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Resumen:

Introduccion: el lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoinmune de etiologia compleja.
Los criterios clinicos de actividad SLEDAI se apoyan en las determinaciones de laboratorio para su
interpretacion.

Objetivo: identificar variaciones en los pardmetros de laboratorios predictores de actividad en pa-
cientes con lupus eritematoso sistémico.

Método: se realizd un estudio observacional analitico y retrospectivo entre los afios 2015 al 2020. Se
seleccionaron 36 registros de pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, pertenecientes a
un centro hospitalario. Las variables fueron ordenadas en grupos, se estudiaron variables epidemiol6gi-
cas y clinicas, comorbilidades y resultados de pruebas de laboratorio. El analisis estadistico se realizd
con el software Statistical Package for the Social Sciences, en un intervalo de confianza del 95 %.

Resultados: en la poblacion objeto de estudio predominé el sexo femenino (90 %) y el color de la
piel mestizo (59,1 %). El indice de masa corporal ofrecio diferencias significativas entre un lupus en
actividad y sin ella (p=0,003). Un peso menor (p=0,008), niveles disminuidos de albimina plasmatica
(p=0,002), de hemoglobina (p=0,000) y de hematocrito (p=0,002) se relacionaron con periodos de acti-
vidad. Otros parametros con un incremento constante y valor predictivo fueron la eritrosedimentacion
(p=0,000) y los niveles de globulinas (p=0,053). La razén albumina/globulinas ofrecié una marcada
diferencia entre las exacerbaciones y remisiones (p=0,002).

Conclusiones: el indice de albumina globulina invertido, los bajos niveles de hemoglobina, la reduc-
cién del peso y una eritrosedimentacion elevada, tienen un alto valor predictivo en las exacerbaciones
del lupus eritematoso sistémico.
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I. INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune que afecta al sistema osteo-
mioarticular, a distintos 6rganos y sistemas de érganos.(1) Los criterios de clasificacion del LES son
multiples, con una complejidad aceptada y reconocida. Nuevos métodos de analisis de muestras son
objetos de estudio para elevar la sensibilidad de pruebas de laboratorio predictoras de actividad.(2),(3)

Las estimaciones de mayor significacion en la incidencia y prevalencia del LES corresponden a Amé-
rica del Norte con 23,2 casos por cada 100 000 personas al afio y 241 enfermos por cada 100 000 perso-
nas respectivamente.(4) Las tasas de hospitalizacion por afio ascienden hasta el 50 % en Dinamarca y
oscilan entre el 22 y el 28 % en Canada. Las principales causas de hospitalizaciones incluyen LES en
actividad e infecciones.(5)Las hospitalizaciones frecuentes se relacionan con una mayor presencia de
erupcion malar, artritis, anemia e hipoalbuminemia.(6)

Los datos especificos acerca de las tasas de hospitalizacion y alteraciones en los parametros de labo-
ratorio son indispensables en la evaluacion integral de pacientes con LES. La presente investigacion
tiene como objetivo identificar variaciones en los parametros de laboratorio con valor predictivo de ac-
tividad en pacientes con lupus eritematoso sistémico.

Il. METODO

Se realiz6 un estudio observacional, analitico y retrospectivo en el periodo de 2015 al 2020. Para ello
se recuperaron los registros de ingresos de pacientes con LES atendidos en el hospital Clinico Quirargi-
co Celia Sanchez Manduley del municipio de Manzanillo, provincia de Granma, Cuba.

A. Métodos de recoleccién de datos

El universo estuvo constituido por 82 registros de ingresos correspondientes a pacientes con diagnos-
tico de LES. Se seleccionaron 36 registros pertenecientes a 22 pacientes en los cuales no se recogieron
antecedentes de enfermedades mixtas del tejido conectivo, infecciones agudas y cronicas, enfermedades
hepaticas, enteropatias pierde proteinas, glomerulonefritis de causa no lipica, tumores inmunolégicos y
desnutricion.

B. Variables estudiadas

Variables epidemioldgicas: sexo bioldgico, color de la piel, edad al diagndstico, edad al egreso, esta-
dia hospitalaria, tiempo medio entre re-ingresos, tiempo con la enfermedad y nimero de abortos.

Variables referentes a las comorbilidades: cardiovasculares, neurolégicas, respiratorias y endocrino-
metabdlicas.

