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MANIFESTACIONES CARDIACAS EN LUPUS

OPINION DEL TUTOR

El Lupus Eritematoso Generalizado es una patologia muy frecuente
en nuestro medio que afecta diferente 6rganos y sistemas en
especial el sistema cardiovascular, este representa la principal causa
de morbimortalidad; con el presente estudio se pretende conocer la
frecuencia de la afectacion cardiaca en pacientes con la enfermedad
esto nos permitird conocer las bases para establecer pautas de
tratamiento y seguimiento en pacientes con Lupus Eritematoso

Generalizado.
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RESUMEN

El presente estudio fue realizado en el periodo de enero del 2014 a
diciembre del 2016.

OBJETIVO: Conocer la frecuencia de las manifestaciones cardiacas

en pacientes con lupus eritematoso generalizado.

MATERIAL Y METODO: Se disefio un estudio descriptivo,

retrospectivo de corte transversal anidada en una cohorte; se obtuvo

una muestra de 216 pacientes.

RESULTADOS: el promedio de edad fue de 31.1 = 10.38; en cuanto
a la evolucion el promedio fue de 4.2 + 3.4. las manifestaciones

clinicas de afectaciéon cardiaca se presento en 101 (46.8%). La
disnea fue el principal sintoma para enviar estudios de extension en
el 35.65%. La manifestacion eléctrica mas comun fue blogueo
completo de rama izquierda. El derrame pericardico se demostré en
el 19% de los pacientes, seguido de las valvulopatias con 18.1%.

CONCLUSIONES: La disnea fue la manifestacion clinica mas

comun, el derrame pericardico, seguido de valvulopatias e
hipertension pulmonar. El bloqueo de rama (BCRI), represento el

hallazgo eléctrico mas comun.
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INTRODUCCION

El lupus eritematoso generalizado (LEG) puede considerarse la
enfermedad prototipo de las enfermedades autoinmunes sistémicas;
afecta fundamentalmente a mujeres (9:1) entre los 15-40 afos.
Puede afectar cualquier érgano y evoluciona en forma de brotes con

periodos de actividad y otros de inactividad?.

Desde 1970 varias series de pacientes con LEG han demostrado una
mortalidad debida a complicaciones cardiovasculares que oscila
entre el 6 y el 75%%7. Actualmente la enfermedad cardiovascular
puede considerarse la principal causa de morbilidad y mortalidad en
los pacientes con LEG, tras el aumento de la expectativa de vida
debido al desarrollo de tratamientos més efectivos para el control de
las manifestaciones propias de la enfermedad. Uno de los conceptos
mas importantes es la demostracion, mediante diferentes
exploraciones complementarias, de la presencia de enfermedad
cardiovascular subclinica; dadas las implicaciones terapéuticas que
comporta. En series amplias, se han observado manifestaciones
clinicas o ecocardiografias de pericarditis el 20-50% de los pacientes
y las series de autopsias han mostrado afeccién pericardica en mas
del 60% de los pacientes®. La pericarditis se asocia a menudo con
dolor toracico, sin embargo, los pacientes pueden presentar
derrames pericardicos asintomaticos, ya que los derrames suelen ser
leves y, aunque pueden llegar a ser grandes, el taponamiento

cardiaco es poco frecuente en pacientes sin insuficiencia renal.

La miocarditis es infrecuente en el LEG, la afeccion subclinica con
deteccién de la disfuncion miocardica en el ecocardiograma es

mucho mas comun que los sintomas y signos clinicos®.
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La disfuncibn miocéardica en el lupus puede ser de origen
multifactorial dado que puede ser una combinacion de cardiopatia

isquémica, hipertension arterial, insuficiencia renal y valvulopatia.

En cuanto al compromiso valvular en LEG, la endocarditis es mucho
mas comun en los estudios de autopsias que en la préctica clinica.
Se describe la presencia de vegetaciones no bacterianas en 15-60%
de los pacientes en los estudios de autopsia®. Con el empleo de la
ecocardiografia transesofagica, se han observado anomalias
valvulares en mas del 50% de los pacientes, con alteraciones que
van desde el engrosamiento valvular leve e inespecifico hasta la
formacion de nodulos y vegetaciones grandes que pueden causar
una disfunciéon valvular grave'® . Las vegetaciones son mas
frecuentes en la véalvula mitral, pero pueden afectar a cualquier

valvula.

En cuanto a los trastornos de conduccién es frecuente que se
produzcan arritmias, a menudo taquicardia sinusal, acompafiando a
la miocarditis o la pericarditis. En los pacientes que presentan
arritmias o defectos de la conduccion, debe evaluarse una posible
miocarditis. En pacientes con LEG activo puede observarse
taquicardia sinusal sin que haya cardiopatia y suele resolverse con el
tratamiento del LEG.

Adicionalmente, se han reportado trastornos disautonémicos en los
pacientes con LES, los cuales producen variabilidad en el ritmo
cardiaco'* . En cuanto a la enfermedad coronaria, esta ha sido
reconocida como la mayor causa de morbimortalidad en los

pacientes con LEG. La incidencia de esta es 9 veces mayor
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comparada con la poblacion general, con una mortalidad atribuible
entre 3y 36%".

Descrita como una manifestacion poco frecuente (1%), la
hipertension arterial pulmonar (HAP) puede ser el resultado tanto de
enfermedades pulmonares intrinsecas como de afeccidon vascular
pura. En la evaluacion post-mortem es comun encontrar enfermedad
oclusiva, aunque la arteritis es un hallazgo poco frecuente.’® La
presentacion clinica incluye disnea de medianos a pequefios
esfuerzos, tos no productiva, fatiga y palpitaciones en ausencia de

otras manifestaciones que sugieran actividad del LEG.
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JUSTIFICACION

Debido a que no existen estudios a nivel nacional y que no se conoce
la frecuencia de las manifestaciones cardiacas en nuestro centro
hospitalario, el presente estudio pretende identificar variables
clinicas, electrocardiograficas y ecocardiografias y su relacion con el
tiempo de evolucién de la enfermedad permitiendo establecer guias y

pautas para diagnéstico y manejo oportuno.
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ANTECEDENTES

Se han estudiado las manifestaciones pulmonares, dermatolégicas,
neurosiquiatricas en Lupus; sin embargo, no hay estudios nacionales
gue hagan referencia a las manifestaciones cardiacas en lupus

eritematoso generalizado.

