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Hospitalizacion en lupus
eritematoso sistémico: causas,
actividad lapica y evolucion

Barahona-Lépez DM?, Sanchez-Sierra LE!, Matute-Martinez CF*, Barahona-
Lépez IA%, Perdomo-Vaquero R*#, Erazo-Trimarchi G**

Resumen

ANTECEDENTES: el lupus eritematoso sistémico es una enfermedad
autoinmunitaria de origen multifactorial en la que se afectan mdltiples
6rganos.

OBJETIVO: establecer las principales caracteristicas de los pacientes
con lupus eritematoso sistémico tratados en el servicio de Medicina
Interna, las causas de ingreso, el grado de actividad de la enfermedad
y la evolucién posterior a su ingreso al hospital.

MATERIAL Y METODO: estudio descriptivo y retrospectivo de pa-
cientes con diagndstico de lupus eritematoso sistémico, ingresados
durante el periodo del 1 de enero de 2013 al 30 de junio de 2016 en
el servicio de Medicina Interna del Hospital Escuela Universitario de
Tegucigalpa, Honduras.

RESULTADOS: se estudiaron 78 pacientes del sexo femenino y 5
masculinos, con relacién aproximada de 16:1; el promedio de in-
gresos hospitalarios por paciente fue de 1.19. Se encontré un indice
MEX-SLEDAI promedio de actividad al ingreso de 7.5 + 4.6 puntos.
El promedio de estancia hospitalaria fue de 12.4 + 11.7 dias, en 61%
de los casos la duracién de la hospitalizacién fue mayor de 7 dias,
en este grupo se encontr6 un valor promedio de actividad ldpica de
8.5 = 4.4 puntos. La causa mas frecuente de ingreso hospitalario fue
la actividad de la enfermedad (58%), seguida de procesos infecciosos
(24%).

CONCLUSIONES: el lupus eritematoso sistémico se diagnostica co-
muinmente en pacientes jévenes principalmente del sexo femenino;
sin embargo, cuando afecta a pacientes masculinos, la actividad de la
enfermedad suele ser mas severa. La actividad ldpica fue la principal
causa de ingreso.
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enfermedades autoinmunitarias.
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Hospitalization in systemic lupus
erythematosus: causes, lupus activity
and evolution.

Barahona-Lépez DM?, Sdnchez-Sierra LE!, Matute-Martinez CF*, Barahona-
Lépez IA%, Perdomo-Vaquero R**, Erazo-Trimarchi G*°

Abstract

BACKGROUND: Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoim-
mune pathology of multifactorial etiology where multiple organ
involvement occurs.

OBJECTIVE: To establish the main characteristics of patients with sys-
temic lupus erythematosus treated at Internal Medicine service, their
causes of entering, degree of disease activity and evolution posterior
to hospitalization.

MATERIAL AND METHOD: A descriptive and retrospective study of
patients diagnosed with systemic lupus erythematosus admitted during
the period from January 12013 to June 30 2016 at the Internal Medi-
cine Service of the Hospital Universitario de Tegucigalpa, Honduras.

RESULTS: We studied 78 female and 5 male patients, establishing a
ratio of approximately 16:1, the average hospital admission per patient
was 1.19. We found an average MEX-SLEDAI of activity at the entrance
of 7.5 + 4.6 points. The average hospital stay was 12.4 = 11.7 days,
in 61% of cases duration of more than 7 days was presented, in this
group an average value of lupus activity of 8.5 + 4.4 points was found.
The most frequent cause of hospital admission was the activity of the
disease (58%), followed by infectious processes (24%).

CONCLUSIONS: Systemic lupus erythematosus is commonly diag-
nosed in young female patients, but when it occurs in male patients,
the disease activity is usually more severe. Lupic activity was the main
cause of hospitalization.