Variables clinicas: actividad del LES en el ingreso, valor de escala SLEDAI, artritis, exantema de re-
ciente aparicion, fiebre, proteinuria, leucopenia, trombocitopenia, pericarditis, psicosis, alteraciones de
nervios craneales, hematuria, accidente vascular encefélico, tension arterial sistolica, tension arterial
diastdlica, frecuencia cardiaca media, indice de masa corporal, peso y talla.

Variables de laboratorio: fosfatasa alcalina, creatinina, glucemia, colesterol, triacilgliceroles, protei-
nas totales, albimina sanguinea, globulinas sanguineas, tasa de filtrado glomerular, hemoglobina, hema-
tocrito, conteo de plaquetas, conteo de leucocitos y eritrosedimentacion.



C. Criterios de estimacién de actividad

En el seguimiento y estimacién de la actividad se utilizaron los criterios de evaluacion SLEDAL.(8)Se
considerd negativa a una puntuacion SLEDAI menor o igual a cuatro para los criterios clinicos de la
escala. En el caso de los criterios de laboratorios, la presencia de cualquier alteracion se consideré como
positiva e indicadora de LES en actividad.

D. Andlisis de laboratorio

Las variables correspondientes a la quimica sanguinea fueron cuantificadas por el analizador de qui-
mica clinica Hitachi Cobas c-311, con métodos colorimétricos especificos y con el empleo de reactivos
procedentes del Centro de Inmunoensayo sito en La Habana, Cuba.

La cantidad de proteinas en orina fue determinada por el analizador automatizado de bioquimica
Mindray BS-200, con el reactivo de rojo de pirogalol.

La hemoglobina se cuantificd por el Hemoglobindmetro ERMA, mientras que la proporcién volume-
trica de eritrocitos en sangre se obtuvo por el HAEMATOKRIT 200. Las globulinas sanguineas (GS)
fueron determinadas por el test calculado, en el que GS = Proteinas totales — Albdmina plasmatica.

E. Procesamiento estadistico

Los analisis estadisticos se realizaron con el software Statistical Package for the Social Sciences Inc.
V 25.0 (Chicago, IL, USA). La potencia estadistica se evalud segun el calculo del tamafio de la muestra,
realizado con un margen de error estimado del 5 % y con un grado de confianza del 95%.

Se utilizé la prueba de Shapiro-Wilk para determinar la distribucién no paramétrica de las variables
continuas. En las determinaciones cuantitativas no paramétricas se utilizd la prueba U de Mann-
Whitney. Las diferencias se consideraron significativas con un valor de p < 0,05.

F. ETICA EN LA INVESTIGACION

Se garantizé el anonimato y la confidencialidad durante el proceso de obtencion de los datos segun lo
establecido en las normas éticas de la Declaracion de Helsinki. No se empled el consentimiento infor-
mado.

I1l. RESULTADOS

Predomind el sexo femenino (90 %) y el color de la piel mestiza (59,1 %). El tiempo promedio con la
enfermedad desde el diagndstico fue de 2,3 afios, con una estadia hospitalaria media de 13 dias. EI 63,9
% de los ingresos correspondieron a pacientes con LES en actividad.

Las comorbilidades mas frecuentes fueron las cardiovasculares (hipertension arterial) y las endocri-
nometabodlicas (diabetes mellitus tipo 2). (Tabla 1)

Tabla 1. Caracteristicas clinico-epidemioldgicas de los pacientes en el estudio

g . Desviacion o
Caracteristicas de pacientes Valor Estandar (DE) %
Tiempo entre re-ingresos (meses)* 21 25,4 -
Tiempo con la enfermedad (afios)* 2,4 2,18 -

Estadia hospitalaria (dias) 13 10,8 -
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Edad al diagnostico* 32 13,4 -

Edad al egreso 37 13,5 -
Sexo bioldgico*

femenino 20 - 90,9

masculino 2 - 9,1
Pacientes con abortos previos* 9 - 40,9
Total de Abortos 19 - -
Color de la piel*

negra 0 - 0

mestiza 13 - 59,1

blanca 9 - 40,9
Actividad del LES en el ingreso

activo 23 - 63,9

inactivo 13 - 36,1

Antecedentes patoldgicos personales

cardiovasculares 5 - 38,5
neuroldgicos 2 - 15,4
respiratorios 1 - 7,6
endocrinometabdlicos 5 - 38,5

Fuente: historia clinica ~ * pacientes (n=22), el resto registros de ingreso (n=36)

Rees Francis y col.(4) en su estudio «Incidencia y prevalencia mundial del lupus eritematoso sistémi-
co: revisién sistematica de estudios epidemiol6gicos»registran un incremento en el nimero de casos
diagnosticados durante la etapa de la adolescencia y la adultez joven. Varios estudios(5),(6),(7),(8) mos-
traron una mayor prevalencia del sexo femenino (91,6 % y 89 % respectivamente) y una edad media al
diagndstico de 31 a 32 afios, ambos hallazgos concuerdan con esta investigacion.

