enfermedad, de efectos secundarios a farmacos o cuadros sobreafiadidos'®. La afeccion del sistema nervioso en el LES es

uno de los aspectos menos entendidos de la enfermedad, que puede obedecer a mas de un mecanismo etiopatogénico. En algunos

pacientes predominara la vasculitis, en tanto que en otros desempefiara un papel predominante la vasculopatia o la trombosis'’.

La actividad del LES se expresa por las nuevas manifestaciones o empeoramiento de la sintomatologia ya conocida, junto a

signos de tipo general, como fiebre, astenia y malestar. El anlisis de laboratorio puede ser de ayuda en la confirmacion, si se

demuestran titulos elevados de anticuerpos anti-DNA nativo y descensos del complemento®.

En cuanto al tratamiento, las manifestaciones graves del LES suelen requerir dosis altas de esteroides acompafiadas de inmuno-

supresores o citotoxicos como la ciclofosfamida, micofenolato de mofetil, azatioprina y excepcionalmente otros como ciclospo-

rina o el tacrolimus'. Dichos medicamentos presentan un estrecho margen terapéutico por lo que cierta proporcion de pacientes

presentan efectos adversos que empeoran su calidad y esperanza de vida, muchos no logran un control adecuado de la enferme-

dad y otros presentan brotes frecuentes'*.

La mortalidad en el LES es bimodal, al inicio de la enfermedad las muertes se atribuyen en su mayoria a la actividad lupica,

particularmente con compromiso renal, neuropsiquiatrico o infeccioso; a diferencia de etapas mas avanzadas donde efectos del

tratamiento y complicaciones vasculares producen la mayoria de las muertes'.

En la actualidad ha habido un cambio en el pronostico del paciente con LES, debido a las mejoras en las técnicas diagnosticas,

avances terapéuticos y el mejor conocimiento de la enfermedad".

La importancia del estudio radica en que, aporta evidencias acerca de las complicaciones mas frecuentes de estos pacientes, lo

que permitira la realizacion de protocolos ttiles para un diagnoéstico y tratamiento oportuno.

OBJETIVOS

El objetivo general del estudio fue identificar el tipo de complicaciones presentes en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico

(LES) que ingresaron al Servicio de Clinica Médica del HospitalCentral “Dr. Emilio Cubas” del Instituto de Prevision Social

(HC-IPS) en el afio 2013.

Los objetivos especificos fueron:

»  Caracterizar a los pacientes seglin variables demograficas;

*  Describir motivo de consulta de pacientes con LES;

*  Describir tratamiento instaurado a pacientes que ingresaron por complicaciones;

*  Determinar promedio de estancia hospitalaria y tipo de complicaciones;

*  Describir evolucion de los pacientes que ingresaron por complicaciones.

METODOLOGIA

El disefio de estudio fue observacional descriptivo, retrospectivo, de corte trasversal. La poblacion accesible estuvo conformada

por pacientes con LES que ingresaron al Servicio de Clinica Médica del HC-IPS por complicaciones relacionadas a su enfermedad

en el afio 2013. Fueron excluidos aquellospacientes no conocidos portadores de LES y que debutaron con complicaciones, asi como

tambiénpacientes con LES que ingresaron al Servicio de Clinica Médica provenientes de la Unidad de Terapia Intensiva (UTI).

El protocolo fue evaluado y aprobado por el Comité de Etica en Investigacion del HC-IPS. Se respet6 la confidencialidad y los

derechos individuales de los pacientes incluidos en el estudio.

Se solicito la autorizacion correspondiente al jefe del Servicio de Clinica Médica para la revision de expedientes. Se identificaron

los pacientes con LES que ingresaron al servicio en dicho afio y que cumplian con los criterios de inclusion, se extrajeron los
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datos correspondientes del sistema informatico hospitalario.

Las variablesde interés consignadas fueron: edad del paciente, género, comorbilidades de los pacientes, motivo de consulta,
diagnostico realizado durante la internacion, tratamiento instauradoy dias de internacion.

Los datos fueron analizados mediante estadistica descriptiva utilizando el Microsoft Office Excel© 2013. Las variables cuantita-

tivas se presentan mediante medidas de tendencia central. Las cualitativas se presentan en tablas y graficos.

RESULTADOS

Se contabilizaron 43 expedientes clinicos de pacientes con LES que ingresaron al Servicio de Clinica Médica del HC-IPS du-

rante el afio 2013, de los cuales se descartaron 3 expedientes por no contar con todos los datos necesarios. Quedando finalmente
conformadapor una poblacion de estudio de 40 pacientes.

El 92,5% de los pacientes correspondia al sexo femenino. El promedio de edad fue de 38,8 afos. En relacion al tiempo de inter-

nacion se registrdo un minimo de 1 dia y un maximo de 67 dias con una mediana de 8 dias.