KEYWORDS: systemic lupus erythematosus; lupus activity; autoim-
mune diseases
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ANTECEDENTES en la poblacion con incidencia de un caso por
cada 2500 habitantes;? es mas comun en el sexo
El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad femenino con relacién estimada de 9 mujeres por

autoinmunitaria de origen multifactorialen laque ~ cada hombre;? esta enfermedad tiene un espectro
se afectan miltiples 6rganos.' Esta es una de las  de manifestaciones bastante amplio en las que
enfermedades autoinmunitarias mas comunes pueden afectarse diversos 6rganos.*
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Las pruebas de laboratorio permiten la eva-
luacién complementaria del paciente, la
confirmacion del diagndstico, la estimacion de
severidad de la enfermedad, ademas de facilitar
el pronéstico y seguimiento del paciente.® El
diagndstico se basa en criterios definidos por
el Systemic Lupus International Collaborating
Clinics Group (SLICC), publicados en 2012,
que sustituyeron a los criterios del American
College of Rheumatology (ACR) de 1997.° De-
bido al dano que produce la enfermedad a nivel
sistémico y de dérganos en especifico, se han
usado diferentes escalas para su evaluacion, el
Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index (SLEDAI) es una escala de actividad de la
enfermedad que permite evaluar la actividad
de la misma en los Gltimos diez dias a través de
variables clinicas y de laboratorio,” debido a los
costos econdémicos que conlleva su realizacion
en 1992 un grupo de investigadores mexicanos
decidié no tomar algunas variables de labora-
torio creando la escala MEX-SLEDAI, que es un
indice modificado de menor costo.? El tratamien-
to de la enfermedad se basa en la severidad de las
manifestaciones de la misma, el primer escalén
de tratamiento es la administracién de farmacos
antipaltdicos y antiinflamatorios no esteroides
(AINE); actualmente existen nuevos farmacos
disponibles, como belimumab y nuevas terapias
que estan en fase de estudio, como epratuzumab,
rontalizumab y atacicept.*'?

El objetivo de este estudio fue establecer las prin-
cipales caracteristicas de los pacientes con lupus
eritematoso sistémico tratados en el servicio de
Medicina Interna, las causas de ingreso, el grado
de actividad de la enfermedad vy la evolucion
posterior a su ingreso en el hospital.

MATERIAL Y METODO

Estudio descriptivo y retrospectivo de pacientes
con diagndstico de lupus eritematoso sistémico,
ingresados del 1 de enero de 2013 al 30 de ju-
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nio de 2016 al servicio de Medicina Interna del
Hospital Escuela Universitario de Tegucigalpa,
Honduras.

Segun los criterios de inclusion al estudio se
analizaron los expedientes clinicos de pacientes
mayores de 18 afios, ingresados al servicio de
Medicina Interna, con diagndsticos segtin el CIE-
10: M32.0, M32.1, M32.8 y M32.9, se verificd
que los expedientes estuvieran disponibles en
el departamento de archivo del hospital. Se
excluyeron del estudio los expedientes clinicos
no disponibles en el departamento de archivo
del hospital, con diagnéstico de enfermedad
mixta del tejido conectivo o no concordante y
de pacientes pediatricos. El instrumento de datos
consistié en 108 preguntas de las que 65 fueron
cerradas y 43 abiertas, que incluyeron datos
sociodemogréficos (sexo, edad, procedencia) y
clinicos (tiempo de evolucidn, criterios diagnos-
ticos, afectacion por érganos y sistemas, calculo
del indice de actividad modificado, tratamiento
recibido, causa del ingreso y evolucion).

Se analizaron las variables cuantitativas y
cualitativas de los resultados del trabajo, con
frecuencias, medias y variancias en funcién de
determinar valores y tendencias de las variables
en el grupo de estudio, para el analisis compa-
rativo se utilizé la prueba 2, prueba exacta de
Fisher y U de Mann-Whitney segin correspon-
diera, se establecié un valor para significado
estadistico p < 0.05. El analisis estadistico se
realizé con el paquete Epi-Info version 7.2.0.1
y se complement6 con los programas Microsoft
Word®, Microsoft Excel®y Microsoft PowerPoint®
para la elaboracion de resultados.