En el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon Gutiérrez, la Dra. Melba
Barrantes Monge supervisada por el Dr. Carlos Quant y el Dr. Sergio
Aragon Lara, realiz6 un estudio de cohorte, comparativo, longitudinal

113

con el titulo de Fiebre en pacientes con Lupus Eritematoso
Generalizado”, donde obtiene 10 casos y 20 controles, con
resultados de 50 % tenian fiebre debida a procesos infecciosos y

30% debido a la actividad de la enfermedad.4

En el afio 2001 en el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon un
estudio realizado por el Dr. Carlos Baltodano Arias supervisada por
Dra. Sayonara Sandino titulado “Manifestaciones Pulmonares en
Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado”, donde obtuvo por
resultados que el 50% de los pacientes manifestaron derrame pleural

y un 25% presentaron infiltrado intersticial. *°

En el afio 2012 los doctores Camilo Bartolomé Ortega y el Dr. William
Rivas Sol6érzano estudiaron el comportamiento del lupus eritematoso
en pacientes diagnosticados en el hospital militar escuela Dr.
Alejando Déavila Bolafios; en cuya investigacion determind que el
43% de la actividad serosa en los pacientes estudiados se manifiesta
como derrame pericardico y que en el 14% de los pacientes

concomitan el derrame pericardico y pleural.'®

10
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PLANTEAMIENTO DE PROBLEMA

¢, Cudles son las manifestaciones cardiacas en pacientes con Lupus
Eritematoso Generalizado en el Hospital Escuela Dr. Roberto
Calderon Gutiérrez durante el periodo de Enero del 2014 a Diciembre
de 20167

11
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OBJETIVOS

GENERAL:

Conocer la frecuencia de las manifestaciones cardiacas en pacientes
con Lupus Eritematoso Generalizado. (Clinico, electrocardiograficas
y ecocardiogréficas) y determinar asociacion con el tiempo de

evolucion de la enfermedad.

ESPECIFICOS:

Describir las caracteristicas generales de los pacientes
diagnosticados con Lupus Eritematoso Generalizado que son
ingresados en el Hospital Dr. Roberto Calderon Gutiérrez.

Describir la las manifestaciones clinicas de enfermedad cardiacas en
pacientes con LEG.

Describir los hallazgos electrocardiograficos en los pacientes con
LEG

Determinar asociacion de los hallazgos ecocardiograficos con el

tiempo de evolucién de la enfermedad.

12
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MATERIALES Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO: Descriptivo, retrospectivo, de corte

transversal anidada en una cohorte.

POBLACION:

Se estudiaron 350 pacientes atendidos con diagnéstico de Lupus

Eritematoso Generalizado con base en los criterios de la ACR.

MUESTRA CALCULADA : 216 pacientes con un intervalo de
confianza del 95%

- Nijxpxq
dzx(N-l)+Z”2xpxq

N = tamafio de la poblacion Z = nivel de confianza, P = probabilidad
de éxito, o proporcion esperada Q = probabilidad de fracaso D =

precision (Error maximo admisible en términos de proporcion).

K 115|128 |1.44 {165 |1.96 |2 2.32 | 2.58

Intervalo  de | 75% | 80% | 85% | 90% | 95% | 95.5% | 98% | 99%

confianza

LUGAR: En el Hospital Roberto Calderon Gutiérrez el cual es una
unidad de salud de segundo nivel, que cuenta con 207 camas
censales de las cuales 133 pertenecen al servicio de medicina

interna.

13
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TIEMPO: Enero del 2014 a diciembre 2016

ELEGIBILIDAD: todos los pacientes con diagndstico de Lupus
Eritematoso Generalizados atendidos de enero 2014 a diciembre del

2016 en el Hospital Escuela Doctor Roberto Calderon.

CRITERIOS DE INCLUSION:

1. Mayores de 15 afios

2. Ambos sexos

3. Todos los pacientes con diagndstico de lupus eritematoso
generalizado basado al menos en cuatro criterios del Colegio
Americano de Reumatologia de 1986 (ACR).

4. Cualquier procedencia

CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Expediente incompleto

2. Ausencia de informacion

METODO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION:

Se realiz6 con la recoleccion retrospectiva a través de los

expedientes clinicos en el periodo de 3 afos.

EVALUACION

Se realiz6 a través de la ficha de datos (anexos), que incluyé datos
generales (edad, sexo, tiempo de diagndstico, variables clinicas

(disnea, sincope, soplo, palpitaciones) , eléctricas ( presencia de

arritmias, hipertrofia ventricular izquierda, bloqueos de rama vy

14
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bloqueos AV) y ecocardiograficas (fraccibn de eyeccion, derrame
pericardico, dilatacion de cavidades, hipertrofia de cavidades,
valvulopatias, medicion de la presion pulmonar). Para medir estas
variables fue necesario la realizacion de electrocardiograma (EKG) y

ecocardiograma.

Electrocardiograma (EKG): es la representacion grafica de la
actividad eléctrica del corazon, que se obtiene, desde la superficie
corporal, en el térax, con un electrocardiografo en forma de cinta
continua. En un EKG convencional se grafican 12 derivaciones; de

las cuales 6 son bipolares y 6 unipolares.

Ecocardiograma: El ecocardiograma es una prueba diagndstica
fundamental porque ofrece una imagen en movimiento del corazon.
Mediante ultrasonidos, la ecocardiografia aporta informacién acerca
de la forma, tamafo, funcion, fuerza del corazén, movimiento y
grosor de sus paredes y el funcionamiento de sus valvulas. Ademas,
puede aportar informacion de la circulacibn pulmonar y sus
presiones, la porcion inicial de la aorta y ver si existe liquido

alrededor del corazén (derrame pericéardico).
PROCESO Y ANALISIS DE INFORMACION
La base de datos se realizd en IBM SPSS Statistics version 21, las
variable dimensionales se expresaron como promedio y las variable
cualitativas se expresaron como frecuencia. Se determin6 momios
de prevalencia a los hallazgos ecocardiograficos y razon de

prevalencia para estudios transversales en el analisis univariado.

