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RESUMEN

Introducciéon: el Lupus Eritematoso Sistémico (LES), enfermedad
autoinmune, desorden inflamatorio crénico esta relacionado con la presencia
de dislipidemias y comorbilidades cardiovasculares. El objetivo de este
estudio fue determinar la relacion entre los factores asociados al Lupus
Eritematoso y la Dislipidemia.

Pacientes y meétodos: se incluyeron 65 pacientes. Se registraron las
caracteristicas sociodemograficas-clinicas-terapéuticas de los pacientes con
LES. Se calcul6 el riesgo aterogénico. Se empled la prueba estadistica de
Fisher para las variables categoricas y la prueba estadistica de Mann-Whitney
para las variables cuantitativas, para determinar la asociacion con el
desarrollo de dislipidemia. Se realizé un analisis el perfil lipidico y el indice
SLEDAI-2K, Nefropatia Lupica, tiempo de duracion de la enfermedad y la
dosis de glucocorticoides.

Resultados: ElI 78,5% presentd dislipidemia. Se encontr0 asociacion
estadisticamente significativa entre el desarrollo de dislipidemiay el indice de
actividad medido por SLEDAI-2K, y entre la hipoalfalipoproteinemia con la
presencia de Nefropatia Lupica. La media del indice de Castelli fue 4,1 (DE
+1,7), la del de Kannel fue de 2,3 (DE +1,0) y la de triglicéridos/HDL fue de
4,1 (DE £3,5).

Conclusiones: Los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico presentan
gran prevalencia de dislipidemia y un alto indice aterogénico, incrementando

el riesgo cardiovascular en estos pacientes.

Palabas clave: Lupus Eritematoso Sistémico, dislipidemia, indice

Aterogénico.



ABSTRACT

Introduction: Systemic Lupus Erythematosus (SLE), autoimmune disease,
chronic inflammatory disorder is related to the presence of dyslipidemias and
cardiovascular comorbidities. The objective of this study was to determine the
relationship between the factors associated with Lupus Erythematosus and
Dyslipidemia.

Patients and methods: 65 patients were included. The sociodemographic-
clinical-therapeutic characteristics of patients with SLE were recorded. The
atherogenic risk was calculated. The Fisher statistical test was used for the
categorical variables and the Mann-Whitney statistical test for the quantitative
variables, to determine the association with the development of dyslipidemia.
An analysis was performed between the lipid profile and the SLEDAI-2K index,
Lupus Nephropathy, duration of the disease and the dose of glucocorticoids.
Results: A percentage of 78.5 had dyslipidemia. A statistically significant
association was found between the development of dyslipidemia and the
activity index measured by SLEDAI-2K, and between
hypoalphalipoproteinemia and the presence of lupus nephropathy. The
average of the Castelli index was 4,1 (DE + 1,7), that of Kannel was 2,3 (DE +
1,0) and that of triglycerides / HDL was 4,1 (DE % 3,5).

Conclusions: Patients with systemic lupus erythematosus have a high
prevalence of dyslipidemia and a high atherogenic index, increasing

cardiovascular risk in these patients.

Key words: Systemic Lupus Erythematosus, dyslipidemia, Atherogenic index.
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INTRODUCCION

En cumplimiento a las exigencias y formalidades de la Universidad Privada
San Juan Bautista, presento a consideracion de la Facultad de Ciencias de la
Salud y Escuela Profesional de Medicina humana, la investigacion titulada:

“Asociacion entre las caracteristicas sociodemograficas - clinico - terapéuticas
y el desarrollo de dislipidemia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico,

atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2017”.

En el primer capitulo, se plante6 el problema de investigacion, sobre el
desarrollo de la dislipidemia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico.
En el segundo capitulo, se describié la informacion cientifica, extraida de
revistas, articulos, paginas web, entre otras; relacionados con la dislipidemia
y riesgo aterogénico en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico.

En el tercer capitulo, se describié el tipo de investigacion, analitico,
transversal, retrospectivo y observacional. Se realiz6 en el Hospital Nacional
Dos de Mayo, durante el periodo 2017, con una poblacién y muestra de 65
historias clinicas. Se utiliz6 como instrumento, una ficha de recoleccion de
datos se proceso y analizo los datos mediante Excel y luego se proceso en el
programa RStudio.

En el cuarto capitulo se dio a conocer los resultados y la discusion, mediante
tablas y graficos; que seran de gran utilidad para la comprension del presente
estudio.

En el quinto capitulo, se presenta las conclusiones y recomendacion de
nuestro estudio. Y finalmente se encuentran las referencias bibliograficas y los

anexos.
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
El Lupus Eritematoso Sistémico (LES), enfermedad autoinmune, crénica,
multifactorial, compleja, donde interviene factores ambientales,

hormonales y genéticos.?

La supervivencia del LES alcanza a los 15 afios un 80%, pero si es
diagnosticado a los 20 afios, tiene de 1 a 6 probabilidades mas de morir

a los 35 afios en comparacion de una persona sana.?

La mortalidad por Lupus Eritematoso Sistémico sigue un patrén bimodal,
primero relacionado a una muerte temprana por LES y posteriormente
una muerte tardia por eventos cardiovasculares.® En los Ultimos afios el
avance en el diagnostico y tratamiento disminuy6 la mortalidad a causa
del LES.% Esto principalmente por el uso racional de los medicamentos

inmunosupresores y los corticoides.®

Pero las causas relacionadas a los eventos cardiovasculares en esto
pacientes han ido en aumento, convirtiéndose en la Unica causa de
mortalidad que no ha disminuido.® Esto debido a una aterosclerosis
prematura que, debido a multiples agentes proinflamatorios propios del
LES, estilos de vida no adecuados y uso de algunos farmacos que,
sumados aceleran la progresion de la dislipidemia y aterosclerosis, es

por ello la importancia de una adecuada valoracién del paciente.’

En el Peru, se estima alrededor de 16,000 personas tienen LES, segun
el MINSA, del afio 2016 al 2017 el aumento de nuevos casos es cerca

al 10% a nivel nacional, constituye un gran problema de salud.

El Hospital Nacional Dos de Mayo, hospital de referencia nacional,
presenta gran casuistica de LES. Sin embargo, existe demora en el

diagnostico y tratamiento, debido a la falta de conocimiento y a la



inherente amplia variedad clinica, resultando en manejo tardio y

aumentando las complicaciones del LES.

Existe poca informacion que describan la asociacion de las
caracteristicas sociodemograficas, clinicas y terapéuticas, con el
desarrollo de la dislipidemia en pacientes con LES, ademas que en
nuestra poblacion existe una variada diversidad étnica, presentando un
grupo marcadamente heterogéneo, es entonces necesario la realizacion
de estudios que concentren estas caracteristicas de la poblacion

peruana.
1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA
1.2.1. PROBLEMA GENERAL

¢ Existe asociacion entre las caracteristicas sociodemograficas -
clinicas - terapéuticas y el desarrollo de Dislipidemia en los
pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el

Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo 20177

1.2.2. PROBLEMAS ESPECIFICOS

1. ¢Existe relacion entre las caracteristicas sociodemograficas y
los tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos
de Mayo durante el periodo 2017?

2. ¢Existe relacion entre las caracteristicas clinicas y los tipos de
dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el
periodo 20177

3. ¢Existe relacion entre las caracteristicas terapéuticas y los
tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso
Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo

durante el periodo 2017?



4. ¢Cudl es el promedio del indice aterogénico en los pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital
Nacional Dos de Mayo durante el periodo 20177

1.3. JUSTIFICACION

JUSTIFICACION TEORICA

El Lupus Eritematoso Sistémico, subyace un proceso de inflamacién
sistémica y cronica, y estd su vez asociada a una aterosclerosis
acelerada que implica una disfuncion endotelial, que contribuyen a
macroangiopatias de inicio temprano, incrementan el riesgo de
enfermedades cardiovasculares, en comparacion con la poblacion

general.

JUSTIFICACION PRACTICA

En la practica clinica, son de gran utilidad las tablas Score, estratifican el
riesgo cardiovascular o para decision terapéutica, en el LES, no hay
estos instrumentos que permitan estratificar y estimar el riesgo
cardiovascular en estos pacientes; hasta que se disponga de estos
instrumentos, una posible alternativa es control de lipidos y el calculo de

indice aterogénico de los pacientes lupicos.

JUSTIFICACION METODOLOGICA

Para la realizacion del estudio, estudiaremos la poblacién de un hospital
de referencia nacional, con un tamafio de poblacion total de 233
pacientes atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el afio
2017, la seleccion de la muestra sera los criterios de inclusion y exclusiéon

para el estudio.

JUSTIFICACION ECONOMICA SOCIAL
Proporciona nueva informacion, debido a que se realiz6 en un hospital

de referencia nacional del Ministerio de Salud. En el pais solo hay una



referencia del estudio GLADEL, realizado en ESSALUD, con otras
caracteristicas socioeconomicas distintas a nuestra poblacion de

estudio.

1.4. DELIMITACION DEL AREA DE ESTUDIO

1.5.

1.6.

Delimitacion espacial: el estudio se realiz6 en las instalaciones de los
servicios de Estadistica y Archivo, Reumatologia y Nefrologia del
Hospital Nacional Dos de Mayo.

Delimitacion temporal: el estudio fue realizado durante el periodo de
enero del 2017 a diciembre del 2017.

Delimitacion social: el estudio fue realizado en pacientes con diagnostico

y tratamiento por Lupus Eritematoso Sistémico.

LIMITACIONES DE LA INVESTIGACION

En el presente trabajo de investigacion se encontraron varias
limitaciones, debido a los factores de confusion como tener la
informacion requerida completa en relacion con los datos registrados en
las historias clinicas, informacion omisa relevante (datos de laboratorio

y/o manifestaciones clinicas importantes).