Aspectos bioéticos

Se solicité autorizacién al Comité de Etica e In-
vestigacion Biomédica de la Facultad de Ciencias
Médicas de la Universidad Nacional Auténoma
de Honduras para realizar el estudio. Se aseguré
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la confidencialidad y no divulgacién de los datos
personales de cada paciente a fin de no provo-
car algln tipo de dafio a su integridad como ser
humano o a sus derechos como paciente.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio ingresaron 285
pacientes (421 ingresos), de éstos se excluyeron
202 casos por no cumplir con los criterios de
inclusion del estudio, con lo que se obtuvo una
muestra de 83 pacientes con 99 ingresos hos-
pitalarios durante ese tiempo. Se estudiaron 78
(94%) pacientes del sexo femenino, se obtuvo
asi una relacién aproximada de 16 mujeres por
cada hombre, el promedio de ingresos hospita-
larios por paciente fue de 1.19 (el promedio de
ingresos por sexo fue de 1.17 en mujeres y de
1.6 en hombres). Segln el periodo de ingreso se
registraron 25 hospitalizaciones (25%) durante
2013, 28 (28%) durante 2014, 35 (35%) durante
2015 y 11 (11%) durante el periodo abarcado
del afio 2016 (Figura 1).

La procedencia de los pacientes fue principal-
mente del departamento de Francisco Morazan
con 51 pacientes (61%), seguido de Choluteca
con 8 (9.6%), El Paraiso con 5 (6%), Olancho
con 4 (4.8%), La Paz con 4 (4.8%), Comayagua
con 3 (3.6%), Valle con 2 (2.4%), Intibuca con 2
(2.4%), Cortés con 1 (1.2%), Ocotepeque con 1
(1.2%) y La Paz con 1 (1.2%); el municipio con
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Figura 1. Ingresos a salas de hospitalizacion por ano.

mayor procedencia de pacientes fue el Distrito
Central (departamento de Francisco Morazan)
con 45 (54%). Figura 2

Dentro del periodo de estudio 33 (40%) de los
83 pacientes iniciaron con la enfermedad. La
edad promedio al diagnéstico de la enfermedad
fue 27.4 afios, su diagnéstico fue mas frecuen-
te en el grupo de edades comprendidas entre
20y 29 afios con 34 (41%) pacientes, seguido del
grupo de 10 a 19 afios con 20 (24%) y 30 a 39
anos con 15 (18%) casos. La edad promedio
de ingreso hospitalario fue de 31.5 afos, segln
intervalos de edades, el grupo con mas ingresos
fue de 20-29 afios con 37 (37%), seguido de
30-39 afnos con 33 (33%), menores de 20 anos
con 12 (12%) y 40-49 anos con 11 (11%) casos
(Figura 3).

Se encontr6 el antecedente de aborto esponta-
neo en 14 mujeres (18% de pacientes del sexo
femenino). El principal sindrome de sobrepo-
siciéon autoinmunitario encontrado fue artritis
reumatoide en 5 (6%) pacientes, seguido de
dermatomiositis en uno (1.2%) y esclerosis sis-
témica en otro paciente (1.2%).

Al tomar en cuenta las manifestaciones clinicas
de la enfermedad, al ingreso hospitalario las en-
contradas con mas frecuencia fueron citopenias

Nimero de pacientes
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Figura 2. Procedencia de los pacientes ingresados.
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Figura 3. Frecuencia de diagnostico y hospitalizacion
por edad.