Se detrmin

15
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LISTA DE VARIABLES

o 0ok w0 N PE

Edad

Sexo

Tiempo de evolucién

Manifestaciones clinicas ( sincope, palpitaciones, disnea, soplo)

Clase funcional de la cardiopatia

Hallazgos eléctricos:

6.1
6.2
6.3
6.4

Eje eléctrico
Presencia de bloqueo auriculoventricular
Presencia de bloqueos de rama

Presencia de datos de crecimientos de cavidad

Hallazgos ecocardiograficos:

7.1
7.2
7.3
7.4
7.5
7.6

Fraccion de eyeccién
Derrame pericardico
Dilatacion de cavidades
Hipertrofia de cavidades
Valvulopatias

Presencia de hipertension pulmonar.

Pruebas serologicas positivas

16
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MARCO TEORICO

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG), es una enfermedad
autoinmune inflamatoria, crénica!’ y multisistémica®?° |, cuya
etiologia es multifactorial’* y es propia del tejido conectivo??. El LEG
se caracteriza por la produccion de autoanticuerpos y puede ser una
enfermedad Organo especifica o sistémica, lo que puede afectar a
uno o varios 6Organos, generando varias manifestaciones clinicas

debido a la ubicuidad de estos autoantigenos?®.

CRITERIOS DE CLASIFICACION ASOCIACION AMERCANA DE
REUMATOLOGIA (ACR)

Los criterios de clasificacion EI LEG se apoya en 11 criterios de
clasificacion para poder analizar los grupos de pacientes en estudios
clinicos, de los cuales se necesita tener = 4 criterios'’-?4. Estos
criterios fueron descritos por el Colegio Americano de Reumatologia
(ACR) revisados en 1982 y modificados en 1997'7-?5, Un de los
criterios son las ulceras orales. Es importante mencionar que estos

criterios no son diagnéstico, son de clasificacion’26:27,

Erupcién malar
Erupcion discoide
Fotosensibilidad
Ulceras bucales
Artritis

o a0k 0w N PE

Serositis

17
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7. Afectacion renal

8. Afectacion neurolégica
9. Afectacion hematoldgica
10. Alteraciéon inmunoldgica

11. Anticuerpos antinucleares

MANIFESTACIONES CARDIACAS

Compromiso Pericéardico

No deja de ser sorprendente que, en los criterios diagndsticos de
lupus de la American Rheumatism Association, solo la pericarditis
constituya un criterio diagndéstico y que elementos tan caracteristicos
como la endocarditis de Libman-Sacks hayan sido olvidados. La
explicacion radica en la frecuencia de este hallazgo en pacientes con
lupus. Ocurre clinicamente entre el 20% y 30% de los pacientes. Las
series ecocardiograficas son mucho mas generosas y mencionan

una incidencia entre el 25% y 75% de los pacientes.?8-30

La pericarditis puede presentarse de variadas formas (episodio Unico,
recurrente, con derrame o Sin este), pero generalmente ocurre de
modo aislado, a menudo acompaifada de pleuritis (derrame pleural,
caracteristicamente en el lado izquierdo) y suele ser exudativa. La
presentacion es igual a todas las pericarditis: dolor retroesternal o
precordial que aumenta con la respiracion y la tos; puede ser breve o
intermitente o0 severo y persistente; aunque puede existir, el frote es
inusual. El taponamiento ocurre en menos del 4% de los pacientes.
Se ha descrito taponamiento en casos de lupus inducidos por
farmacos, concretamente por isoniazida, procainamida e

hidralazina.3!

18
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Compromiso Miocardico

La miocarditis es infrecuente clinicamente (menos del 10% de los
pacientes), aunque ha sido documentada en mas del 40% de las
autopsias hidralazina.®®3' La afeccién miocéardica genuinamente
lipica radica en miocarditis que podria mejorar o evolucionar a
miocardiopatia dilatada. En casos de miocarditis aguda, los pacientes
cursan con fiebre, pericarditis y signos de actividad IUpica en otros
organos. La falla ventricular izquierda ha sido documentada en estos
pacientes, tanto clinicamente como por ecocardiograma, que ha
demostrado la disfuncion diastolica o sistolica, tanto en ejercicio
como en reposo. Sin embargo, con estos métodos no se puede
establecer con certeza la etiologia. Los hallazgos histologicos
reportados en estos pacientes muestran un infiltrado de células
mononucleares perivasculares e intersticiales, necrosis fibrinoide
local y cuerpos de hematoxilina. También se ha encontrado
endarteritis de pequefios vasos con compromiso de arterias
coronarias de mediano tamafio. Tanto en la fase aguda de
miocarditis como en la cronica de miocardiopatia dilatada el paciente
podria presentar los sintomas de bajo gasto. No obstante, los
pacientes con lupus que cursan con insuficiencia cardiaca no
siempre presentan una miocardiopatia lupica, sino que son otros
factores los que con frecuencia han determinado la aparicién de falla
cardiaca: hipertension arterial, enfermedad coronaria, insuficiencia

renal o toxicidad medicamentosa.
Mucho mas a menudo, pacientes de mayor edad desarrollan

insuficiencia cardiaca asociada a depresiéon de la funcién ventricular

en el contexto de cardiopatias de origen hipertensivo, coronario o,

19
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incluso, degenerativo. EI tratamiento en estos casos es el
convencional para este tipo de cardiopatias, al tener en cuenta que
los esteroides pueden exacerbar los cuadros de falla cardiaca al
promover la retencion hidrosalina y la elevacion de la presion

arterial34:35:36,

Enfermedad valvular

Las anormalidades del aparato valvular se han reportado mediante
ecocardiografia hasta en el 54% de los pacientes lUpicos®’. Los
hallazgos mas comunes son el engrosamiento no especifico de las
valvulas aodrtica y mitral. Secundario a este engrosamiento, las
cuspides valvulares pueden no dar un cierre adecuado y originar en
el 2% al 8% de los pacientes incompetencia valvular que requiere
manejo quirdrgico. La endocarditis verrugosa no bacteriana de
Libman y Sacks es el compromiso cardiaco mas clasico pero no el
mas frecuente reportado en lupus. Con frecuencia se encuentran en
la hojilla posterior de la valvula mitral, que puede extenderse a las
cuerdas y al endocardio mural. Las valvulas mas afectadas son, por
orden, la mitral, la adrtica y raramente la tricispide. Funcionalmente,
las lesiones causan insuficiencia, aunque en algunos casos pueden
ser estenodticas. Su grado de progresion es lento y rara vez causa

alteracion hemodinamica significativa.