La incidencia de la enfermedad segun el color de la piel demuestra variaciones en dependencia de la
localizacion geogréafica y composicion étnica. Se destaca el color blanco en poblaciones de origen euro-
peo,(9) el color mestizo en poblaciones de origen latinoamericano y el color negro en poblaciones afri-
canas.(4) Estos hechos concuerdan con el presente estudio, al reportarse mayor incidencia del color de
la piel mestizo.

El nimero de abortos tiende a elevarse en el LES, Galappatthy P y col.(10) asi lo refieren en su estu-
dio, en el cual las pérdidas fetales de gestantes diagnosticadas con lupus marcaron una significacion
estadistica notoria (P < 0.001).

Otro aspecto representativo de la enfermedad es la presencia de comorbilidades, los autores Rua-
Figueroa y col.(8)refirieron una mayor incidencia de diabetes mellitus tipo 2 y de hipertension arterial,
lo que concuerda con esta investigacion.

El 48,2 % de los registros de ingresos correspondieron a pacientes a los que se les administro corti-
coesteroides, seguidos de cloroquina con el 26,8 %. (Tabla 2)

Tabla 2. Tratamiento de base de la enfermedad.

Tratamiento Frecuencia %

Corticoesteroides 27 48,2
Azatioprina 6 10,7
Cloroquina 15 26,8
Antinflamatorios no esteroideos 8 14,3

Fuente: historia clinica (n=36)

La artritis, la fiebre y el exantema de reciente aparicion fueron los hallazgos mas comunes en presen-
cia de LES en actividad. (Tabla 3)

Tabla 3. Criterios de actividad segin escala SLEDAI e ingreso con lupus en actividad y sin actividad.



Criterios de actividad Lupus en actividad  Lupus sin actividad Valor p*

Valor de escala SLEDAI 7,61 0,38 0,000
artritis 21 0 -
fiebre 10 1 -
exantema de reciente aparicion 12 2 -
proteinuria 4 0 -
cefalea lupica 2 0 -
hematuria 2 0 -
trombocitopenia 1 0 -
alteraciones de nervios craneales 1 0 -
accidente vascular encefalico 1 0 -
leucopenia 0 0 -
pericarditis 0 0 -

Fuente: procesamiento estadistico *prueba de Mann-Whitney

La escala SLEDAI demostro ser de gran utilidad para la identificacion de periodos de actividad 10pi-
ca. Similar a otros estudios,(6),(11) la artritis, la fiebre y el exantema de reciente aparicion fueron las
manifestaciones clinicas de mayor frecuencia.

El indice de masa corporal ofrecié diferencias significativas entre lupus en actividad y sin actividad
(p=0,003). Se encontr6 que los pacientes con exacerbaciones de LES presentaron un peso menor
(p=0,008), niveles de albumina plasmatica disminuidos (p=0,002), asi como niveles de hemoglobina
(p=0,000) y hematocrito (p=0,002) disminuidos.

Por otra parte, los niveles de globulinas se encontraron incrementados (p=0,053) de conjunto con la
eritrosedimentacion (p=0,000). La razon albumina/globulinas ofrecié una marcada diferencia entre pe-
riodos de actividad y sin ella (p=0,002), seindo menor durante los periodos activos del LES. (Tabla 4)

Tabla 4. Resultados de pardmetros clinicos y de laboratorio.