Los sintomas de ingreso mas importantes en orden de frecuencia fueron: sintomatologia respiratoria 35,0%, neurologica 25,0%,

un 20,0% ingres6 por sensacion febril, sintomas urinarios 5,0%, cardiovasculares 2,5% y otros 17,5%, de los cuales 2 pacientes
ingresaron por sangrado, 3 pacientes por dolor, 1 paciente por edema periorbitario y 1 paciente por decaimiento del estado general.
Las comorbilidades presentes en la mayoria de los pacientes fueron: hipertension arterial 40,0%, otra enfermedad autoinmune
18,0%, enfermedad renal cronica 15,0% (Tabla 1). Entre los pacientes con otra enfermedad autoinmune se encontraron: 6 pacien-

tes con sindrome antifosfolipidico, 4 pacientes con esclerodermia y 3 pacientes con artritis reumatoidea.

Tabla 1. Poblacion de estudio segiin comorbilidad presente. Servicio de Clinica Médica.
Hospital Central. Instituto de Prevision Social. Paraguay-2013.

Comorbilidades No. Y%

Hipertension arterial 16 40,0
Otra enfermedad autoinmune 7 17,5
Insuficiencia renal crénica 6 15,0
Diabetes mellitus 5 12,5
Enfermedades hematoldgicas 5 12,5
Enfermedades neuroldgicas 5 12,5
Enfermedades respiratorias 4 10,0
Cardiopatia 1 2,5
Total 40 100,0

Las complicaciones que se registraron con mas frecuencia fueron las infecciosas 67,5%, renales 22,5%, hematologicas 20,0% y
neurologicas 20,0% (Tabla 2). Las infecciones mas frecuentes fueron las respiratorias (Grafico 1).

Complicaciones No. %

Infecciosas 27 67,5
Renales 9 22,5
Hematologicas 8 20,0
Neurologicas 8 20,0
Cardiovasculares 3 7,5
Gastrointestinales 3 7,5
Respiratorias 2 5,0
Otras 2 5,0
Total 40 100,0

Tabla 2. Poblacion de estudio segtin complicaciones presentes. Servicio de
Clinica Médica. Hospital Central. Instituto de Prevision Social. Paraguay-2013.

NAC* :

Infecciones dseas y PBt ‘
NIH% ‘

Ivug§ ‘

Dengue ‘

GEA| |

Candidiasis esofagica |
Herpes Zoster
Bacteremia
Infeccion por CMVY
Aspergiloma

Bronquitis aguda

0 2 4 6 8 10 12

* Neumonia adquirida en la comunidad, 1 Partes blandas,  Neumonia intrahospitalaria,
§ Infeccion de vias urinarias, | Gastroenteritis aguda, § Citomegalovirus
Grifico 1. Poblacion de estudio segin complicaciones infecciosas. Servicio de Clinica
Meédica. Hospital Central. Instituto de Prevision Social. Paraguay-2013.
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La afeccion hematologica en los pacientes con LES se presentd como anemia hemolitica en 10,0% de los pacientes.

Los cuadros neurologicos mas frecuentes fueron: vasculitis del SNC (5,0%), sicosis lupica (5,0%), encefalitis lapica (5,0%) y
sicosis por corticoides (2,5%).

En cuanto a tratamiento instaurado, en el 62,5% de los pacientes se registr6 uso de antimicrobianos, 27,5% metilprednisolona y
20,0% inmunoglobulina (Tabla 3).

Tabla 3. Poblacion de estudio segtin tratamiento instaurado. Servicio de Clinica Médica.
Hospital Central. Instituto de Prevision Social. Paraguay-2013.

Tratamiento No. %

Antibioticos, Antivirales, Antifingicos 25 62,5
Metilprednisolona 11 275
Inmunoglobulina 8 20,0
Micofenolato de mofetil 4 10,0
Azatioprina 2 5,0
Ciclofosfamida 1 2,5
Otros 7 175
Total 40 100,0

Con respecto a la evolucion de los pacientes: 87,5% fueron dados de alta, 7,5% fallecieron y 5,0% fueron trasladados a la UTI.
Los 3 fallecimientos correspondieron a causas infecciosas (shock séptico).

DISCUSION

Se registraron 40 casos de pacientes con LES internados en el Servicio de Clinica Médica del HC-IPS durante el afio 2013, siendo
el 92,5% del sexo femenino y un promedio de edad 38,8 afios, coincide con los resultados de Scolnik et al'® en Estados Unidos,
donde el 91,2% fueron mujeres y la edad promedio fue de 40,2 afos.

Las comorbilidades presentes con mas frecuencia fueron hipertension arterial con el 40,0%, otra enfermedad autoinmune con el
18,0% y enfermedad renal cronica con el 15,0%; mientras que seginScolnik et al'® encontrd en su estudio que los pacientes con
LES tenian mayor prevalencia de hipertension e insuficiencia renal crénica que la poblacion general (23,2% vs 15,7% y 9,1% vs
2,1%), aunque en todos los casos éstos porcentajes resultaron inferiores.