Ingresos

hematolégicas con 64 (64.6%) casos, de éstos
habia anemia en 48 (48.5%), leucopeniaen 19
(19%) y disminucién del conteo plaquetario en
12 (12%); también se encontraron fotosensibili-
dad en 40 (40.4%), positividad para anticuerpos
antinucleares (ANA) en 40 (40.4%), artritis en
35 (35.4%), dafio renal en 30 (30.3%), de éstos
22 (22%) reportaron proteinuria con 8 (8%) ca-
sos en rango nefrético; lupus eritematoso agudo
en 25 (25%), positividad para anticuerpos anti-
DNA en 21 (21%), aftas orales en 19 (19%),
serositis en 17 (17%), lupus eritematoso crénico
en 13 (13%), alteraciones neurolégicas en 11
(11%) casos y la existencia de anticuerpos anti-
cardiolipina en 9 casos (9%). Otra alteracién
encontrada fue la disminuciéon del INR (< 0.5)
en 18 casos (18%).

El indice de actividad lGpica segln la escala
MEX-SLEDAI al ingreso de los pacientes tuvo
media de 7.5 + 4.6 puntos, de éstos en 10
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casos (10%) el indice de actividad se encontré
entre 0 y 2 puntos (inactividad), 23 (23%) entre
3y 4 puntos (actividad leve), 19 (19%) entre
5y 7 puntos (actividad moderada) y en 47 ca-
sos (47.5%) > 8 puntos (actividad severa), estos
valores de actividad al ingreso fueron en el sexo
masculino de 10.5 + 4.7 puntos y de 7.2 + 4.5
puntos en las mujeres.

El indice MEX-SLEDAI con actividad severa fue
mas comdn en los pacientes del sexo masculino;
se encontr6 en 7 (87.5%) de las 8 hospitaliza-
ciones, mientras que en las hospitalizaciones de
pacientes femeninas se encontrd en 40 (44%) de
los 91 ingresos, en esta relacion se encontro sig-
nificacion estadistica (razén de momios = 8.93;
IC95%, 1.05-75.54; p = 0.0253).

En relacién con la edad de los pacientes
hospitalizados se encontr6 un indice MEX-
SLEDAI de 8.5 + 3.5 puntos en el grupo de
edad de 70 a 77 aios, de 7.7 + 3.9 puntos entre
20y 29 anosyde7.7 +5.5 puntos entre 30 y 39
anos (Cuadro 1). Se encontraron niveles del sis-
tema de complemento disminuidos en 20 casos
(20%), este grupo tuvo un indice MEX-SLEDAI de
9.24 + 5.0 puntos mientras el grupo con valores
de complemento sin disminucién tuvo media
de 7.0 = 4.4 puntos, en estos valores hubo sig-
nificacion estadistica (razén de momios = 3.59;
1C95%, 1.17-11.04; p = 0.0348).

Cuadro 1. Actividad ldpica segin la escala MEX-SLEDAI
por grupo de edad

<20 7.4 +53
20-29 7.7+3.9
30-39 7.7 £5.5
40-49 6.7 +3.2
50-59 4.0+2.8
60-69 55+49
70-79 8.5+3.5
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Entre las causas principales de hospitalizacién,
la actividad de la enfermedad predominé en 57
casos (58%), entre estas causas encontramos la
nefritis IGpica con 18 casos (18.2%), las citopenias
hematoldgicas con 16 (16.2%), las trombofilias
con 7 (7.1%) y las afectaciones cardiacas, vas-
culiticas o ambas con 6 (6.1%); después de este
grupo de enfermedades se encontraron procesos
infecciosos en 26 (26.3%), principalmente en
las vias respiratorias en 8 (8.1%), vias urinarias
en 7 (7.1%), infecciones asociadas con catéteres
dialiticos en 4 (4%) e infecciones del aparato
gastrointestinal en 4 casos (4%). Cuadro 2

El promedio de dias intrahospitalarios por ingre-
so fue 12.4 + 11.7 dias, en relacién con el sexo
del paciente se encontré estancia hospitalaria
promedio de 12.3 + 11.6 dias en mujeres y de
13.8 + 13.7 dias en hombres. En 60 (60.6%)
casos la estancia fue mayor a 7 dias, este grupo
tuvo actividad de 8.5 + 4.4 puntos, mientras el
grupo de 39 pacientes (39.4%) con hospitaliza-
cién <7 dias tuvo actividad de 5.9 + 4.5 puntos,
estos Ultimos valores fueron estadisticamente
significativos (p = 0.0016).