. . Lupus en o Lupus sin o *
Parametros de laboratorio actividad CV (%) actividad CV (%)  Valorp
R 2z
Indice de masgég)rporal (kg/m 241 121 26.7 14 0,003
Peso (kg) 62,6 15,6 71 18,2 0,008
Talla (cm) 161 4,5 162 4,8 0,697
Proteinograma
Proteinas totales 71,7 15,3 71,6 12,3 0,631
Albimina 32,8 13,8 37,8 9 0,002
Globulinas 38,0 20,7 33,9 28,2 0,053
Razon albdimina/globulinas 0,89 23,2 1,18 21,9 0,002
Serie roja
Hemoglobina 105,36 13,9 125,46 10,9 0,000
Hematocrito 34,9 15,3 40,7 9,7 0,002
Eritrosedimentacion 61,5 62,3 23,8 69,4 0,000
Serie blanca
Conteo de plaquetas 244 50,1 323 32,7 0,222
Conteo de leucocitos 6,9 69,5 7,3 30 0,296
Lipidograma
Colesterol 4,13 26,7 4,24 30,2 0,901

Triacilgliceroles 1,69 75,8 1,27 48,2 0,228
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Funcién renal

Creatinina 73,3 16,5 77,5 26,6 0,515
Filtrado glomerular 96 27,1 105,1 37 0,515

Quimica sanguinea

Fosfatasa alcalina 258 81,9 236 29,8 0,837
Glucemia 4.8 18 4.8 22,9 0,987

Variables clinicas

Tensién arterial sistélica (mmHg) 114 6,8 117 5 0,149
Tension arterial diast6lica (mmHg) 75 6,5 74 5,5 0,558
Frecuencia cardiaca (Ipm) 83 9,3 80 4,8 0,214

Fuente: procesamiento estadistico *prueba de Mann-Whitney (n=36), coeficiente de variacion (CV)

Los corticoesteroides por su alta eficacia en el tratamiento del LES son los farmacos de mayor uso
para mitigar los periodos de actividad de la enfermedad y a bajas dosis en periodos de remision.
(12),(13) Sus efectos secundarios de tipo dosis dependientes con mayor significacién en los parametros
de laboratorios son la hiperglucemia y la hipercolesterolemia.(14)

En el presente estudio no se encontrd un incremento de los niveles de glucemia, pero si se registraron
mayores cifras en los niveles de colesterol. Estos hallazgos pueden guardar relacion con los efectos del
tratamiento a largo plazo con corticosteroides, aunque la literatura demuestra que la causa mas probable
sea multifactorial e implique un dafio vascular directo derivado de los fendmenos inflamatorios asocia-
dos al LES.(14),(15)

El valor del indice de masa corporal (IMC) muestra una tendencia a elevarse en pacientes con LES,
asi como el aumento de los niveles de colesterol plasmatico, tal y como lo demuestra el estudio de
Campos-Lépez Bertha y col.(13) Por otra parte, Schmajuk Gabriela y col.(16) refieren que un IMC ele-
vado tiene una correlacién directa con el incremento de la actividad en la enfermedad, resultados que no
concuerdan con este estudio.

Los hallazgos de un IMC incrementado en el caso de pacientes con LES sin actividad pueden guardar
relacion con el tratamiento de mantenimiento esteroideo, los cuales tienden a elevar el peso corporal por
su estrecha relacion con la regulacién hormonal del metabolismo de los lipidos.(17)

La anemia y la disminucion de la albimina sérica intervienen en la estimacion de la actividad infla-
matoria. El hecho de que ambas reflejen mas de un mecanismo provoca que su asociacién con la infla-
macion sea compleja.(18)

Yu Haitao y col.(19) en su estudio “Valor predictivo del indice neutréfilos-linfocitos y la hemoglobi-
na en el lupus eritematoso sistémico”, encontraron niveles bajos de hemoglobina durante periodos de
actividad, correlacionados directamente con la respuesta inflamatoria presente en la enfermedad. Estos
hallazgos concuerdan con este estudio.

La eritrosedimentacion (VSG) elevada estd asociada a las exacerbaciones que se producen en el
LES.(20) Aunque se trata de un marcador inespecifico de inflamacién, parece ser un biomarcador Util
para la evaluacion de la actividad del LES. Dima A. y col.(21) describen que un punto de corte especifi-
co para la VSG es importante para el seguimiento de los pacientes, y se han propuesto niveles de hasta
25-30 mm/h como limite superior del rango normal.

IV. CONCLUSIONES



El indice de albumina globulina invertido, los bajos niveles de hemoglobina, la reduccién del peso y
una eritrosedimentacion elevada son hallazgos de laboratorio predictores de actividad en el LES. Son
necesarios nuevos estudios con muestras mayores e identificacion de valores de cortes predictivos en
los indicadores descritos para determinar actividad en el LES.
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