Enfermedad Coronaria

La incidencia de angina, infarto de miocardio o muerte subita oscila
entre el 5% y el 10% de la poblacién con lupus®®. La mortalidad por

enfermedad coronaria puede ser hasta del 30% en caso de pacientes

con lupus®®. La arteriosclerosis es la causa mas comin de

20
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enfermedad coronaria en estudios anatomopatologicos de pacientes
jévenes. Se ha encontrado un mayor grado de arteriosclerosis en
comparaciéon con otro grupo de pacientes de la misma edad con
diferente patologia. Es asi como una mujer con lupus entre 35y 44
afos tiene 50 veces mas riesgo de tener un evento coronario con

respecto a una mujer de la misma edad sin lupus®e.

El infarto agudo del miocardio cada dia es mas frecuente y se aduce

a tres factores:

1. La severa arteriosclerosis: cada vez mas frecuente a medida que
la poblacion con lupus alcanza supervivencias mas prolongadas,
ya que han recibido dosis acumulativas muy elevadas de
esteroides, cuyo potencial aterogénico es ampliamente conocido,
ademas de la coexistencia de otros factores de riesgo,
especialmente hipertension arterial y nefropatia.

2. La arteritis coronaria: la mas inusual, dificilmente diagnosticable
en clinica, y probablemente sobrevalorada por las series clasicas;
esta es mucho mas rara.

3. La presencia de anticuerpo antifosfolipidos

Trastornos de conduccién

En el electrocardiograma es frecuente encontrar alteraciones. Un
48% de los pacientes presenta cambios en reposo. Se han
observado una variedad de anormalidades. La taquicardia sinusal
parece ser la anormalidad mas frecuente, seguida por cambios
inespecificos del segmento ST .

La vasculitis de pequefios y medianos vasos producida en esta
enfermedad puede causar injuria sobre el nodo auriculoventricular y
sobre los otros sistemas de conduccion. Clinicamente se pueden

presentar bloqueos de rama derecha o izquierda, como bloqueo

21
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auriculoventricular, aunque de estos el bloqueo completo es el mas
infrecuente. Las diferentes arritmias, como la fibrilacion auricular, el
flutter auricular, se presentan asociados con una pericarditis y
durante los periodos de actividad de la enfermedad, las cuales
suelen ser transitorias. Para su tratamiento se utiliza el antiarritmico
indicado de acuerdo con el tipo de arritmia, pero debe descartarse la
procainamida ya que puede desencadenar lupus o producir un
cuadro clinico de lupus like.

Hipertension pulmonar

En el lupus se pueden presentar diversas condiciones clinicas que en
forma secundaria conducen a la hipertensién arterial pulmonar. Entre
ellas se encuentran la neumonitis lapica crénica, la vasculitis
pulmonar y la enfermedad tromboembdlica pulmonar. Sin embargo,
en ocasiones se presenta hipertension pulmonar sin causa aparente
gue se comporta desde el punto de vista clinico, hemodinamico y
pronéstico como la hipertensiéon arterial pulmonar primaria o
idiopatica. La frecuencia varia dependiendo de los estudios entre 5%
y 14% detectado con estudios ecocardiograficos seriados. Suele
presentarse en mujeres jovenes con fenbmeno de Raynaud en el
75% de los casos y nefropatia en el 60%. Serol6gicamente es comun
la presencia del anticuerpo anti-RNP, factor reumatoide vy
anticoagulante lupico. Las manifestaciones clinicas son variables y

dependeran de la gravedad de la hipertensiéon pulmonar 4*.

22



MANIFESTACIONES CARDIACAS EN LUPUS

FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN EL LUPUS
ERITEMATOSO

Factores de riesgo cardiovascular clasicos

La explicacion mas facil del incremento de morbimortalidad CV seria
asumir que nuestros pacientes lipicos agrupan un mayor namero de
factores de riesgo cardiovascular (FRCV) clasicos o tradicionales.
Diversos estudios epidemiolégicos han comprobado que los
pacientes con LES presentan una mayor frecuencia de hipertension
arterial (HTA), dislipidemia, tabaquismo y diabetes mellitus (DM), una
mayor tendencia a la vida sedentaria y una menopausia prematura, y
ademds, que los que han sufrido episodios CV tienen un mayor
namero de FRCV tradicionales en comparacién con los que no los
han padecido, aunque estos no explican en su totalidad el aumento

global de la morbimortalidad CV en el LES. 42434445

En relacién con la mayor frecuencia de dislipidemia que padecen los
pacientes con lupus se ha descrito un perfil lipidico aterogénico, que
algunos autores han denominado «patron lUpico de
dislipoproteinemia», caracterizado por concentraciones elevadas de
colesterol total (CT), triglicéridos (TG), LDL, VLDL vy lipoproteina A,

asi como niveles disminuidos de HDL.46

Otro de los FRCV clésicos presente con mayor frecuencia en el LES
es la DM. Esto puede ser explicado por la existencia en los pacientes
lGpicos de una disminucién muy significativa de la sensibilidad a la
insulina y una alta prevalencia de sindrome metabdlico. Aunque no
esta claro si existe relacién con la terapia corticoidea, varios autores

han demostrado una correlacion entre el desarrollo de DM y una
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mayor edad, niveles mas altos de LDL, de C3 y de parametros de

inflamacién HDL.47-4°
Factores de riesgo relacionados con la inflamacién

Hoy en dia la aterosclerosis es considerada una enfermedad de
caracter sistémico con un importante componente inflamatorio. En su
desarrollo interviene una compleja interaccion de mediadores
inmunoldgicos y citocinas que conducen a la aparicion de células
espumosas en la pared vascular con la posterior formacion de estrias

grasas y de placas HDL.%0-%!