OBJETIVOS

1.6.1. GENERAL
- Determinar si existe asociacion entre las caracteristicas
sociodemograficas - clinicas - terapéuticas y el desarrollo de
Dislipidemia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el
periodo 2017.



1.6.2. ESPECIFICOS

- Determinar si existe relacion entre las caracteristicas
sociodemograficas y los tipos de dislipidemia en los pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital
Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2017.

- Determinar si existe relacion entre las caracteristicas clinicas y
los tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso
Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo
durante el periodo 2017.

- Determinar si existe relacion entre las caracteristicas
terapéuticas y los tipos de dislipidemia en los pacientes con
Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Nacional
Dos de Mayo durante el periodo 2017.

- Estimar el promedio del indice aterogénico en los pacientes con
Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Nacional

Dos de Mayo durante el periodo 2017.

1.7. PROPOSITO

Conocer como el Lupus Eritematoso Sistémico altera el perfil lipidico y
el riesgo aterogénico en pacientes de nuestro medio, con diferentes
caracteristicas epidemioldgicas (sociodemogréficas-clinico-
terapéuticas) aumentando  del riesgo  de enfermedades
cardiovasculares, provocando el desarrollo de una aterosclerosis

acelerada, para asi propiciar un manejo preventivo en estos pacientes.



CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1. ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS
2.1.1. ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Mikdashi et al. (2007), estudio realizado en los Estados Unidos,
realizado entre 1992 y 2005, en 238 pacientes con LES, se les
realizé un seguimiento, con controles trimestrales, durante un
promedio de 8 afios, luego de su diagnostico de LES. Se encontrd
gue 44 pacientes (19%) desarrollaron accidente cerebrovascular
isquémico (ACV), de estos pacientes, 34 tuvieron ACV severo.
Los predictores para ACV fueron hiperlipidemia, actividad del LES

e hipertensién.®

Mayada et al. (2017), estudio egipcio, realizado a 48 pacientes
mujeres con LES, con una edad media 25,7 £ 7 afos. Se encontro
hipertrigliceridemia en 16 pacientes (33,3%) e hipercolesterolemia
en 23 pacientes (47,9%). Ademas, que no hubo diferencias
significativas en el perfil lipidico, entre los que recibieron
Hidroxicloroquina de 200 o 400 mg/dia, también entre los que
recibieron corticoides (10mg/dia y >10mg/dia) y los que no. Sin
embargo, si hubo diferencia significativa en el colesterol y
colesterol LDL en los pacientes con LES con Nefritis Lapica (243,1
+ 84,3mg/dl y 166,1 £ 65,7mg/dl) y sin 192,7 + 50,6 mg/dl y 115,7
+44,4mg/ dl) (p = 0,01, p = 0,002 respectivamente). La actividad
del LES se correlaciond significativamente con VLDL vy
triglicéridos, pero tuvo una correlacién negativa con la ingesta de

Hidroxicloroquina (r = -0,3, p = 0,04).°

Kakati et al. (2003), estudio realizado en la India, realizaron el
dosaje lipidico en ayunas a 30 pacientes con LES, con una edad
media 26 + 7 afos, IMC (24,2 +3,8 kg/m?). Se encontr6 en 19



pacientes (63,3%) con dislipidemia, de estos uno tenia diabetes,
uno hipotiroidismo, 12 nefropatia y 5 tenia tratamiento con

corticoides.10

Siripaitoon et al. (2004), encontr6 principalmente una
hipertrigliceridemia, y una disminucién de HDL en pacientes con
LES.%?

Ettiger et al. (1987), estudiaron que, durante el tratamiento para
LES, con corticoides, encontraron elevados dosajes de
Hipertrigliceridemia, colesterol total, LDL y VLDL. Utilizaron el
modelo de regresion, donde el 7,5 mg/dl por cada 10 mg. de

incremento de Prednisona.?

Islam et al. (2015), encontraron LES activo (segun SLEDAI, sin
uso de corticoides) mayores dosajes de colesterol total,
triglicéridos y LDL, menor nivel de HDL, luego nueves meses
después, cuando ya no habia LES activo y recibian tratamiento
con corticoides a dosis minimas, el perfil lipidico estuvo dentro de

valores normales.13

Urquizu et al. (2009), analizaron la muestra de 52 pacientes
espafoles con Lupus Eritematoso Sistémico al inicio de la
enfermedad y a la remisidn de esta, se utilizé para ello el indice
de actividad SLEDAI, se tomo el perfil lipidico y se calculo el indice
aterogénico de Castelli y el indice de Kannel. Estos indices
tuvieron una relacién significativamente mas alta a mayor
actividad del LES, que durante la remision. (4,5 +/- 1,5 versus 3,9
+/- 1,0 (p = 0,007) y 2,7 +/- 1,1 versus 2,4 +/- 0,8 (p = 0,015,
respectivamente). Concluyendo que hay un mayor riesgo de
aterosclerosis al inicio de la enfermedad que durante la remision,
explicando probablemente el riesgo de desarrollar enfermedades

coronarias en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico.'*



2.1.2.

Mok et al. (2013), en China, se estudiaron 289 pacientes (94%
mujeres), se tomo la proteina C reactiva de alta sensibilidad, que
fue detectable en el 77% con LES activo. Hubo niveles mas
elevados de la proteina C reactiva en los pacientes con LES, se

asociaron a factores de riesgo cardiovasculares.!®

Dakua et al. (2017), estudio realizado al este de la India, en 101
pacientes (97 mujeres y 4 hombres), entre los 15 a 47 afos, el
57,4% presentaron dislipidemia, siendo lo mas frecuente la
hipertrigliceridemia (54.4%) y elevacion de LDL (17,8%). Ademas,
no se encontraron diferencias significativas del perfil lipidico entre
los grupos con LES que no recibieron corticoides y los que si

recibieron.6
ANTECEDENTES REGIONALES

Batun et al. (2016), describieron que la frecuencia de
Dislipidemias fue mayor (68%) que, en otros estudios
latinoamericanos, esto debido a que, en México, ocupa a nivel
latinoamericano, el primer lugar en Obesidad y Dislipidemia.
Encontraron diferencia significativa entre el desarrollo de
dislipidemia y SLEDAI (p=0,0038), con uso de glucocorticoides
(p=0,036)."

Galdames et al. (2011), encontraron de 154 pacientes, 137
(88,9%) fueron mujeres, ademas 43 pacientes (40,9%)
presentaron triglicéridos elevados, 58 pacientes (55,2%) con
hipercolesterolemia y 100 pacientes (65,9%) presentaron ambos.
Siendo entonces la principal alteracion del perfil lipidico fue
hipercolesterolemia, ademas concluyen que, con mas afios de

duracion de la enfermedad, mas pacientes con dislipidemia.!®

Amaya et al. (2013), en un estudio colombiano, se encontré 133

(36,5%) pacientes con LES con eventos comorbidos



cardiovasculares. El tabaco, la cafeina, derrame pleural y la
dislipidemia se asociaron mas estos eventos.'®

Guibert et al. (2016), realizaron un estudio de casos y controles,
gue incluyé 62 pacientes con lupus eritematoso sistémico,
encontraron 22 pacientes con presencia de una placa
ateromatosa, se asocio a la hipercolesterolemia e hipertension

arterial.2°

Atta et al. (2018), se realiz6 una investigacion sobre la presencia
de dislipidemia en pacientes brasilefios con LES mediante la
evaluacion del perfil lipidico y el estado inmune, se incluyeron 94
mujeres, el 73,4% tuvo dislipidemia. La actividad del Lupus
Eritematoso Sistémico se correlaciond con colesterol LDL y
triglicéridos (r = 0,34 y p = 0,0043 y r = 0,46 y p <0,0001,

respectivamente). Concluyendo que las pacientes brasilefias con

lupus eritematoso sistémico presentan una alta prevalencia de
dislipidemia y presentan un mayor riesgo a enfermedades
cardiovasculares, en comparacion con pacientes mujeres sin

dislipidemia en personas sanas.?*

Machado et al. (2017), realizado en Brasil, estudio transversal
controlado se estudié 33 pacientes adolescentes con LES y 33
controles sanos, la mediana de edad fue 16,7 afios y la mediana
de duracion de la enfermedad fue 54 meses. La actividad del LES
(SLEDAI mayor a 4) se encontr6 en 11 pacientes (33,3%).
Ademas 12 pacientes (36,4%) presentaron sobrepeso,
dislipidemia 13 pacientes (39,4%), con una disminucién HDL de

estas pacientes.??

