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Resumen

Se revisaron las historias clinicas de 159 pacientes con LES (cri-
terios ACR 1982), 91% mujeres, con una edad media a la primera
consulta: 30 afios y un tiempo medio de seguimiento de 73 meses.
El 51% presentd compromiso musculoesquelético, el 50% compro-
miso renal y el 44% presentd rash malar fotosensible. AAN (+) se
determind en 59% de los pacientes, consumo de complemento en
49% vy linfopenia en 34,5%. 94/100 pacientes en quienes estuvo
disponible el SLEDAI estaban activos en la primera consulta (me-
dia: 8). Durante la evolucion, 70% de los pacientes fueron tratados
con antipaltdicos y esteroides V.0. 80% de los pacientes permane-
cian vivos en la Ultima consulta; la mortalidad fue del 17% debido
principalmente a infecciones, hemorragia pulmonar e insuficiencia
respiratoria.

Palabras clave: lupus eritematoso sistémico, laboratorio en LES,
evolucion y tratamiento en LES.

Introduccion

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es considerada la
enfermedad sistémica autoinmune con mayor diversidad
clinica y seroldgica; con exacerbaciones y remisiones de
uno o mas sistemas, con un curso y prondstico variable!”.
La sintomatologia comienza predominantemente en mu-
jeres en edad fértil (relacién mujer:hombre 10:1), con un
promedio de edad de inicio de 29 afios y declina luego de
la menopausia*®.

Diversas series describen el compromiso clinico y de
laboratorio de los pacientes con LES al inicio del mismo,
siendo artritis, artralgias, rash malar, fatiga y fiebre las for-
mas mds frecuentes de presentacién y la presencia de AAN,
consumo del complemento, anti-DNA elevado y leuco-
penia las alteraciones de laboratorio mds prevalentes en la

mayoria de las mismas™.
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Summary

The medical records of 159 SLE patients (ACR criteria 1982) were
reviewed, 91% female, with a mean age at first consultation: 30
years old and a mean follow-up of 73 months. 51% of them had
musculoskeletal involvement, 50% renal involvement and 44%
showed photosensitive malar rash. ANA (+) was determined in 59%
of patients, low serum complement was found in 49% and 34.5%
had lymphopenia. 94/100 patients (whose SLEDAI was available at
the first visit) were active (mean: 8). During evolution, 70% of pa-
tients were treated with orally steroids and antimalarials. 80% of
patients were alive at the last consultation; mortality was 17% due
to infections, pulmonary hemorrhage and respiratory failure.

Key words: systemic lupus erythematosus, SLE laboratory, course
and treatment in SLE.

Objetivos

Describir los datos demogrificos de nuestra cohorte de
pacientes, analizar sus manifestaciones clinicas, de labora-
torio, tratamiento y evolucién, describiendo las causas de
muerte y estableciendo la situacidn de nuestra serie con res-
pecto a otras publicadas.

Material y métodos

Serealiz6 un trabajo observacional y retrospectivo, revisan-
dose 159 historias clinicas de pacientes con LES (criterios
ACR 1982), del servicio de Reumatologia del Hospital J.M.
Cullen, vistos desde el afio 1987 hasta marzo 2011.

Para evaluar estos pacientes, se consideraron variables
demogrificas como sexo, edad al momento de la consulta
(afios), edad al momento de diagnéstico del LES (definién-
dose como el tiempo en que el paciente cumplié 4 criterios
ACR), tiempo de evolucién del LES hasta momento de la
consulta (meses) y tiempo de seguimiento.
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Se consignaron los sintomas y signos clinicos debidos al
LES presentados en la primera consulta (definida como el
primer contacto con el paciente por el LES, constituyendo
este tiempo el T ). Dentro de las variables de laboratorio
se registré el valor de sedimentacién globular, presencia de
anemia hemolitica, leucopenia, linfopenia, plaquetopenia,
funcién renal, AAN (Hep2), anti-DNAn (Crithidia), dis-
minucién de C3 y C4, presencia de anticuerpos anti Ro,
La, Sm, RNPn, anticardiolipinas IgG e IgM e Inhibidor
lapico. El estado clinico de los pacientes se calculé usando
el SLEDALI de la primera consulta (en aquellos en quienes
estuviera disponible) y se definié como actividad del mis-
mo un valor 21. Se defini6 el tratamiento relacionado con el
LES, discriminando en los pacientes el uso de antipaladi-
cos, esteroides e inmunosupresores.

Se identificé la evolucién de los pacientes, registrdndose
si permanecian vivos a la dltima consulta, si habfan fallecido
(consignandose la causa de muerte) o si habia una pérdida
de seguimiento, considerdndose como tal a aquel paciente
que no concurrid a la consulta durante un afio consecutivo
hasta la fecha.