El promedio de estancia hospitalaria fue de 13,3 dias, ligeramente inferior a lo reportado por Rada et al'® en Venezuela, que fue de 16,5 dias.
Fallecieron 3 pacientes lo que corresponde al 7,5%, todos por causas infecciosas; un mayor porcentaje en comparacion con Rada et al en
Venezuela® (2,4% de fallecimientos y shock séptico como causa mas frecuente en un 66,67%). En el estudio Gladel” (primera cohorte
de pacientes latinoamericanos con LES) la primera causa de muerte fue la infeccion asociada con la reactivacion de la enfermedad.

En cuanto a las complicaciones mas frecuentes se observo predominio de las complicaciones infecciosas 67,5%, seguida por las
renales 22,5%, hematoldgicas y neurologicas ambas en un 20,0%, lo que difiere de lo observado por Rada et al en Venezuela®
donde la complicacion mas frecuente fue la nefropatia lipica en el rango de la Insuficiencia renal cronica terminal 83,8%, las
complicaciones hematoldgicas en 46,7% e infecciosas en 29,9%.

Las complicaciones hematoldgicas se observaron en el 20,0% de los pacientes y dentro de las mismas predomin6 la anemia. Se
debe considera quela anemia es la alteracion hematologica mas frecuente en el LES, la literatura reporta que ocurre en el 50,0%
a 80,0% de los pacientes con enfermedad activa, constituyendo ésta un signo de valor prondstico'®.

Complicaciones gastrointestinales se dieron en un 7,5% de nuestros pacientes, de los cuales dos presentaron compromiso hepatico
(cirrosis y esteatohepatitis). En la literatura se describe que las manifestaciones gastrointestinales son poco frecuentes en el LES y en
muchas ocasiones son secundarias a los tratamientos empleados. La afectacion hepatica puede consistir en hepatitis cronica activa, hi-
perplasia nodular regenerativa, cirrosis biliar, colangitis autoinmune y vasculopatia trombdtica oclusiva con sindrome de BuddChiari*.
Las infecciones mas frecuentes se registraron en el aparato respiratorio (63,0%), infecciones dseas-partes blandas (19,0%) y apa-
rato urinario (11,0%). Sin embrago, Villalobos' en su estudio realizado en Costa Rica, registrd la mayor frecuencia de infecciones
en piel y mucosas (33,0%), tracto genito-urinario (26,0%), pulmoén y via respiratoria superior (25,0%).

El 7,5% de los pacientes ingresaron por complicaciones cardiovasculares de los cuales a dos pacientes se les diagnostico peri-
carditis y a 1 paciente sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST. En un estudio de pacientes con LES atendidos
en forma ambulatoria realizado en Brasil por Lobato da CunhaSauma et al® se encontr6 que 12,5% de los pacientes presentaron
pericarditis como manifestacion inicial y 18,2% durante la evolucion de la enfermedad.

Cabe descartar en nuestro estudio, el caso de una paciente a la que se realiz6 el diagnostico de enfermedad de Kikuchi-Fujimoto
o linfadenitishistiociticanecrosante, entidad poco frecuente, de curso autolimitado, que se caracteriza por crecimiento doloroso
de ganglios linféticos cervicales®.

En cuanto a tratamiento se registr6 en el 62,5% uso de antimicrobianos, 27,5% metilprednisolona y 20,0% inmunoglobulina. En
Argentina para Cassano et al® las drogas mas utilizadas fueron los glucocorticoides orales (88,0%) y los antipaludicos (76,0%),
la ciclofosfamida (34,0%), la azatioprina (13,0%) cabe destacar que en dicho estudio se excluyeron los pacientes con LES in-
fectados. En el estudio de Schmid et al*! realizado en Argentina se observo que el 70,0% de los pacientes fueron tratados con

-35-



Rev Nac (Itaugua) 2015; 7(1): 32-36

esteroides via oral y antipalidicos, similar a lo descripto en el estudio de Ponts-Estel et al'” en una cohorte de 1480 pacientes

latinoamericanos con LES, donde ¢l 77,0% de ellos usaban antimalaricos. En varios estudios se menciona la eficacia de los

antimalaricos, en mantener al LES en remision, tratamiento de las manifestaciones articulares y cutaneas, como asi también la

reduccion de eventos tromboticos y mayor sobrevida®-?,

CONCLUSIONES

Las infecciones fueron las complicaciones mas frecuentes, constituyéndose ademas en la principal causa de mortalidad de los

pacientes fallecidos durante la internacion.

Actualmente, la infeccion y las complicaciones relacionadas con la actividad del LES permanecen como una causa estable de

muerte temprana, mientras que los eventos vasculares y la falla terminal organica no relacionada con la actividad del LES con-

tribuyen a ocasionar una mortalidad tardia.

Se deberian de poner en practica medidas para la prevencion de infecciones en los pacientes con LES como la vacunacion contra

influenza y neumococo, y la utilizacion de dosis menores de corticoides, siempre que la situacion clinica del paciente asi lo permita.
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