Esta respuesta sistémica inflamatoria responsable de la
aterosclerosis se ha propuesto como uno de los posibles nexos entre
la aterosclerosis y el LES, pues parece evidente que la respuesta
inflamatoria sistémica en los pacientes lapicos contribuye al
desarrollo de la aterosclerosis.®?. Esta relacion fisiopatoldgica entre
aterosclerosis y LES ha sido sugerida por diversos autores. Algunos
trabajos han demostrado que niveles séricos mas elevados de
proteina C reactiva (PCR) son predictores de episodios CV, de un
mayor grosor de la intima-media carotideo (GIMc) y de la presencia

de calcificacion en arterias coronarias®3>4,

Factores de riesgo relacionados con el lupus eritematoso

sistémico

Actividad de la enfermedad

La propia actividad inflamatoria de la enfermedad se asocia con un
mayor RCV®. Esta asociacion ha sido cuantificada, y se estima que
un incremento de 6 puntos en el indice SLEDAI durante un afio se

correlaciona con un aumento del 5% en el RCV a 2arios. %°
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Disfuncién v dafo endotelial

La disfuncién endotelial juega un papel muy importante en el
desarrollo de la aterosclerosis acelerada en pacientes con LES. La
evidencia sugiere que el LEG acelera el dafio vascular y que ademas
los mecanismos para su reparaciéon son inefectivos. ¢ Se han
observado niveles elevados de células endoteliales apoptoticas
circulantes, expresién de dafio vascular y niveles bajos de células
endoteliales progenitoras encargadas de reparar el dafio arterial en

sangre de pacientes con LES.

Autoanticuerpos

Existe una menor frecuencia de anticuerpos anti-Sm, anti-RNP y
anticardiolipina (ACA) en pacientes sin placas carotideas. > Con
respecto a estos Ultimos anticuerpos, diversos estudios los han
implicado en la aterogénesis acelerada, posiblemente por su

influencia en la activacion de células endoteliales.
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RESULTADOS

Se estudiaron 216 pacientes, de los cuales (206) el 95.4% fueron
mujeres y el 4.6% hombres. El promedio de la edad de 31.1 + 10.38;
(minimo de 16 y maximo de 65).

En cuanto al tiempo de evolucién de la enfermedad la media fue de

4.2 £ 3.4 (minima de 1 y maximo de 25).

Las manifestaciones clinicas se presentaron en 101 pacientes
(46.8%) de los cuales 77 (35.65%) su manifestacion inicial por la que

se enviaron estudios de extension fue disnea.

En cuanto a los hallazgos clinicos; la clase funcional | de la
insuficiencia cardiaca fue la mas frecuente (23.6%) en todos los

pacientes estudiados.

Se realiz6 electrocardiograma al 71.3% y ecocardiograma en 37% de
los pacientes. Al 100% de los pacientes que refirieron sintomas o
signos de probable etiologia cardiaca se les realiz6 al menos un

estudio de extension.

Las manifestaciones eléctricas mas frecuentes fueron; desviacion del
eje a la izquierda en el 9.7%, bloqueo de rama en 28 pacientes (13%)
en los cuales 19 (67.85%) presentaban bloqueo completo de rama

izquierda y 9 pacientes (32.15%) bloqueo completo de rama derecha.
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Las arritmias se detectaron en 15 pacientes (6.9%), en los cuales la
méas comun fue la taquicardia sinusal en 11 pacientes (73.3%),
seguida de fibrilacion auricular (26.7%).

Los datos de crecimiento de cavidad en el electrocardiograma se
presenté en 13 pacientes (5.1%), de los cuales 11 (84.6%)
correspondian a imagenes compatibles con crecimiento de ventriculo

izquierdo.

De los 80 pacientes a los que se le realizd el ecocardiograma (70
pacientes) 87.5% presentaban fracciones de eyeccion normal solo el
12.5% (10 pacientes) fueron diagnosticados con fraccion de eyeccion

disminuida.

Las alteraciones cardiacas que fueron observadas con mayor
frecuencia por ecocardiograma fueron derrame pericardico (41)
observado en 51.25% de los pacientes y las valvulopatias en el
48.75%.

De todas las valvulopatias detectadas (39) las mas frecuentes fueron
la insuficiencia mitral y tricispidea con 43.6% y 38.5%

respectivamente.
El momio de prevalencia para derrame pericardico fue de 0.04 veces
mayor en los pacientes con menos de 5 afios de evolucion de la

enfermedad. (P=1.04)

En valvulopatia el momio de prevalencia fue 1.08 veces menor en el

los pacientes con menos de 5 afios de evolucion. (MP=0.92)
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El momio de prevalencia en dilatacion de cavidades fue nueve veces
menor en pacientes con menos de 5 afios de evolucion de la
enfermedad. (MP=0.11)

El momio de prevalencia de hipertrofia de cavidades fue (MP=0.19)

5.26 veces menor en pacientes con menos de 5 afios de evolucion.

En hipertensién pulmonar el momio de prevalencia fue 4 veces
menor en el grupo con menos de 5 afios de evolucion de la
enfermedad. (MP=0.25)

La raz6n de prevalencia para la hipertensién pulmonar en pacientes
con menos de 5 afios de evolucion de la enfermedad fue de RP=
0.24.

La razén de prevalencia para la derrame pericardico en pacientes
con menos de 5 afios de tiempo de evolucion de la enfermedad fue
RP=0.92.

La razdn de prevalencia para valvulopatias en pacientes con menos

de 5 afos de evolucion de la enfermedad RP=0.75.

La razon de prevalencia para la dilatacion de cavidades fue RP=0.78

en las pacientes con menos de 5 afios de evolucion.
En los pacientes con hipertrofia de cavidades con menos de 5 afios

de evolucion de la enfermedad se estableci6 razén de prevalencia de
0.34 (RP=0.34).
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La razon de prevalencia establecida de la hipertension pulmonar en
los pacientes con menores de 40 afios fue 3.1 veces mayor en los

menores de 40 afos.

El derrame pericardico tuvo una RP=1.26 en los pacientes menores

de 40 anos.