Analisis estadistico

Se resumieron los datos mediante grificos, tablas y me-
didas estadisticas acordes a la naturaleza de las variables
analizadas. En el caso de las continuas se us6 como medida
de tendencia central la media o mediana y de variabilidad
la desviacion estindar (DS), el rango (r) o el rango inter-
cuartilico (r.i.) segin la naturaleza de la distribucién de las
mismas. En el caso de las variables cualitativas se usé fre-
cuencia y porcentajes.

Namero de pacientes

0 20 40 60
Anos

Figura 1. Histograma de edades de inicio del LES.
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Datos clinicos N=159 pacientes (%)

Artitris 82 (51)
Renal 80 (50,3)
Rash malar 70 (44)
Fiebre 45 (28)
Alopecia 30(18,8)
Serosas 30(18,8)
Hipertension arterial 25(15,7)
Mucosas 16 (10)
Neuroldgico 7 (4,4)
Vasculitis 6(3,7)

Tabla 1. Variables clinicas.

Laboratorio N=159 pacientes (%)

AAN (HeP-2) 94 (59)
DISM C3 74 (49)
DISM C4 64 (40)
LINFOPENIA 55 (34,5)
LEUCOPENIA 49 (31)
Anti-DNAn 38 (24)
Anti-Ro 21/95 (22)
AC-ANTICARDIOLIPINA 1gG € IgM 15/98 (15,3)
ANEMIA HEMOLITICA 20 (12,5)
Anti-Sm 217106 (13)
Anti-RNP 18/104 (11,3)
Anti-La 10/88 (11,3)
PLAQUETOPENIA 1(7)
ANTICOAGULANTE LUPICO 0

Tabla 2. Variables de laboratorio.
Resultados

De los 159 pacientes con LES, 91% eran mujeres. La edad
media en la primera consulta fue de 30 afios (DS: 11 afios),
con un tiempo de evolucién del LES hasta la primera
consulta (mediana) de 12 meses (ri: 2-60). El tiempo de se-
guimiento (mediana) fue de 73 meses (ri: 26-129) (Figura 1).

El compromiso clinico més frecuente observado en la
primera consulta se presenté a nivel musculoesquelético
(artritis: 51%), seguido por el renal (50%) y dermatoldgi-
co (rash malar fotosensible 44%). Mas de la mitad de los
pacientes presentd AAN (+) (59%), consumo de comple-
mento (49%) y linfopenia (34,5%). Al evaluar la actividad
de la enfermedad en la primera consulta, se identificé que
94/100 pacientes en quienes estuvo disponible el SLEDAI
estaban activos, con una media del mismo de 8 (r:1-30 DS:
5,4) (Tablas 1y 2). En relacién a los tratamientos instituidos
durante la evolucién, se determiné que el 70% de los pa-
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Drogas N=159 pacientes (%)

Antipaludicos 116 (72)
Esteroides V.0. 115 (72)
Ciclofosfamida (pulsos) 45 (28)
Ciclofosfamida (pulsos) 31(19,4)
Azatioprina 10 (6)
Leflunomida 5(3)
Micofenolato mofetil 4(2,5)

Tabla 3. Tratamientos instituidos durante la evolucion.

Evolucion N=159 pacientes (%)

Pérdida de seguimiento 64 (40)
Vivos 78/95 (82)
Fallecidos 17/95 (17)
Causas de muerte:

Infecciones 3

Hemorragia pulmonar 3

Insuficiencia respiratoria 3

Causa desconocida 3

Durante dialisis 1

Insuficiencia renal 1

No dato 3

Tabla 4. Evolucion de los pacientes.

cientes estaban tratados con antipalddicos y esteroides via
oral en dosis bajas (Tabla 3).

Al evaluar la supervivencia se identificé que el 80% de
los pacientes estaban vivos en la tltima consulta, luego de
una mediana de seguimiento de 73 meses. La mortalidad
fue del 17%, siendo las causas mds frecuentes de la misma
las infecciones, hemorragia pulmonar e insuficiencia respi-
ratoria (Tabla 4).

Discusion

Tanto factores genéticos, infecciosos, inmunoldgicos, am-
bientales como hormonales han sido involucrados en la
etiologia del Lupus Eritematoso Sistémico. Esto explicaria
la mayor afectacién de mujeres en edad fértil, con una tasa
de incidencia que es 6-10 veces mayor en mujeres que en
hombres®.

De los 159 pacientes con LES analizados en nuestro es-
tudio, 91% eran de sexo femenino, siendo esta proporcién
similar a la descripta por otras series®'2. Si bien el efecto del
género en relacion a la supervivencia del LES atin es con-
trovertido, ha sido informada una enfermedad renal mas
severa y menor sobrevida en hombres®*. La edad media
al momento de la enfermedad fue de 30 afios (similar a lo
publicado en otras series).