Sarkissian et al. (2018), realizado en Toronto, retrospectivo,
evaluo alteraciones de los lipidos en varios momentos, estados y

dosis del tratamiento con corticoides. En 139 pacientes



2.1.3.

pediatricos con Lupus Eritematoso sistémico (114 mujeres y 25
hombres), siendo su edad media al momento del diagnostico de
13,7 £ 2,4 afios, ninguno recibié estatinas. En el momento de
diagndéstico, el colesterol total, LDL y triglicéridos fueron mas altos,
sin embargo, el HDL fue el mas bajo, y estos valores aumento con
el tiempo. Concluyendo que el control del LES, puede ser el factor
mas importante para mejorar el perfil lipidico, y paraddjicamente
el tratamiento con Prednisona, puede mejorar la alteracion

lipidica.?®

Navarro et al. (2014), estudio venezolano, se realiz6 a 14 mujeres
(promedio de edad 33,5 = 12,78 afios) y 1 hombre (18afos), un
promedio de edad 33,5 + 12,78 afos se encontro el 85,71%
(12/15) y 100% (14/15) tenian obesidad, debido al IMC
aumentado (38,2 + 5,3 kg/mm?) y una circunferencia abdominal
(92,32 + 7,25 cm). ElI 100% tuvo bajas concentraciones de HDL,
el 6,66% (1/15) hipertrigliceridemia. El indice de aterogenicidad
(Colesterol / colesterol HDL) se encontré un 6,66% (1/15) para

hombres y 20% (3/14) para mujeres por encima del valor normal.?
ANTECEDENTES LOCALES

Gamboa et al. (2009), estudio en el Perq, utilizando la metodologia
COPCORD (Community Oriented Program for the Control of
Rheumatic Diseases), un cuestionario a 1965 habitantes (50,6%
mujeres) de la comunidad urbano marginal de Tambo Viejo —
Cieneguilla, la edad media fue 39,5 + 15,8afos, se encontrd una
prevalencia para LES, de 50 por cada 100000 habitantes (IC 95%
1,00-0,15).%°

Calderon et al. (2002), encontraron en su estudio en el Hospital
Nacional Cayetano Heredia de Lima (Servicio de

Inmunorreumatologia), en 45 pacientes, la edad promedio fue 30
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afos, 40 pacientes mujeres (88,9%). El 97,8% recibid corticoides,
62,2% recibié Ciclofosfamida y el 24,4% antimalaricos. El 64,4%
tenia hipercolesterolemia, 24,4% hipertrigliceridemia, 20%
dislipidemia mixta en pacientes con LES. El indice de Kannel
(LDL/HDL) en el grupo con dislipidemia fue 4,05 y grupo sin
dislipidemia fue 2,33.%6

Mas et al. (2009), estudio de serie de casos realizado entre 2003
al 2007, en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, servicio de
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), en 32 pacientes, 28 (92,9%)
fueron mujeresy 4 (7,1%) hombres. La edad promedio fue 71,6 £
12,4 afos, la mortalidad fue 46,4%. El puntaje SLEDAI fue 14,7 +
5,2 (siendo el 96,4% para una actividad severa). EI motivo
principal de ingreso fue Shock Distributivo de origen infeccioso
con 18 casos (64,3%), y también solo 1 caso (3,6%) por derrame
pericardico. Sin embargo, entre las complicaciones secundarias
de los pacientes con LES internados en la UCI de origen
cardiovascular fueron 5 casos (2 pacientes presentaron
insuficiencia cardiaca congestiva y 3 pacientes presentaron

Pericarditis).?’
2.2. BASE TEORICA

A. Definicion
El Lupus eritematoso sistémico (LES), enfermedad autoinmune de
etiologia poco conocida, que afecta en su mayoria a mujeres en su
etapa feértil. Afecta a varios 6rganos (rifiones, piel, articulaciones,
sangre y sistema nervioso), provocando patologias secundarias
como vasculitis, alteraciones neurologicas, artritis y las
glomerulonefritis. Su patogenia es poco conocida, sin embargo, se
conocen factores predisponentes como: género, medio ambiente y

antecedente genético.?®
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B. Fisiopatologia del LES
Factores genéticos y epidemiol6gicos

El 90% de los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico, afecta a
mujeres, sin embargo, hasta la fecha no se sabe con claridad el papel
de las hormonas femeninas y el desarrollo del LES.?°

Otro factor, son algunos farmacos pueden producir una variante del
LES, conocido como Lupus farmacologico. Entre los principales
farmacos se encuentran la quinidina, procainamida e hidralazina,
produciendo  principalmente  manifestaciones articulares vy
dermatolégicas, y mas raramente manifestaciones neurologicas y

renales.3°

Se ha asociado el antecedente de infecciones virales, con sintomas
parecidos, en un periodo pre-lupus; sin embargo, solo hasta ahora
solo se ha asociado en parte al virus Epstein Barr, demostrandose

una asociacion temporal entre la infeccion y LES.3?

El factor ambiental mas relacionado al LES es la radiacion
ultravioleta, produciendo una exacerbacion en el 70% de los
pacientes, debido al aumento de apoptosis de queratinocitos, a la
alteracion del ADN y proteinas intracelulares, convirtiéndose en
antigenos, es por ello que la fotosensibilidad forma parte como criterio
para la clasificacion del LES, segun el Colegio Americano de

Reumatologia.

El LES es mas frecuente en los familiares de estos pacientes (hasta

10 veces mas) que la poblacién general.®?
C. Manifestaciones clinicas
El cuadro clinico del LES es variable, sea en una fase inicial, como

en la evolucién de la enfermedad. Las manifestaciones clinicas mas
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caracteristicas orientan su diagnostico, se realiza por ello un examen

clinico minucioso y estudio de laboratorio completo.33

Los criterios para LES (2012), propuesto por grupo SLICC (Systemic

Lupus International Collaborating Clinics), tienen una sensibilidad

(97%) y una especificidad (84%). Estos criterios han sido aceptados

por la comunidad médica y la Agencia de Medicina Europea.3* Son

los siguientes:

Criterios clinicos:

9.

N o o b~ DN PE

Lupus cutaneo agudo

Lupus cutaneo cronico

Ulceras orales

Alopecia “sin cicatriz’, en ausencia de otras causas

Sinovitis de 2 0 mas articulaciones

Serositis (pericarditis o pleuritis)

Renal (cociente proteinas orina/creatinina (o proteinuria en orina
de 24 horas) 2500 mg/dia o cilindros celulares hematicos en
orina)

Neurologico  (psicosis, Mononeuritis  multiple,  mielitis,
convulsiones, neuropatia central o periférica, sindrome
confusional agudo)

Anemia hemolitica

10. Leucopenia y/o linfopenia

11. Trombocitopenia

Criterios inmunoldgicos:

I A

ANA

Anti-Sm

Anti-DNA

Anticuerpos antifosfolipidicos:

a. Anticoagulante lupico VDRL falsamente positivo
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b. Anticardiolipinas a titulos intermedios o altos (IgA, IgG o IgM)
C. Anti B2 glicoproteina I (IgA, 1gG o IgM)
5. Hipocomplementemia (C3/C4 bajos)

6. Coombs directo positivo en ausencia de anemia hemolitica

Para el diagnéstico de LES en cualquier edad, se considera la
presencia de 4 o mas de los criterios de clasificacion SLICC (2012).

D. Complicaciones

El LES produce dafio organico y también se acomparfia de un riesgo
elevado de infeccibn (que se agrava por tratamiento
inmunosupresor).3?

De mayor importancia la arteriosclerosis (elevado riesgo
cardiovascular), osteopenia — osteoporosis y otros mas
infrecuentemente (leucoencefalopatia multifocal progresiva debido al
virus JC).%?

El riesgo de cancer, por su relacion con tratamientos prolongados con

ciclofosfamida (cancer de vejiga) y al linfoma no Hodgkin.?®

E. Dislipidemia

La dislipidemia es la alteracion de la concentracion normal de los
lipidos en la sangre, es asintomatica, producida por una alteracién de
la concentracién de lipoproteinas, conformada por una parte lipidica
y una parte proteica (apolipoproteina); ambas partes con condicién

de hidrosolubilidad, pudiendo asi el transporte sanguineo.®®

El tipo de apolipoproteina (Apo), desarrollara la formacion de los
diferentes tipos de colesterol, como: Apo A generara HDL
(lipoproteinas de alta densidad) y Apo B estructura del LDL (baja

densidad).%¢
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Criterios diagnosticos de dislipidemia:

Para diagnosticar dislipidemia se encuentra uno o mas de los

siguientes valores del perfil lipidico, segln criterios ATP 111:37

- Colesterol total 2200mg/DlI
- Colesterol HDL <40mg/dL
o Mujeres <50mg/dL
o Hombres <40mHig/dL
- Colesterol LDL 2130mg/dL
- Triglicéridos 2150mg/dL

Las dislipidemias pueden ser de etiologia primaria (genética) y

secundaria (farmacos, otras enfermedades y estilos de vida).*®

Existe otra clasificacion segun el tipo de lipoproteina elevada, la

clasificacion de Fredrickson:3°

- Hipertrigliceridemia aislada

- Hipoalfalipoproteinemia aislada

- Hipercolesterolemia aislada

- Dislipidemia mixta: elevacion de los triglicéridos y el colesterol

- Triada lipidica: elevacion de 3 lipidos

Estos pacientes tienen un mayor riesgo cardiovascular comparados
con las personas de la misma edad y sexo, el aumento de riesgo

relativo no solo se explica por el aumento del riesgo tradicionales.*°

Los cambios del perfil lipidico se encuentran desde edades
tempranas, siendo muy frecuentes en el Lupus pediatrico y juvenil
(entre el 50 al 85%).4

El patron lapico de la dislipidemia: LDL normal o ligeramente elevado,

HDL bajo y triglicéridos altos.*?
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El estudio del perfil lipidico debe iniciarse desde los 20 afios en los
pacientes con LES, por tener estos factores de riesgo, y debe haber
un control anual (segiin Norma Oficial Mexicana — NOM).*3 Entonces
al encontrar alguna alteracion en el perfil lipidico se debe iniciar
tratamiento, con un control posterior entre 6 - 8 semanas; si los
dosajes siguen iguales o no hay mejoria, se cambia tratamiento y un
nuevo control en 4 a 6 semanas; una vez que hayan vuelto a la
normalidad respecto a los valores iniciales del perfil lipidico, se
controlan cada 3 a 6 meses, y luego posterior serd cada 6 a
12meses.**

Los pacientes con LES tienen 5 a 10 veces mas riesgo de eventos
comorbidos cardiovasculares, en comparacion a los que no tienen la
enfermedad, incluso incluyendo los factores de riesgo tradicionales

de Criterios de Framingahm.*®

El riesgo de enfermedades cardiovasculares en el LES, también se
ha asociado con aterosclerosis, encontrado con ecografia carotidea

46y mediante tomografia computarizada (puntaje calcio coronario).4’

Se ha mencionado que la alteracién inmunitaria producida en el
Lupus Eritematoso Sistémico influiria en el dafio vascular y en la

formacion acelerada de la placa ateromatosa.*®

Hay varios factores que influyen para el desarrollo de eventos
comorbidos cardiovasculares en Lupus eritematoso sistémico, de
manera inusual como: mas frecuente en mujeres jovenes, el no efecto
protector de las estatinas y la respuesta inflamatoria clasica asociada

a la aterosclerosis encontrada en la poblacién sin esta enfermedad. %
50

Varios autores coinciden que la dislipidemia puede acelerar el dafio
renal por medio de hiperfiltracién, glomeruloesclerosis y lesion tabulo

intersticial.>!
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El dosaje de lipidos es el método mas usado para evaluar el riesgo
de enfermedades cardiovasculares; los niveles bajo de HDL tiene el

mayor riesgo.%?