La mortalidad durante el periodo estudiado fue
de 3 pacientes (3.6% de las 83 personas de la

Cuadro 2. Causa principal de ingreso hospitalario

Sistema u 6rgano afectado Num. (%)

Nefritis lGpica 18 (18.2)
Hemocitopenias 16 (16.2)
A‘ctividad Trombofilias 7 (7.1)
oo | NemmmouRe e
Otro 10 (10.1)
Vias respiratorias 8 (8.1)
Vias urinarias 7 (7.1)
. Asociadas cgn- gatéteres 44)
Infecciones de dialisis
(26.3%) Aparato gastrointestinal 4 (4)
Otro 3(3)

muestra), que corresponden a 3% de ingresos,
las causas de estos fallecimientos fueron: enfer-
medad renal, embolismo pulmonar y choque
séptico con foco de entrada enteral.

DISCUSION

El lupus eritematoso sistémico es una de las
enfermedades autoinmunitarias de mayor diver-
sidad en términos clinicos y de laboratorio, esto
debido a la afectacién generalizada de diversos
o6rganos;'", se ha descrito una afectacién mas
grave en pacientes hispanos, afroamericanos y
asidticos en comparacion con pacientes de raza
caucasica.'>"?

Esta enfermedad afecta principalmente a mu-
jeres en edad fértil entre 20 y 40 anos, aunque
puede aparecer en cualquier edad; la edad
mas frecuente al diagndstico se encontré du-
rante la tercera década de la vida (edades entre
20y 29 aios) con 41%, con relacién por sexo
de 16 mujeres por cada hombre afectado.

Una mujer embarazada con este diagnéstico
tiene mayor riesgo de aborto, prematurez, retraso
del crecimiento intrauterino, lupus neonatal y
preeclampsia;'® el antecedente de uno o mas
abortos se encontré en 18% de las pacientes
mujeres. El diagndstico de dos o més colageno-
patias diferenciadas en un mismo paciente no es
un fenémeno comdn;'® en este estudio la artritis
reumatoide fue la mas frecuente en los pacientes
estudiados con 6%; la sobreposicién de estas dos
afecciones se conoce como rupus.'”

Las principales alteraciones encontradas fueron
las citopenias hematoldgicas en 64.6% de los
casos, la mas frecuente fue la anemia, éstas son
complicaciones frecuentes y potencialmente
graves en el lupus eritematoso sistémico y se
producen por diferentes mecanismos, como la
destruccion periférica por anticuerpos dirigidos
hacia las células sanguineas, el dafio autoinmu-
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nitario en la médula ésea, presencia de procesos
infecciosos, neoplasias, sindromes mielodispla-
sicos, incluso pueden ser causadas por toxicidad
farmacolégica.'® Otras afectaciones encontradas
fueron fotosensibilidad en 40.4%, positividad
para anticuerpos antinucleares en 40.4%, artritis
en 35.4% y nefritis [Gpica en 30.3% de los casos,
esta Gltima se considera un factor de prondstico
negativo de morbilidad y mortalidad;' su mani-
festacion inicial puede variar desde un hallazgo
de anormalidades urinarias asintomdticas hasta
un sindrome nefrético, por ello se requiere biop-
sia renal para establecer el diagnédstico adecuado
ante la existencia de alteracién en la funcién
renal, en el sedimento urinario o de proteinuria.?°

La actividad de la enfermedad lidpica vy los
procesos infecciosos representan causa impor-
tante de morbilidad en los pacientes con lupus
eritematoso sistémico, esto coloca a esta pobla-
cién de pacientes como uno de los principales
grupos hospitalizados entre los pacientes con
enfermedades reumatolégicas;?' las causas de
hospitalizacion encontradas fueron la actividad
lGpica en 57.6%, especialmente nefritis lGpica
con 18.2% y hemocitopenias con 16.2%; los
procesos infecciosos en 26.3%, especialmente
infecciones respiratorias y de las vias urinarias
con 8.1y 7.1%, respectivamente. Otras causas
no relacionadas directamente con la enfermedad
representaron 12.1%.