La raz6n de prevalencia para valvulopatia en los pacientes menores
de 40 anos fue RP=0.02

La razon de prevalencia en dilatacion de cavidades fue RP=0.57 y en

hipertrofia de cavidad fue RP=0.23 en pacientes menores de 40

afnos.
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DISCUSION

La edad promedio de esta serie fue mayor que la descrita en la
literatura con una media de 31.1 afios, llegando a edades maxima de
65.1 Esto se puede deber al hecho de la falta de accesibilidad de
algunos lugares a centro especializados en esta patologia por lo que
no se captan de manera precoz la mayoria de los casos y que la
edad mayor de 40 afos se deba a dos factores; entre ellos que sean
casos de lupus sin afectacion cardiaca, renal y/o pulmonar que
representan las principales causas de muerte; o bien, que sea
secundario a que la expectativa de vida de los pacientes con esta

patologia es mayor por la terapia inmunosupresora.

Se logré demostrar la presencia de algun tipo de anomalia cardiaca
en el (77 pacientes ) 35.6%, lo cual se corresponde con la literatura
donde se exponen frecuencias de 6-75%; aunque dado que no a
todos los pacientes se le realizo estudio de extension puede ser que
estemos subdiagnosticando las afectaciones cardiacas; ademas a
pesar que 101 pacientes refirieron algin sintoma relacionado al
sistema cardiovascular no se les realizé a todos ecocardiograma en

busqueda de complicaciones. 27

En cuanto a las arritmias se detectaron en el 6.9% no

correspondiéndose con la literatura la cual nos refiere que se
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encuentra hasta en un 48% de los pacientes siendo la mas frecuente
la taquicardia sinusal la cual tiene multiples etiologias en el paciente
con lupus como procesos infeccioso, anemia de enfermedades

crénicas, hemdlisis, y otras. 4°

Esta serie de pacientes muestra que la principal manifestacion
cardiaca es el derrame pericardico (19%), el cual es ligeramente
menor a lo observado en otras serie en las cuales la frecuencia es
del 20% al 50%; sin embargo este resultado puede ser por
subdiagnosticado dado, que no se le realiz6 al 100% de los pacientes
ecocardiograma; ademas llama la atencién que no se describe los
sintomas propio de una pericarditis como; dolor retroesternal, roce
pericardico, microvoltaje y/o otras caracteristicas de la misma, se
desconoce si es por falta de exploracion en los pacientes o si porque
en realidad los pacientes se encontraban sin estos sintomas vy

signos. 82830

Las valvulopatias se detectaron solo en el 18% de los pacientes lo
cual no se corresponde con la literatura la cual nos refiere una
frecuencia del 54% de los pacientes; en ninguno de los expedientes
revisados hace referencia a la presencia de soplo en algun foco

cardiaco.

En este estudio los pacientes con menos de 5 afios de evolucion
presentaban 1.33 veces menos probabilidad de presentar
valvulopatias; y 2.94 menos probabilidad de tener hipertrofia de
cavidades antes de los cinco afios de evolucion; esto nos sugiere
que para el desarrollo de esta complicacién intervienen mdultiples
factores que no solo involucran lupus eritematoso sino también otros
factores de riesgos; ademas debemos recordar que la principal causa

de hipertrofia de cavidad izquierda es la hipertension arterial.
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Con respecto al tipo de valvulopatia la insuficiencia mitral representé
el 43.5; en la literatura nos refiere que los hallazgos mas comunes
son; engrosamientos de la valvula aortica y mitral; la causa mas
frecuente de la insuficiencia mitral aislada de la valvula mitral, es
fiebre reumética; sin embargo, en ninguno de los pacientes
estudiados se informo si existia alguna asociacion entre fiebre
reumatica y la valvulopatia mitral por lo que consideramos que se

atribuyo Unicamente a la enfermedad de base.

Aungque en otras revisiones se ha demostrado que la hipertension
pulmonar es una complicacion poco frecuente (1%), en nuestra serie
se demostro que el 7.4% de los pacientes presentaban hipertension
pulmonar. Con una razon de prevalencia de 0.24 en el grupo de
menos de 5 afios de evolucién; es decir que los pacientes con menos
de cinco afios tienen 4.1 veces menor probabilidad de tener
hipertension pulmonar, con respecto a aquellos con mas de cinco
afios, consideramos que esto se puede deber a que a mayor edad se
suman otros factores de riesgo cardiovascular, como; la

aterosclerosis, la hipertension, diabetes mellitus.

Sin embargo también observamos que en nuestro estudio la
asociacién de hipertensién pulmonar con respecto a la edad menor
de 40 afos, mostré una razén de prevalencia de 3.1; lo que significa
gue nuestros pacientes tenian tres veces mas probabilidad de
presentar hipertensién pulmonar en edades menores a 40 afios; en
este sentido nos hace pensar que aungue nuestro riesgo se aumenta
a mayor afios de evolucion, nuestros individuos en general eran
menores de 40 afos; ya sea por captacion tardia o porque
comenzaron con el desarrollo de su enfermedad a edades muy

tempranas.
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CONCLUSIONES

La disnea fue la manifestacion clinica mas comun en la serie

estudiada.

La manifestacion de enfermedad cardiaca mas frecuente es el
derrame pericardico; seguido de valvulopatias e hipertension

pulmonar.

El bloqueo de rama (BCRI), representd el hallazgo eléctrico mas

comun en los pacientes con lupus.

Se logro determinar asociacion negativa en los pacientes con menos
de 5 afios de evolucién de la enfermedad y la presencia de derrame
pericardico, valvulopatias, dilatacion de cavidades, hipertrofia de
cavidades e hipertension pulmonar; y una asociacion positiva en el
desarrollo de derrame pericardico en los pacientes menores de 40

anos.
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RECOMENDACIONES

1. Realizar estudios analiticos que permitan determinar la asociacion
de riesgos entre el desarrollo de una complicacion cardiaca en
lupus y otros factores como adherencia al tratamiento

inmunosupresor, edad al diagnostico y/o otros.