El LES tiene un patrén bimodal en relacion con su mortalidad, en una
primera etapa por la misma enfermedad o por el desarrollo de sepsis
y en una segunda etapa (después de los 5 afos), por enfermedad

aterosclerdética principalmente.

En el LES, presentan los mismos factores tradicionales para
aterosclerosis (sexo, edad, antecedente familiar, sedentarismo,
hipertension arterial, dislipidemia, diabetes mellitus, tabaquismo,
entre otros; sin embargo, ademas presentan factores de riesgo no
tradicionales que son propios del LES: proteina C reactiva elevada,
activacion del complemento, uso de glucocorticoides, nefropatia
lUpica, anticuerpos antifosfolipidicos, entre otros. Es por ello que al
calcular el riesgo (Score de Framingham), se encuentra una

subestimacion del riesgo para enfermedades cardiovasculares.*°

. Indice SLEDAI-2K

Utilizando el puntaje Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index (SLEDAI), muestra la actividad de la enfermedad durante el
afio, es entonces que un puntaje mas alto, tiene una elevacion del 5%
de mayor probabilidad de accidentes cerebrovasculares en los
siguientes 2 afios, y ademas un mayor riesgo de presentar nefritis
lipica, siendo relacionada hasta un 50% de eventos

cardiovasculares.>3

. Indices aterogénicos

indice Castelli:

Es la relacién del colesterol total / colesterol unido a lipoproteina de

alta densidad (c-HDL), constituye un predictor de riesgo
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cardiovascular, mejor que el colesterol total, HDL y LDL utilizados de
forma independiente. El valor de este pardmetro cuando el pefrfil
lipidico esta dentro de los limites normales.>

La capacidad predictiva de ambos cocientes es debido que el
aumento del c-HDL se asocia a la regresion de la placa ateromatosa,
mientras que el descenso de c-LDL detiene la progresion.

indice Kannel:

Relacion que aumenta su valor predictivo si se tiene en cuenta la

hipertrigliceridemia, predice el riesgo cardiovascular.®

Su utilidad y similitud con el primer indice, es porque dos tercios del

colesterol plasmatico
indice Triglicéridos / HDL:

El indice triglicéridos/HDL es un marcador relacionado a la resistencia
a lainsulina y a la probabilidad de desarrollar placas ateroscleroticas

en la carétida.>®
. Nefritis Lupica

La presencia de dafio renal, durante el primer afio del diagnéstico de
LES, puede estar presente en mas de la mitad de los pacientes®-57,
influyendo en su morbimortalidad.>® Ademas del riesgo que progrese
a una enfermedad renal cronica (ERC), con necesidad de dialisis y

trasplante.>®

La biopsia renal, inmunofluorescencia, microscopia electronica,
sumado actualmente a la inmunopatogénesis del dafio glomerular,

distinguen diferentes patrones hispatoldgicos asociados al LES.®°
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J.

Se caracteriza clinicamente con proteinuria, con sedimento urinario
patologico (hematies dismorficos, microhematuria, y cilindros

hematicos en orina e Hipertension arterial).5!

Se clasifica segun los resultados de la biopsia renal. La clasificacién
vigente es de la International Society of Nephrology (ISN) y la Renal
Pathology Society (RPS) (Anexo N°6). Esta clasificacion nos da en el

prondstico y tratamiento.

El papel de los lipidos en la progresion de lesiones renales, toda la
nefrona puede estar involucrada en el proceso patogénico,

influenciada por la dislipidemia.®?
Dislipidemia y menopausia

Un punto importante para las mujeres es la menopausia. La
diminucion de los estrogenos provoca diferentes cambios negativos

metabdlicos.

Se evidencia un incremento del colesterol total, LDL, triglicéridos y
apolipoproteina A y disminucion de HDL después de la menopausia,
provocando un riesgo aterogénico parecido al que encontramos en el

sindrome metabdlico.53

El LDL aumenta debido a que disminuyen los receptores hepaticos y
el aumento de apolipoproteina B.%4 EI HDL disminuye por la
disminucién de la subfraccion HDL-2 (antiaterogénica), que ademas
se relaciona a una disminucion estrogénica producida en la

menopausia, provocando asi un ambiente pro-aterogénico.®®
Tratamiento

El fundamento del tratamiento del LES es controlar la respuesta

inflamatoria autoinmune.
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Dentro del manejo del LES, algunos medicamentos modifican el perfil
lipidico, como los inmunosupresores (Azatriopina, Ciclofosfamida,
Ciclosporina y Rituximab), los corticosteroides (Prednisona), que
podrian elevar los niveles de los LDL y triglicéridos. Sin embargo, los
antimalaricos (Cloroquina e Hidroxicloroquina) protegen futuros
eventos comdrbidos cardiovasculares, con niveles menores de estos
lipidos en pacientes con este tipo de tratamiento.®5-%¢ Su mecanismo
de accién es aun poco conocido; pero si se conoce que su principal
mecanismo de accion es evitar que el sistema inmune destruya los
receptores del colesterol LDL, inhibiendo la formacién dentro del
higado.37:6°

El manejo con estatinas, produciendo cambios perfil lipidico, se ha
observado disminucion nefritis lUpica y anti-DNA, es por ello que se
intentdé recomendar en todos los pacientes con LES; sin embargo,

Gltimos estudios clinicos desestiman esta recomendacion.™

2.3. MARCO CONCEPTUAL
Lupus Eritematoso Sistémico (LES)

Enfermedad reumatica sistémica, relativamente frecuente y con una
distribucion universal, mas frecuente en hispanos, afroamericanos y
asiaticos, predomina en mujeres/ varones es 10:1, con una evolucién
cronica, multiple variabilidad clinica. De etiologia desconocida, probable

origen multifactorial (inmunolégico, ambiental, hormonal y genético).”

La patogenia del LES se da como una alteracién en la capacidad de
eliminacion de productos de degradacidon celular, produciendo la
persistencia de autoantigenos, y con ello la formacién de anticuerpos,

por un sistema autoinmune alterado.”®

El inicio de la enfermedad es variable, es debido a esto la dificultad o

retraso en el diagndstico.*!

20



Actividad del LES

La actividad inflamatoria del LES se asocia con un mayor riesgo
cardiovascular.” Estimandose que un incremento de 6 puntos — indice
SLEDAI, se relacion6 con un aumento del 5% en riesgo cardiovascular a

2afios.”?

La caracteristica clinica mas frecuente presentada por actividad
inflamatoria del LES es la Nefritis LUpica, que esta a su vez a una mayor

tendencia a la HTA y a la Dislipidemia.”™
Dislipidemia

Los pacientes con LES tienen un riesgo cardiovascular mayor a la

poblacion de similar sexo y edad.%8

La presencia de dislipidemia se asocia con la presencia de placas

carotideas.58

La asociacion entre la dislipidemia y el desarrollo de estas placas seria
por el componente antiinflamatorio del HDL, que evita que se forme el
LDL oxidado (principal compuesto de células espumosas, que producen

estas placas).®®
Perfil lipidico

La dislipidemia en el LES, se ha relacionado con caracteristicas
distintivas, llamado “patrén lupico de dislipidemia”, se detecta cuando se
realiza en diagndstico de la enfermedad (pacientes que no han recibido

tratamiento).”*

Se asocio con altos niveles de colesterol total y LDL, con proteinuria 24
horas y obesidad,’? ademas con la duraciéon de la enfermedad (3afios) y

dosis de Prednisona (>30mg/dia).3’
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1)

2)

3)

4)

Colesterol

Es la molécula esteroidea, conformada por 4 anillos hidrocarbonados
y una cadena alifatica de 8 atomos de carbono en el C-17 y un radical
hidroxilo (OH) en el C-3 del anillo A.#3

Aunque desde el punto de vista quimico es un alcohol, tiene
propiedades fisicas parecidas a las de un lipido.*®

Colesterol HDL (High Density Lipoprotein)

Es la concentracion de colesterol contenido en las lipoproteinas de
alta densidad. Participa en el transporte reverso del colesterol (de los
tejidos hacia el higado) para su excrecién o reciclaje.*®

Son lipoproteinas que contienen apo A-l y flotan a densidades
mayores en comparacion con las lipoproteinas que contienen la
apoB, porque tienen un alto contenido proteico, por ello son

conocidas como lipoproteinas de alta densidad.*?
Colesterol LDL (Low Density Lipoprotein)

Es la concentracion de colesterol contenido en las lipoproteinas de
baja densidad. Participa en el transporte del colesterol a los tejidos,
su elevacion contribuye a la aparicion de ateroesclerosis y por ello al

riesgo de problemas cardiovasculares.*?
Colesterol no HDL

Es todo el colesterol que no es trasportado por el colesterol HDL
(potencialmente aterogénico) Se sugiere el uso del colesterol no-HDL
(C-no-HDL) como una herramienta para evaluar el riesgo de muerte

por enfermedad cardiovascular.*3

Se define como la diferencia entre el colesterol total y el colesterol
HDL (C-no HDL= CT - C-HDL), esta diferencia contiene a las
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fracciones de lipoproteinas: LDL, IDL, y VLDL, e incluye particulas

altamente aterogénicas.*?
5) Triglicéridos (triacilgliceroles)

Son las moléculas de glicerol, esterificadas con 3 acidos grasos. Es

la principal forma de almacenamiento de energia en el ser humano.*3
Tratamiento del LES
Diversos expertos mencionan que el tratamiento requiere de: "

- Terapia inmunosupresora intensa (induccion): cuyo objetivo es
detener el dafio, recobrar las funciones e inducir la remision, con el
control de la actividad inmunologica.