Un mayor tiempo de evolucién de la enfermedad
se asocia con la apariciéon de complicaciones
ocasionadas por la misma enfermedad o por
los tratamientos prescritos durante este tiempo,
debido a esto debe realizarse un seguimiento
periédico.” El diagndstico se basa en los criterios
publicados por el SLICC en 2012, que tienen
mayor sensibilidad que los anteriores de [a ACR
(94 frente a 86%), con especificidad similar (92
frente a 93%); para establecer el diagndstico es
necesario que se cumplan cuatro o mas criterios
con la existencia de un criterio clinico y uno in-
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munolégico o ante nefritis IGpica confirmada por
biopsia con positividad para ANA o anti-DNA.??

Es de importancia la medicién del dafio y la
actividad que tiene la enfermedad; para esto
se han desarrollado numerosas escalas para la
medicién global y en cada érgano especifico,
uno de éstas es el indice SLEDAI, desarrollado
en Toronto en 1986 y posteriormente modificado
como MEX-SLEDAI con la intencién de disminuir
costos;” se encontré media de actividad de la
enfermedad de 7.5 + 4.6 puntos, en 10.1% de
las hospitalizaciones no se encontré actividad
de la enfermedad, mientras que en 47.5% de
éstas se encontro actividad severa; hace poco se
estudi6 el papel de la vitamina D como inmuno-
modulador en la actividad del lupus eritematoso
sistémico.?* Se ha descrito la asociacién entre
el aumento del grado de actividad ldpica y la
gravedad de la enfermedad.?* En este estudio
se encontré un MEX-SLEDAI aumentado en los
casos de hospitalizacion con duraciéon mayor a
siete dias, en relacién con el encontrado en el
grupo de pacientes hospitalizados por siete o
menos dias, lo que puede atribuirse a la grave-
dad del cuadro que tuvieron estos pacientes al
ingreso.

En la actualidad se dispone de diversos trata-
mientos farmacolégicos segln la afectacion
que ocurra, desde el uso de protectores solares,
la pérdida de peso y el control dietético, la ad-
ministracién de glucocorticoides, antipalidicos
e inmunosupresores, hasta la prescripcién de
nuevas terapias biolégicas, como rituximab y
belimumab; también se cuenta con farmacos
coadyuvantes, como el dcido acetil salicilico,
calcio y vitamina D.?3% En este estudio la mor-
talidad fue de 3.6% del total de pacientes, la
mortalidad del lupus eritematoso sistémico es
bimodal, esto debido a que la mayor parte de
las muertes durante el inicio de la enfermedad
se atribuyen a la actividad ldpica debido a la
afectacién de érganos especificos, como el
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rifién, pero, con el paso del tiempo, cuando la
enfermedad ha progresado, los efectos adversos
de los tratamientos influyen de manera impor-
tante en la tasa de muerte.?®

CONCLUSIONES

El lupus eritematoso sistémico se diagnostica
comunmente en pacientes jévenes principal-
mente del sexo femenino; sin embargo, cuando
afecta a pacientes masculinos, la actividad de la
enfermedad suele ser mas severa.

Las causas mas comunes de hospitalizacién son
la actividad de la enfermedad, principalmente
en el rifidn y la existencia de procesos infec-
ciosos, especialmente de la via respiratoria,
deberan realizarse el control y seguimiento
adecuados del paciente luego de establecer el
diagnéstico.

La evolucién de la enfermedad muestra dos
puntos cronolégicamente interesantes, que pue-
den variar entre cada paciente: el primero es al
momento del diagnéstico, en el que se pueden
observar dafios atribuibles especificamente a la
enfermedad; el segundo podria encontrarse afos
después seglin la efectividad del tratamiento.
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