2. Ampliar las pruebas complementarias en busca de alteraciones
cardiacas en pacientes que son diagnosticados con Lupus como
parte de un protocolo de estudio que permita establecer pautas

de tratamientos en los pacientes.
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ANEXOS

TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS PACIENTES DEL
ESTUDIO

VARIABLE N=216 ) ‘
EDAD
Edad media — Desviacion estandar 31.3+10.3
SEXO
Femenino 206 95.4
Masculino 10 4.6
TIEMPO DE EVOLUCION DE LA
ENFERMEDAD
Media y Desviacion estandar 4.2 +£3.44

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO

TABLA 2. FRECUENCIA DE LOS HALLAZGOS CLINICOS DE LOS
PACIENTES DEL ESTUDIO

MANIFESTACION N=216 %
CLINICA

Sl 101 46.8
NO 115 53.2
DISNEA 77 35.65
SINCOPE 4 1.85
PALPITACIONES 20 9.3
CLASE FUNCIONAL DE

ICC

| 51 23.6
[ 23 10.6
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1l 6 2.8

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva
FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO
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TABLA 3. FRECUENCIA DE LOS ESTUDIOS DE EXTENSION
REALIZADOS A LOS PACIENTES DEL ESTUDIO

EKG N=216 %

NO 62 28.7
Sl 154 71.3
ECOCARDIOGRAMA

Sl 80 37

NO 136 63

UENTE: EXPEDIENTE CLINICO

TABLA 4. FRECUENCIAS DE LOS HALLAZGOS
ELECTROCARDIOGRAFICOS EN LOS PACIENTES DEL ESTUDIO

VARIABLE N=216 % ‘

EJE CARDIACO NORMAL 123 56.9
EJE DESVIADO A LA 21 9.7
IZQUIERDA
EJE CARDIACO 8 3.7
DESVIADO A LA
DERECHA
BAV 3 1.4
BAV 2do grado 3 1.4
ARRITMIA 15 6.9
SUPRAVENTRICULAR
TAQUICARDIA SINUSAL 11 5.09
FIBRILACION AURICULAR 4 1.85
BLOQUEO DE RAMA 28 12.96
BCRD 9 4.16
BCRI 9 4.16
CRECIMIENTO DE 13 6.01
CAVIDADES
CRECIMIENTO DE 2 1.38

CAVIDAD DERECHA
CRECIMIENTO DE 11 5.09

CAVIDAD IZQUIERDA

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO
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TABLA 5. FRECUENCIA DE LOS HALLAZGOS
ECOCARDIOGRAFICOS EN EL GRUPO DE ESTUDIO

VARIABLE N=80 %
FRACCION DE EYECCION
NORMAL 70 87.5
FRACCION DE EYECCION DISMINUIDA 10 12.5
DERRAME PERICARDICO 41 51.25
DILATACION DE CAVIDADES 11 13.75
GLOBAL 7.5
Al 3.75
VD 2 2.5
HIPERTROFIA DE CAVIDADES 13 16.25
VI 12 15.0
VD 1 1.25
VALVULOPATIA 39 48.75
HIPERTENSION PULMONAR 16 20.0

Al: auriculaizquierda, VD: ventriculo derechp, VI: ventriculo izquierdo.
FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO

TABLA 6. FRECUENCIA DE LAS VALVULOPATIA DE LOS

PACIENTES DEL ESTUDIO

VARIABLE N=39 %0
INSUFICIENCIA MITRAL 17 435
INSUEICIENCIA AORTICA 1 26
INSUFICIENCIA PULMONAR 5 513
INSUEICIENCIA TRISCUPIDEA 15 385
ESTENOSIS MITRAL 1 26
ESTENOSIS TRISCUPIDEA L 26
MAS DE UNA VALVULOPATIA 5 513
TOTAL 39 100%

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO
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TABLA 7. FRECUENCIA DE LA HIPERTENSION PULMONAR
SEGUN SU CLASIFICACION

VARIABLE N=16 % |
LEVE 9 56.25
MODERADA 6 37.5

SEVERA 1 6.25

TOTAL 16 100

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO

TABLA 8. TIEMPO DE EVOLUCION DE LA ENFERMEDAD Y
HALLAZGOS ECOCARDIOGRAFICOS DE LOS PACIENTES DEL
ESTUDIO

HALLAZGOS MENOR DE  MAYOR DE

ECOCARDIOGRAFICO ~ 5ANOSDE 5ANOSDE
EVOLUCION EVOLUCION

DERRAME PERICARDICO 28 13 0.92
VALVULOPATIAS 25 14 0.75
DILATACION DE 7 4 0.78
CAVIDADES
HIPERTROFIA DE 6 7 0.34
CAVIDADES
HIPERTENSION 6 10 0.24
PULMONAR

RP: razon de prevalencia
FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO

TABLA 9. EDAD Y HALLAZGOS ECOCARDIOGRAFICOS DE
LOS PACIENTES DEL ESTUDIO.

HALLAZGOS MENOR MAYOR

ECOCARDIOGRAFICOS DE 40 DE 40
AROS AROS

DERRAME PERICARDICO 35 6 1.26
HIPERTENSION 15 1 3.1
PULMONAR

VALVULOPATIA 1 8 0.02
HIPERTROFIA DE CAVIDAD 7 6 0.23
DILATACION DE CAVIDAD 8 3 0.57

RP: razén de prevalencia
FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO
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INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

EDAD:

SEXO: © F Q M

Tiempo de diagnostico de lupus eritematoso generalizado (afios):

Tiempo de inicio de sintomas al diagnostico de lupus eritematoso

generalizado (afos):

TIPO DE MANIFESTACION CLINICA:

Clase funcional: | 1 1l \Y}

] S| NO
MANIFESTACION

DISNEA

SINCOPE

SOPLO

HALLAZGOS ELECTROCARDIOGRAFICOS

FRECUENCIA CARDIACA lat./min:

EJE: normal: desviado a la izquierda desviado a la

derecha
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HALLAZGOS Sl NO

Bloqueo AV

Bloqueo de rama

Arritmia supra

ventricular

Arritmia ventricular

Crecimiento de

cavidades

HALLAZGOS ECOCARDIOGRAFICOS:

Fraccion de eyeccién: a. Normal b. Disminuido

HALLAZGOS Sl NO

Derrame pericéardico

Dilatacion de cavidades

Hipertrofia de

cavidades

Valvulopatias

Hipertension pulmonar
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion Dimensiones | Valores
Edad Afos registrados 1. 15-20
en el expediente 2. 20-30
clinico. 3. 30-40
4. 40-50
5. mayor de 50
Sexo Diferencias fisicas 1. Femenino
gue caracterizan a 2. Masculino
un individuo en
hombre y mujer
Tiempo de Tiempo trascurrido | Dias 1. menordel
evolucion desde el inicio de | Meses ano
la enfermedad ARos 2. 1-2
hasta la ultima 3. 35
consulta clinica 4. 6-8
realizada 5. 9-10
6. mayor de 10
Manifestacion | Cambios Frecuencia 1. menor de 60
eléctrica observados en el cardiaca lat/min
electrocardiogram 2. 60-100 lat/min
ade12 3. mayor de 100
derivaciones que lat/min
representa la Eje eléctrico 1. Normal
actividad eléctrica 2. Desviado a la
del corazon. derecha
3. Desviado ala
izquierda
Blogqueo 1. Primer grado
auriculo 2. Segundo
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ventricular

grado

Tercer grado

Bloqueo de

rama

bloqueo
completo de
rama izquierda
Bloqueo
completo de
rama derecha
Bloqueo
incompleto de
rama izquierda
Bloqueo
incompleto de

rama derecha

Arritmia
supraventricu

lar

Si
No

Arritmia

ventricular

Si
No

Crecimiento

de cavidades

Ventriculo
Derecho (VD)
Ventriculo

Izquierdo (VI)

. Auricula

Derecha (AD)
Auricula

Izquierda (Al)

Manifestacion

clinica

Conjunto de

signos y sintomas

Ll

Disnea
Soplo
Sincope

Palpitaciones
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Clase Valora las 1.1
Funcional limitaciones en la 2.1l
actividad fisica del 3. 1
paciente 4. IV
ocasionadas por
los sintomas
cardiacos.
Manifestacion | Hallazgos Fraccion de 1. Normal
es estructurales eyeccion 2. Disminuida
ecocardiografi | identificados en
cas una imagen en | Derrame 1. Si
movimiento del | pericardico 2. No
corazon. Mediante | Dilatacion de 1. AD
ultrasonido. cavidades 2. VD
3. Al
4. VI
Hipertrofia 1. No
de cavidades 2. VD
3. VI
Valvulopatias 1. Si
2. No
Hipertension 1. Si
pulmonar 2. No
Caracteristica | Prueba Anti DNA 1. Si
seroldgica inmunologicas 2. No
positiva Anti ANA 1. Si
2. No
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CRITERIOS DE CLASIFICACION DE LA ASOCIACION AMERICANA DE
REUMATOLOGIA PARA LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO 1986

CRITERIO

DEFINICION

Eritema Malar

Eritema fijo, plano o elevado, sobre las eminencias

malares, respetando los pliegues nasolabiales

Rash discoide

Zonas eritematosas elevadas con escamas
gueratoticas adherentes y taponamiento folicular. En
las lesiones antiguas puede producirse cicatrizacion

atrofica

Fotosensibilidad

Erupcidn cutanea desproporcionada tras exposicion a

la luz solar, por historia u observada por el médico

Ulceras orales

Ulceras orales o0 nasofaringeas, normalmente

indoloras, observadas por el médico

Artritis

Artritis no erosiva en dos o mas articulaciones
periféricas, con inflamacion, derrame sinovial o dolor a

la palpacion

Serositis

Pleuritis: historia clinica convincente, roce auscultado
por un médico o demostracién de derrame pleural o
Pericarditis: documentada por ECG, roce auscultado

por un médico o demostracion de derrame pericardico

Nefropatia

Proteinuria persistente superior a 0,5 g/dia 0 > 3+ si no
se ha cuantificado, o Cilindruria: de hematies o

hemoglobina, cilindros granulosos, tubulares o mixtos

Alteracion

neurologica

Convulsiones o psicosis, en ausencia de trastorno
metabdlico, electrolitico o de farmacos que las puedan

producir

Alteracion

hematolégica

Anemia hemolitica con reticulocitosis 0 Leucopenia <
de 4.000/mm3 en 3 2 ocasiones o0 Linfopenia < de
1.500/mm3 en 3 2 ocasiones o Trombopenia < de

100.000/mm3 no secundaria a farmacos.
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Alteracion

inmunoldgica

Anti DNA positivo o Anti Sm positivo o Anticuerpos
antifosfolipidos positivos basado en 1) Anticuerpos
anticardiolipinas 1gG o IgM (+) a titulos medios o altos
2) Anticoagulante lupico (+) o Serologia Iuética

falsamente (+) durante al menos 6 meses

Anticuerpos
antinucleares

positivos

Titulo anormal de anticuerpos antinucleares por
inmunofluorescencia o por otro test equivalente en
ausencia de farmacos capaces de producir lupus

inducido por los mismos

Para el diagnoéstico de Lupus Eritematoso Generalizado son

necesarios 4 criterios de estos 11 no necesariamente simultaneos.
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ABREVIATURAS

LEG: Lupus Eritematoso Generalizado

ACR: Colegio Americano de Reumatologia.
Ig: Inmunoglobulina

EKG: Electrocardiograma

Anti- RNP: anti ribonucleoproteina

Anti- ANA: antinucleares

FRVC: Factores de riesgos cardiovasculares
CV: Cardiovascular

DM: Diabetes Mellitus

HTA: Hipertension Arterial

CT: colesterol total

TG: triglicérido

LDL: lipoproteina de baja densidad

VLDL: lipoproteina de muy baja densidad
HDL: lipoproteina de alta densidad

GIMc: intima media carotidea

PCR: proteina c reactiva

BCRI: bloqueo completo de rama izquierda
BCRD: bloqueo completo de rama derecha
FEVI: fraccion de eyeccion de ventriculo izquierdo
NA: no aplica

VI: ventriculo izquierdo

VD: ventriculo derecho

Al: auricula izquierda

AD: auricula derecha

ACA: anticardiolipina

RCV: riesgo cardiovascular

SLEDAI: indice de actividad del lupus eritematoso generalizado
RP: razdn de prevalencia

MP: momios de prevalencia
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