- Terapia de mantenimiento: es para consolidar la remision y la
prevencion de reactivaciones (usa esquemas terapéuticos de menor

toxicidad)
Uso de Glucocorticoides

En dltimos, en relacion a la Nefropatia lUpica, se ha cuestionado el
tratamiento a dosis altas de glucocorticoides, seria desfavorable en un
mediano — largo plazo. Es por ello se ha propuesto, un nuevo régimen
terapéutico libre de glucocorticoides diarios, conocido como “Rituxilup”,
consiste en pulsos de metilprednisolona al iniciar mas rituximab y
micofelonato, obteniéndose resultados muy favorables, en un estudio
observacional de 3 afios de seguimiento, el 72% obtuvo una respuesta
completa y 92% una respuesta parcial o completa, pero un 33% presento

recidivas durante el estudio.’®

Con ello, es la primera vez, la propuesta de un manejo del LES, sin
glucocorticoides, aparentemente exitoso, con datos preliminares y

seguimiento corto, como para cambiar el tratamiento del LES.””
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Uso de Micofelonato mofetil

El uso de este farmaco fue derivado por su eficacia en el trasplante renal.
Tiene efectos secundarios principalmente: mielo  supresion,

hepatotoxicidad, dolor abdominal y el riesgo de infeccién.”

Tiene una eficacia en el tratamiento de la nefritis IUpica, también se utiliza
en la trombocitopenia refractaria, hemorragia pulmonar, afectacion

cutanea.”
Uso de Azatioprina

Produce una disminucion de los linfocitos B y T circulantes. Debe ser usa

con precaucién en pacientes con insuficiencia renal o hepatica.”

Esta indicado en el LES moderado-grave, utilizado en el tratamiento de
mantenimiento, mas en mujeres en edad feértil, por su seguridad

aceptable en el embarazo.”
Uso de Ciclofosfamida

Agente alquilante, cuya accion dificulta la replicacion y la trascripcion del
ADN, produciendo la muerte celular y una intensa inmunosupresion. Se
administra via intravenosa en forma de bolos. (6 bolo iniciales de
induccion y el mantenimiento con Micofelonato o Azatioprina). A pesar
de su eficacia, los efectos adversos son elevados, como un elevado
riesgo de infeccion de toxicidad vesical (cistitis hemorragica y cancer

vesical, por la acroleina), toxicidad gonadal y neoplasia.”

Las indicaciones en el LES, son la afectacion de un 6rgano mayor (renal,

cardiaco, hematoldgico, nervioso, gastrointestinal, pulmonar).”
Uso de Hidroxicloroquina
De uso universal para el control del LES, debido a la eficacia, multiples

beneficios a multiples niveles.”’

24



Los antimalaricos, indicado desde el inicio del LES, con dosis variables

en diversos estudios, dependiendo de la evolucion clinica de cada

paciente, debido la variabilidad en la absorcién de la Hidroxicloroquina.’’

2.4. HIPOTESIS

2.4.1. HIPOTESIS GENERAL

2.4.2.

H1: Existe asociacion entre las caracteristicas sociodemograficas-
clinicas-terapéuticas y el desarrollo de dislipidemia en pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital

Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2017.

HO: No existe asociacion entre las caracteristicas
sociodemograficas-clinicas-terapéuticas y el desarrollo de
dislipidemia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
atendidos el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo
2017.

HIPOTESIS ESPECIFICAS
a) Hipotesis especifica N°1:

H1: Las caracteristicas sociodemograficas tienen relacién con
los tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos

de Mayo durante el periodo 2017.

HO: Las caracteristicas sociodemograficas no tienen relacién
con los tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos

de Mayo durante el periodo 2017.

25



b) Hipotesis especifica N°2:

H1: Las caracteristicas clinicas tienen relacion con los tipos de
dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el
periodo 2017.

HO: Las caracteristicas clinicas no tienen relacion con los tipos
de dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso
Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo
durante el periodo 2017.

c) Hipotesis especifica N°3:

H1: Las caracteristicas terapéuticas tienen relacién con los
tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso
Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo
durante el periodo 2017.

HO: Las caracteristicas terapéuticas no tienen relacion con los
tipos de dislipidemia en los pacientes con Lupus Eritematoso
Sistémico atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo
durante el periodo 2017.

d) Hipotesis especifica N°4:

No se formulé hipétesis debido a que el objetivo especifico N°4

es descriptivo.
2.5. VARIABLES

Debido a que la pregunta de investigacién es analitica, se formuld la

hipétesis, siendo entonces la variable dependiente e independiente:
VARIABLE INDEPENDIENTE:

Caracteristicas sociodemograficas - clinicas — terapéuticas
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VARIABLE DEPENDIENTE:
Desarrollo de Dislipidemia
2.6. DEFINICION OPERACIONAL DE TERMINOS
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

e Edad: periodo de tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta el
momento del estudio. Se clasificé en: <40 afos, = 40 anos.

e Sexo0: segun caracteristicas sexuales primarias y secundarias.

e Nivel educativo: nivel educativo o grado académico completo
alcanzado al momento del estudio. Se clasific6 en: primaria,
secundaria y superior.

e Estado civil: estado civil del paciente en el momento del estudio.

Se clasifico en: soltero, casado / conviviente y divorciado.

CARACTERISTICAS CLINICAS

e Peso: dato obtenido en la historia clinica, expresado en kilogramos.

e Talla: dato obtenido en la historia clinica, expresado en metros.

e IMC: indice sobre la relacion entre el peso y la altura. Se calculd
dividiendo el peso en kilogramos por el cuadrado de la altura en
metros (kg/m?).

e Tiempo de duracién de la enfermedad: Tiempo transcurrido
desde el diagnéstico de la enfermedad hasta el momento del
estudio, clasificado en: <3 afios y = 3 afios.

e PCR: la proteina C reactiva, reactante de fase aguda, aumenta su
nivel durante un proceso inflamatorio, sirve para determinar el
progreso de una enfermedad o la efectividad del tratamiento,
calificado como positiva con una concentracién mayor igual de 10
mg/l.

e Nefropatia Lupica: segun la definicién del grupo SLICC:
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Presencia de proteinuria =500mg/24horas o proteinuria /
creatinina 250mg/mmol.

Presencia de cilindros eritrocitarios o la presencia de biopsia
renal compatible con nefropatia IUpica mas la presencia de
anticuerpo antinucleares (ANA) o antiDNA.

Tipos de Nefropatia Lupica: segun clasificacion del ISNRPS

(International Society of Nephrology / Renal Pathology Society,
2003):

o

Clase I. Nefritis Lupica mesangial minima: por microscopia
optica se encuentran glomérulos normales, pero por
inmunofluorescencia se encuentra depositos mesangiales
minimos.

Clase Il. Nefritis Lupica proliferativa mesangial: por microscopia
Optica se encuentran expansibn mesangial leve e
hipercelularidad, por inmunofluorescencia se encuentra
depdsitos a nivel mesangial.

Clase Ill. Nefritis Luapica focal: por microscopia Optica se
encuentran al menos 50% de lesiones glomerulares, tipo
endocapilar o extracapilar, depdsitos en el subendotelio, con o
sin alteraciones del mesangio.

Clase IV. Nefritis Lupica difusa: por microscopia optica se
encuentran en el 50% a mas en los glomérulos, con depdsitos
subendoteliales, con o sin alteraciones del mesangio.

Clase V. Nefritis Lupica membranosa: por microscopia éptica se
encuentran aumento del grosor de la membrana basal del
glomérulo, con depdsitos inmunes global o segmentario en la
membrana basal; pudiéndose asociar a una expansion
mesangial. Puede estar en combinacién con las clases Il o V.

Clase VI. Nefritis LUpica esclerosada: por microscopia 6ptica se

encuentran comprometidos mas del 90% de los glomérulos.
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e SLEDAI-2K: para medir la actividad del LES, se uso0 la herramienta
SLEDAI-2K (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index), que mide de manera global el Lupus Eritematoso Sistémico.
(Anexo N°5). El indice SLEDAI-2K, se clasifica en: inactividad o
actividad leve: <4, moderada 4-8, severa > 8. Se consideré LES

activoes 2 a 2.