Las manifestaciones clinicas halladas en nuestro gru-
po al inicio del cuadro fueron artritis, compromiso renal
y rash malar en casi la mitad de ellos, descripciones acorde

791216 pero diferente a

a lo publicado en estudios previos
lo hallado por Mok y colaboradores, quienes describieron
una menor frecuencia de compromiso renal”. Otra contro-
versia surge del LES de inicio tardio debido a su comienzo
insidioso y a la presencia de manifestaciones atipicas e ines-
pecificas. Varias comunicaciones coinciden que existe una
menor frecuencia de pacientes con LES de inicio tardio
(6%-18%), observandose un estrechamiento en la relacién
mujer/hombre y diferentes manifestaciones clinicas a las
observadas en las mujeres jévenes. S6lo 5 de los pacientes
de nuestra serie comenzaron el LES 250 afios. La expre-
si6n clinica varia segtin los distintos estudios, coincidiendo
varios de ellos en que este grupo de pacientes desarrolla me-
nor compromiso renal, neurolégico y menores niveles de
actividad”®1%1618 A pesar de este compromiso “benigno”,

T — Harvey y col. Estes y col. Hoc:::rg y GLADEL Mok y col. Nuestra serie
(N=105) % (N=150) % (N=150) % (N=1214) % (N=182) % (N=159) %
Artritis 32 53 76 67 82 51
Renal 5 6 31 13 27 50
Rash malar 20 9 61 24 55 44
Fiebre 23 5 ND 29 ND 28
Alopecia ND ND 45 20 40 19
Serosas 6 5 63 7 16 19
Hipertension arterial ND ND ND ND ND 15,7
Mucosas ND ND 23 1 9 10
Neuroldgico ND 3 55 1 4 44
Vasculitis ND ND 27 ND 18 37

Tabla 5. Descripcion de nuestros datos y de otras series (al inicio del LES). ND= No Dato
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otros autores observaron que estos pacientes desarrollan
mayor dafio y mortalidad que los pacientes con LES de ini-
cio temprano'®!*-22,

No hallamos diferencias sustanciales entre los hallaz-
gos seroldgicos observados en nuestra poblacién y los datos
publicados por otros autores. Quizds la frecuencia de pa-
cientes AAN y anti-DNAn positivo fue algo menor a lo
comunicado por Alonso y col., mientras que la frecuencia
de anticuerpos anti-Sm, Ro y La no fue diferente de la ob-
servada por dicho grupo'?.

Los antimaldricos son uno de los medicamentos méis an-
tiguos utilizados para tratar enfermedades autoinmunes?®.
En 1991, el grupo de estudio Canadian Hydroxicloroquine
verificé que los pacientes lupicos tratados con hidroxi-
cloroquina fueron significativamente menos propensos a
presentar brotes de la enfermedad de base, demostrando ser
un firmaco eficaz en mantener al LES en remisién?. Otros
dos ensayos clinicos pequefios han demostrado la eficacia
de los antipalddicos para tratar las manifestaciones articu-
lares y cutdneas del LES, como asi también la reduccién de
eventos trombdticos y mayor sobrevida®-2.

En relacién a los tratamientos instituidos durante la
evolucién, se observé que el 70% de los pacientes estaban
tratados con esteroides via oral y antipalidicos, similar a
lo descripto por GLADEL en su cohorte de 1480 pacientes
con LES, donde el 77% de ellos usaban antimalaricos®.

La descripcidn de nuestros datos y de otras series estan
resumidas en la Tabla 5.

La comprensién del LES en término de complicaciones,
sobrevida, mortalidad, etc., ha mejorado sustancialmente
en los tltimos 30 afios, dejando atrds los datos del 90% de
mortalidad debido a la actividad del mismo®. Sin embargo,
actualmente la infeccién y las complicaciones relacionadas
con la actividad del LES permanecen como una causa es-
table de muerte temprana'”**2, mientras que los eventos
vasculares y la falla terminal orgdnica no relacionada con
la actividad del LES contribuyen a ocasionar una morta-
lidad tardia'. Si bien no se analizaron causas tempranas y
tardias de mortalidad en este estudio, se pudo determinar
que las infecciones junto con la hemorragia pulmonar e in-
suficiencia respiratoria fueron las causas més frecuentes del
fallecimiento del 17% de los pacientes.

En conclusion: el compromiso articular, renal y dérmi-
co fueron las formas mds frecuentes de presentacién y la
presencia de AAN junto a la disminucién de C3 y C4 los
datos de laboratorio més prevalentes. El tratamiento utili-
zado fue con antipalidicos y esteroides a bajas dosis y se
observé una alta sobrevida.
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