CARACTERISTICAS TERAPEUTICAS

e Dosis de glucocorticoides: medicamento usado en el tratamiento
del Lupus Eritematoso Sistémico, para el control y la evolucion de
la enfermedad. Se clasificd segun dosis en: <20mg/dia, = 20mg/dia.

e Uso de Hidroxicloroquina: medicamento usado en el tratamiento
del Lupus Eritematoso Sistémico, para el control de la actividad de
la enfermedad. Se califico: Si uso el medicamento, no uso
medicamento.

e Uso de Micofelonato: medicamento usado en el tratamiento del
Lupus Eritematoso Sistémico, para el control de la actividad de la
enfermedad. Se califico: Si uso el medicamento, no uso
medicamento.

e Uso de Azatioprina: medicamento usado en el tratamiento del
Lupus Eritematoso Sistémico, para el control de la actividad de la
enfermedad. Se calificé: Si uso el medicamento, no uso
medicamento.

e Uso de Ciclofosfamida: medicamento usado en el tratamiento del
Lupus Eritematoso Sistémico, para el control de la actividad de la
enfermedad. Se calificé: Si uso el medicamento, no uso

medicamento.
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PERFIL LIPIDICO Y DISLIPIDEMIA

Desarrollo de Dislipidemia: se produce cuando uno o varios
valores del perfil lipidico estan alterados. Se calificé: Si desarrolla
dislipidemia, No desarrolla dislipidemia.
Perfil de lipidico: es un examen de laboratorio, registrado en la
historia clinica, que cuantifica niveles de HDL, LDL, VLDL,
colesterol total y triglicéridos. Los valores obtenidos, se clasificaran
segun los criterios de la ATP Ill. (Anexo N°6)
indice de aterogénico: es una herramienta util, mide
indirectamente el tamafio de las particulas de colesterol LDL, valora
el riesgo de eventos comorbidos cardiovasculares. Se calculo a
partir del perfil lipidico. Asi encontramos:

o Indice aterogénico de Castelli = Colesterol total / HDL

o Indice de Kannel = LDL / HDL

o Indice triglicéridos / HDL
Tipos de dislipidemia: se produce por la alteracion del perfil
lipidico, pudiendo presentar una disminucién de colesterol HDL,
aumento de triglicéridos y/o aumento del colesterol LDL y VLDL. se
clasifico:

o Hipercolesterolemia (LDL>160mg/dl)

o Hipertrigliceridemia (TGL>200mg/dl)

o Hipoalfalipoproteinemia (HDL<40mg/dl)

o Hiperlipidemia mixta (presenta ambos Hipercolesterolemia y

Hipertrigliceridemia)

o Triada Lipidica (elevacion de los 3 lipidos).
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CAPITULO Ill: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
3.1. DISENO METODOLOGICO
3.1.1. TIPO DE INVESTIGACION

Se realiz6 un estudio analitico, transversal, retrospectivo y
observacional.

Es analitico debido a que plante6 dos variables, con una pregunta
de asociacion, es transversal debido a que se tomaran solo en una
medicion a las variables, es retrospectivo debido a que tomé datos
del periodo 2017, y observacional debido a que el investigador no
interviene.

3.1.2. NIVEL DE INVESTIGACION
Nivel de investigacion correlacional.
3.2. POBLACION Y MUESTRA
3.2.1. POBLACION

Son los pacientes con diagnéstico de Lupus Eritematoso
Sistémico segun criterios de clasificacion del Systemic Lupus
International Collaborating Clinics (SLICC) de 2012, en el Hospital
Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2017. (N=65)

CRITERIOS DE INCLUSION

- Pacientes mayores de 18 afios

- Pacientes con funcién renal > 50ml/min/1.73m?

- Pacientes que no hayan recibido medicamentos
hipolipidemiantes, estrogeno/progesterona en el momento

del estudio o tres meses antes del mismo.

31



- Pacientes con historias clinicas que tengan datos clinicos y
examenes auxiliares completos (perfil lipidico, anti-DNA, C3,

C4, PCR, resultado de biopsia renal).
CRITERIOS DE EXCLUSION

- Pacientes con diagnéstico de dislipidemia previo

- Pacientes cardi6patas o episodio vascular previo

- Pacientes con otras alteraciones reumatolégicas

- Pacientes con algun evento comorbido cardiovascular o
episodio vascular cerebral anterior

- Mujeres menopadusicas

- Pacientes con hipotiroidismo

- Pacientes fumadores o alcohdlicos
3.2.2. MUESTRA

Debido al tamafio de la poblacién (N=65 pacientes), se estudio toda

la poblacion.
3.2.3. MUESTREO
No probabilistico, tipo muestreo consecutivo.
3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Se obtuvo la autorizacion y permisos, solicitados a la Oficina de
capacitacion, investigacion y docencia del Hospital Nacional Dos de

Mayo, para la realizacion del presente estudio.

Se solicité la base de datos al departamento de Epidemiologia,
obteniéndose la lista de pacientes con diagndstico de Lupus Eritematoso
Sistémico (CIE: M321), periodo enero 2017 a diciembre 2017, se
selecciond las historias clinicas, luego se realizé la revision, anotdndose

en la ficha de recoleccion de datos (se encuentra en el Anexo N°2).
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3.4.

3.5.

En la ficha de recoleccibn de datos, se utilizaron las siguientes
clasificaciones: SLEDAI-2K (medir la actividad del LES), criterios ATP Il
(para clasificar el perfil lipidico) y la clasificacion de Nefritis Lupica —
ISN/RPS (2003).

La recoleccion de la informacion estara a cargo del investigador del
presente estudio.

DISENO DE RECOLECCION DE DATOS

Los datos se introdujeron en una base en el programa Excel® 2016 y
fueron analizados mediante estadistica descriptiva. Para el contraste de
las hipoétesis, los datos se exportaron al programa RStudio® version
1.1.456—- © 2009 - 2018 RStudio, Inc. (https://cran.r-project.org).

PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Con respecto a las estadisticas descriptivas se determinaron la
distribucion por frecuencias las variables cualitativas (sexo, nivel
educativo, estado civil, IMC, Nefropatia Lupica, SLEDAI-2K, uso de
Micofelonato, uso de Hidroxicloroquina, uso de Azatioprina, uso de
Ciclofosfamida, desarrollo de dislipidemia, tipos de dislipidemia e indice

aterogeénico)

Con respecto a las variables cuantitativas (edad, peso, talla, tiempo de
duracion de la enfermedad, PCR y dosis de glucocorticoides) se
estimaron como medidas de tendencia central, con la media, y con

medidas de dispersién, con desviacion estandar.

Para determinar el sexo, nivel educativo, estado civil, Nefropatia Lupica,
SLEDAI-2K, uso de Hidroxicloroquina, uso de Micofelonato, uso de
Azatioprina y uso de Ciclofosfamida, asociada al desarrollo de

dislipidemia se utilizé la prueba estadistica de Fisher.
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Para determinar el sexo, nivel educativo, estado civil, Nefropatia Lupica,
SLEDAI-2K, uso de Hidroxicloroquina, uso de Micofelonato, uso de
Azatioprina y uso de Ciclofosfamida, asociada a los tipos de dislipidemia
se utilizo la prueba estadistica de Fisher.

Para determinar la edad, IMC, tiempo de duracién de la enfermedad,
PCR vy dosis de glucocorticoides, asociada al desarrollo de dislipidemia

se utilizo la prueba estadistica de Mann-Whitney.

Para determinar la edad, IMC, tiempo de duracion de la enfermedad,
PCR y dosis de glucocorticoides, asociada a los tipos de dislipidemia se
utilizo la prueba estadistica de Kruskal-Wallis.

Todas las pruebas estadisticas se realizaron con un p<0,05, en la prueba

de hipotesis, denotaron significancia estadistica.
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CAPITULO IV: ANALISIS DE LOS RESULTADOS
4.1. RESULTADOS

TABLA N°1: CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS DE PACIENTES
CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas sociodemograficas

Edad (afios)
Promedio (+ DE) 30,1 (£8,9)
Grupo de edades
<40 afios 54 83,1
240 afos 11 16,9
Sexo
Femenino 55 84,6
Masculino 10 15,4
Nivel Educativo
Primaria 2 3,1
Secundaria 46 70,8
Superior 17 26,1
Estado civil
Soltero 46 70,8
Casado/Conviviente 19 29,2
Divorciado 0 _

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
Interpretacion:

En la tabla N°1 se puede observar que las caracteristicas sociodemograficas
de los pacientes con LES. La edad promedio fue de 30,1 afios (DE £8,9),
donde el 84,6% (n=55) de las pacientes fueron mujeresy el 15,4 (n=10) fueron
varones. En relacion con el nivel educativo, el 3,1% (n=2) tuvieron educacién
primaria, el 70,8% (n=46) tuvieron educacién secundaria y el 26,1% (n=17)
tuvieron educacion superior. Y cuando se evalu6 el estado civil, se observo
que 70,8% (n=46) eran solteros y el 29,2%(n=19) eran casados/convivientes.

No se reportaron ningln paciente divorciado.
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TABLA N°2: CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas clinicas

IMC
Bajo peso (<18,5 kg/m2) 2 3,1
Normal (18,5 — 24,9 kg/m2) 33 50,8
Sobrepeso (25 — 29,9 kg/m2) 22 338
Obesidad | (30 — 34,9 kg/m2) 4 6,1
Obesidad Il (35 — 39,9 kg/m2) 2 3,1
Obesidad Ill (240 kg/m2) 2 3,1
Tiempo de duracion de la enfermedad 2827
Promedio (= DE)
<3 afios 43 66,2
23 afos 22 338
PCR (Proteina C reactiva)
<10 mg/I 38 58,5
>10 mg/l 27 415
Nefropatia Lupica
Ausente 40 61,5
Presente 25 38,5
Tipo de Nefropatia Lupica
Clase I. Nefritis lipica mesangial minima 0 _
Clase Il. Nefritis lapica proliferativa mesangial 1 4
Clase lll. Nefritis lupica focal 2 8
Clase IV. Nefritis lupica difusa 20 80
Clase V. Nefritis lupica membranosa 1 4
Clase VI. Nefritis lUpica esclerosada 0 _
Mixta (Clase Il + V) 1 4
indice SLEDAI-2K
LES inactivo (<2 puntos) 14 215
LES activo (=2 puntos)
Leve 12 18,5
Moderado 22 33,8
Severo 17 26,2

FUENTE: Elaboracién propia del autor.
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Interpretacion:

En la tabla N°2 se puede observar que las caracteristicas clinicas de los
pacientes con LES, en relacién con el IMC, el 3,1% (n=2) presentaron bajo
peso, el 50,8% (n=33) fueron normales, el 33,8% (n=22) tuvieron sobrepeso;

mientras que el 12,3% (n=8) restante presentaron algin grado de obesidad.

Cuando se evalué el tiempo de duracion del LES, el promedio fue 2,8 (xDE 2,7)
afios. El 66,2% (n=43) presentd una duracion de la enfermedad menor de 3

afios y el 33,8% (n=22) presentaron mayor igual a 3 afos.

El 38,5% (n=25) de los pacientes presentd Nefropatia Lupica y el 61,5%
(n=40) no la presentd. Y entre los que presentaron, el tipo mas frecuente
encontrado, fue de Clase IV — Nefritis Lupica difusa, con un 80% (n=20),
ademas un 4%(n=1) tuvieron una presentacion mixta (Clase Ill — Nefritis
Lapica focal y Clase V — Nefritis LUpica membranosa) y no se encontraron

registros de las clases | y VI.

En relacion con indice SLEDAI-2K, el 21,5% (n=14) fue inactivo, mientras que
los que presentaron actividad leve el 18,5% (n=12), actividad moderada el
33,8% (n=22) y una actividad severa el 26,2% (n=17).
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TABLA N°3: CARACTERISTICAS TERAPEUTICAS DE PACIENTES CON
LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas

terapéuticas n %

Dosis de glucocorticoides

<20 mg/dia 27 41,5

=220 mg/dia 38 58,5
Uso de Hidroxicloroquina

Si 64 98,5

No 1 1,5
Uso de Micofelonato mofetil

Si 14 21,5

No 51 78,5
Uso de Azatioprina

Si 6 9,2

No 59 90,8
Uso de Ciclofosfamida

Si 8 12,3

No 57 87,7

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°3 se puede observar que las caracteristicas terapéuticas de los
pacientes con LES, con respecto a la dosis de glucocorticoides, el 41,5%
(n=27) usaron menos de 20 mg/dia y el 58,5% (n=38) usaron una dosis mayor

igual a 20 mg/dia.

En el uso de antimalaricos, el 98,5% (n=64) us6 Hidroxicloroquina durante su

tratamiento y el 1,5% (n=1) no lo uso.

En relacién con los inmunosupresores, el 21,5% (n=14) usé Micofelonato
Mofetil durante su tratamiento y el 78,5% (n=51) no lo usoé. El 9,2% (n=6) usé
Azatioprina durante su tratamiento y el 90,8% (n=59) no lo usoé. Y el 12,3%

(n=8) usb Ciclofosfamida durante su tratamiento y el 87,7% (n=57) no lo uso.
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TABLA N°4: DESARROLLO DE DISLIPIDEMIA, TIPO DE DISLIPIDEMIAS E
INDICES ATEROGENICOS DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.

Variables n %
Desarrollo de Dislipidemia
Si desarrolla 51 78,5
No desarrolla 14 215
Tipos de Dislipidemias
Hipercolesterolemia 1 19
Hipertrigliceridemia 6 11,8
Hipoalfalipoproteinemia 32 62,7
Hiperlipidemia mixta 11 21,7
Triada lipidica 1 1,9
indice aterogénico
indice Castelli
Promedio (+DE) 4,1 (£1,7)
Riesgo leve <4.5 44 67,7
Riesgo moderado 4.5 - 7 19 29,2
~ Riesgo alto >7 2 3,1
Indice Kannel
Promedio (+DE) 2,3 (x1,0)
Riesgo bajo <3 49 75,4
) Riesgo alto 23 16 24,6
Indice triglicéridos / HDL
Promedio (+DE) 4,1 (£3,5)
Riesgo bajo <3 30 46,2
Riesgo alto 23 35 53,8

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°4 se puede observar que el 78,5% (n=51) de los pacientes con

LES desarrollaron dislipidemia, mientras que el 21,5% (n=14) no lo desarrollo.

En relacién con los tipos de dislipidemias, el 62,7% (n=32) presenté una
hipoalfalipoproteinemia, el 21,7% (n=11) hiperlipidemia mixta, el 11,8% (n=6)
hipertrigliceridemia, el 1,9% (n=1) hipercolesterolemia y 1,9% (n=1) presento

una triada lipidica.
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Con respecto a los indices aterogénicos, el indice de Castelli, el promedio fue
4,1 (DE +£1,7), el 67,7% (n=44) presento un riesgo leve, el 29,2% (n=19) riesgo
moderado y el 3,1% (n=2) un riesgo alto.

El indice de Kannel el promedio fue 2,3 (DE * 1,0), el 75,4% (n=49) presento
un riesgo bajo y el 24,6% (n=16) un riesgo alto.

Y el indice triglicéridos / HDL el promedio fue 4,1 (DE % 3,5), el 46,2% (n=30)
presentd riesgo bajo y el 53,8% (n=35) un riesgo alto.
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GRAFICO N°1: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA LA EDAD DE
LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS
EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO
2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°1 se puede observar la edad, en Q-Q Plot las muestras siguen

una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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TABLA  N°5: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS
SOCIODEMOGRAFICAS Y EL DESARROLLO DE DISLIPIDEMIA EN
PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas No Dislipidémicos Dislipidémicos
sociodemogréficas o % % FVELST
Edad 0,264*
<40 afios 12 22,2 42 77,8
240 afios 2 18,2 9 81,8
Sexo 0,676**
Femenino 13 23,6 42 76,4
Masculino 1 10 9 90
Nivel Educativo 0,403**
Primaria 1 50 1 50
Secundaria 9 19,6 37 80,4
Superior 4 23,5 13 76,5
Estado civil 0,529**
Soltero 9 19,6 37 80,4
Casado/Conviviente 5 26,3 14 73,4
Divorciado 0 0

* Test de Mann-Whitney; **, Test de Fisher
FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°5 se puede observar una descripcion de las caracteristicas
sociodemograficas asociadas al desarrollo de la dislipidemia, el sexo que
predomina es el femenino tanto para los que no desarrollaron dislipidemia

23,6% (n=13), como para que si desarroll6 dislipidemia 76,4% (n=42).

Ademas, se observo que el 81,8% (n=9) de los pacientes con mas o igual de
40 afos y el 77,8% (n=42) de los pacientes menores de 40 afos, presentaron

dislipidemia.

El 80.4% (n=37) de los pacientes con educacién secundaria, 76,5% (n=13)

educacion superior y el 50% (n=1) con educacion primaria desarrollaron
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dislipidemia. Y también que el 80,4% (n=37) de los solteros y el 73,4% (n=14)

de los casados/ convivientes desarrollaron dislipidemia.

Sin embargo, ninguna de las caracteristicas sociodemogréficas se encontré

asociada al desarrollo de dislipemia.
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GRAFICO N°2: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL IMC DE LOS
PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°2 se puede observar el IMC, en Q-Q Plot las muestras siguen

una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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GRAFICO N°3: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL TIEMPO DE
DURACION DE LA ENFERMEDAD DE LOS PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°3 se puede observar el tiempo de duracion de la enfermedad,
en Q-Q Plot las muestras siguen una distribucién no normal e igual en el

histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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GRAFICO N°4: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL PCR DE LOS
PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°4 se puede observar el PCR, en Q-Q Plot las muestras siguen

una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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GRAFICO N°5: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL INDICE
SLEDAI-2K DE LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL
PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°5 se puede observar el indice SLEDAI-2K, en Q-Q Plot las

muestras siguen una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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TABLA N°6: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS Y EL
DESARROLLO DE LA DISLIPIDEMIA EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas No Dislipidémicos Dislipidémicos
clinicas n % %
IMC NE
Bajo peso (<18,5 kg/m?) 0 _ 2 100
Normal (18,5 — 24,9 kg/m?) 7 21,2 26 78,8
Sobrepeso (25-29,9kg/m?) 6 27,3 16 72,7
Obesidad | (30-34,9kg/m?) 0 _ 4 100
Obesidad 11(35-39,9kg/m?) 1 50 1 50
Obesidad Il (240 kg/m?) 0 _ 2 100
IMC 0,675*
Sin obesidad 13 22,8 44 77,2
Con obesidad ) 1 12,5 7 87,5
dela enfermedad 0,110+
<3 afios 8 18,6 35 81,4
=3 afos 6 27,3 16 72,7
PCR 0,037*
<10 mgl/l 12 31,6 26 68,4
>10 mg/l 2 7,4 25 92,6
Nefropatia Lupica 0,011*
Presente 1 4 24 96
Ausente 13 32,5 27 67,5
indice SLEDAI-2K 0,021**
LES inactivo 7 50 7 50
LES activo
Leve 3 25 9 75
Moderado 3 13,6 19 86,4
Severo 1 5,9 16 4,1
indice SLEDAI-2K 0,0018*
LES inactivo (<2 puntos) 7 50 7 50
LES activo (=2puntos) 7 13,7 44 86,3

* Test de Mann-Whitney; **, Test de Fisher; NE, No evaluable
FUENTE: Elaboracion propia del autor.
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Interpretacion:

En la tabla N°6 se puede observar una descripcion de las caracteristicas

clinicas asociadas al desarrollo de la dislipidemia.

Se encontr6 asociacién estadisticamente significativa entre el PCR,
Nefropatia Lupica, el indice SLEDAI-2K y el desarrollo de dislipidemia.
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GRAFICO N°6: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA LA DOSIS DE
GLUCOCORTICOIDES DE LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°6 se puede observar la dosis de glucocorticoides, en Q-Q Plot

las muestras siguen una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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TABLA N°7: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS TERAPEUTICAS Y
EL DESARROLLO DE DISLIPIDEMIA EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Caracteristicas No Dislipidémicos Dislipidémicos
terapéuticas n % n %

Dosis de Glucocorticoides 0,0045*
<20 mg/dia 11 40,7 16 59,3
=220 mg/dia 3 7,9 35 92,1

Uso de Hidroxicloroquina NE
Si 14 21,9 50 78,1
No 0 3 1 100

Uso de Micofelonato 0,159*
Si 5 35,7 9 64,3
No 9 17,6 42 82,4

Uso de Azatioprina NE
Si 0 3 6 100
No 14 23,7 45 76,3

Uso de Ciclofosfamida 1,000**
Si 2 25 6 75
No 12 21,1 45 78,9

* Test de Mann-Whitney; **, Test de Fisher; NE, No evaluable.

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°7 se puede observar un resumen de las caracteristicas
terapéuticas asociadas al desarrollo de dislipidemia. Entre las caracteristicas
terapéuticas, solo entre la dosis de glucocorticoides y el desarrollo de
dislipidemia, se encontr6 una asociacién estadisticamente significativa
(p=0.0045).

Observacion: Para corregir el error tipo |, se realizé el ajuste Bonferroni con 14
variables evaluados, estableciéndose un nuevo valor p<0,0036, como el umbral para
determinar significancia estadistica, luego de este ajuste sélo la asociacion entre el
indice SLEDAI-2K y el desarrollo de dislipidemia (p=0,0018).
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TABLA  N°8: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS
SOCIODEMOGRAFICAS Y LOS TIPOS DE DISLIPIDEMIA EN PACIENTES
CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

TIPOS DE DISLIPIDEMIA

) HIPER HIPERTRI HIPERLIPI ‘

Caracteristicas COLESTER GLICERIDE T HRUADS gy

icas (o] §
n ) ) n ) n ) n )
Edad NE
<40 afos 1 2,4 6 14,3 23 54,8 11 26,2 1 2,4
240 afos 0 _ 0 _ 9 100 0 _ 0 _

Sexo NE
Femenino 1 2,4 6 14,3 25 59,5 9 21,4 1 2,4
Masculino 0 _ 0 _ 7 77,8 2 22,2 _

Nivel

Educativo NE
Primaria 0 _ 0 _ 1 100 0 _ 0 _
Secundaria 0 _ 4 10,8 23 62,2 9 24,3 1 2,7
Superior 1 7,7 2 15,4 8 61,5 2 15,4 0 0

Estado civil NE

Soltero 1 2,7 5 13,5 21 56,8, 9 24,3 1 2,7

Casado/Conv./
Divorciado 0 _ 1 7,1 11 78,6 2 14,3 0 .

* Test de Kruskal-Wallis; **, Test de Fisher; NE, No evaluable

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°8 se puede observar un resumen de las caracteristicas

sociodemograficas asociadas a los tipos de dislipidemia.

En relacién con el tipo de dislipidemia mas frecuente encontrado en este
estudio, fue hipoalfalipoproteinemia, representé el 54,8%(n=23) de los
pacientes menores de 40afios y el 100% (n=9) de los pacientes con mayor
igual a los 40 afios. También represent6 el 62,2% (n=23) de los pacientes con

educacion secundaria y 56,8%(n=21) de los pacientes solteros.

52



En cuanto al sexo predominante en este estudio, fue el sexo femenino, el
59,5% (n=25) de las mujeres con dislipidemia prestaron

hipoalfalipoproteinemia.

Sin embargo, debido a que no se cont6é con la potencia estadistica para
realizar esta asociacion, se realizé una reagrupacion de categorias de los

tipos de dislipidemia.
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TABLA  N°9: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS
SOCIODEMOGRAFICAS Y LA HIPOALFALIPOPROTEINEMIA EN
PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

CARACTERI’ST'ICAS HIPOALFALIPOPROTEINEMIA DI SL?P-II-E‘::IIIAS o-valor
SOCIODEMOGRAFICAS
n % n
Edad NE
<40 afios 9 100 0 _
240 afos 23 54,76 19 45,24
Sexo 0,5648**
Femenino 25 59,52 17 40,48
Masculino 7 77,78 2 22,22
Nivel Educativo 1,0000**
Primaria/Secundaria 1 6,67 14 93,33
Superior 8 61,54 5 38,46
Estado civil 0,2023**
Soltero 21 56,76 16 43,24
gﬁli?gfa/goonv'v'eme/ 11 78,57 3 21,43

** Test Fisher; NE, No evaluable
FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°9 se puede observar un resumen de las caracteristicas

sociodemograficas asociadas a la hipoalfalipoproteinemia.

Sin embargo, ninguna de las caracteristicas sociodemograficas se encontro

asociada a la hipoalfalipoproteinemia.
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TABLA N°10: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS Y LOS
TIPOS DE DISLIPIDEMIA EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.

TIPOS DE DISLIPIDEMIA

TR T H'FI’_'E'_‘;CO HIPERTRIGL TE%API&%A HIPERLIPIDEM  TRIADA Vgl'o
as | CERIDEMIA IA MIXTA LIPIDICA
o TEROLEMIA TEINEMIA
clinicas

% n % n n % n %
IMC NE
Sin obesidad 1 2,3 5 11,4 28 63,6 9 20,4 1 2,3
Con obesidad 0 _ 1 0.14 4 0.57 2 0.29 0 _
Tiempo duracién NE
enfermedad
3 afios 1 2,9 5 14,2 21 60 7 20 1 2,9
=3 afos 0 _ 1 6,2 11 68,8 4 25 _
PCR NE
<10 mg/l 0 _ 11,5 18 69,2 4 15,4 1 3,9
>10 mgl/l 1 4 12 14 56 7 28 0 _
Ngfr_opatla NE
Lupica
Presente 0 _ 20,8 9 37,5 9 37,5 1 4,2
Ausente 1 3,7 1 3,7 23 85,2 2 7,4 0 _
Indice
SLEDAI-2K NE
LES inactivo 0 _ 1 14,3 6 85,7 0 _ 0 _
LES activo 1 2,3 5 11,3 26 59,1 11 25 1 2,3

* Test de Kruskal-Wallis; **, Test de Fisher; NE, No evaluable

FUENTE: Elaboracién propia del autor.
Interpretacion:

En la tabla N°10 se puede observar que un resumen entre las caracteristicas

clinicas y los tipos de dislipidemia.

Sin embargo, debido a que no se contdé con la potencia estadistica para
realizar esta asociacion, se realizé una reagrupacion de categorias de los

tipos de dislipidemia.

55



TABLA N°11: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS Y LA
HIPOALFALIPOPROTEINEMIA EN  PACIENTES CON  LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

p . OTRAS
CARA(\:(.I?_':;NEI@AS\'SI'ICAS HIPOALFALIPOPROTEINEMIA  DISLIPIDEMIAS
) ) n %
IMC 1,0000*
Sin obesidad 28 63,64 16 36,36
Con obesidad 4 57,14 3 42,86
Tiempo de duracion de 0,8757*
la enfermedad
<3 afios 21 60.00 14 40
>3 afos 11 68,75 5 31,25
PCR 0,1701*
<10 mgl/l 18 69,23 8 30,77
>10 mg/l 14 56,00 11 44,00
Nefropatia LUpica 0,0006**
Presente 9 37,5 15 62,5
Ausente 23 85,19 4 14,81
indice SLEDAI-2K 0,2355**
LES inactivo 6 85,71 1 14,29
LES activo 26 59,09 18 40,91

*, Test de Mann-Whitney; **, Test Fisher

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
Interpretacion:

En la tabla N°11 se puede observar un resumen entre las caracteristicas

clinicas y la hipoalfalipoproteinemia.

Solo se encontr6 la asociacion entre la Nefropatia Lupica y la

hipoalfalipoproteinemia estadisticamente significativa, con valor p=0,0006.
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TABLA N°12: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS TERAPEUTICAS
ASOCIADAS A LOS TIPOS DE DISLIPIDEMIA EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

TIPOS DE DISLIPIDEMIA

Hiperco Hipertri Hiperlipi

Caracteristicas  lestero gliceri  Hipoalfalipoprotei demia Triada P-
terapéuticas lemia demia nemia Mixta Lipidica valor
n % n % % %
Dosis de
Corticoides NE
<20 mg/dia 0 _ 2 125 13 81,3 1 6,2 0 _
>20 mg/dia 1 2,8 4 11,4 19 54,4 10 28,6 1 2,8
Uso de
Hidroxi- NE
cloroquina
Si 1 2 6 12 31 62 11 22 1 2
No 0 _ 0o _ 1 100 0 _ _
Uso de
Micofelonato NE
Si 0 _ 1 111 4 44,5 3 33,3 1 11,1
No 1 2,4 5 11,9 28 66,7 8 19 _
Uso de
Azatioprina =
Si 1 16,7 1 16,7 4 66,6 0 _ _
No 0 _ 5 111 28 62,2 11 24,5 1 2,2
Uso de NE
Ciclofosfamida
Si 0 _ 2 333 3 50 1 16,7 0 _
No 1 2,2 4 89 29 64,5 10 22,2 1 2,2

* Test de Kruskal-Wallis; **, Test de Fisher; NE, No evaluable

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
Interpretacion:

En la tabla N°12 se puede observar un resumen entre las caracteristicas

terapéuticas y los tipos de dislipidemia.

Sin embargo, debido a que no se contdé con la potencia estadistica para
realizar esta asociacion, se realizé una reagrupacion de categorias de los

tipos de dislipidemia.

57



TABLA N°13: ASOCIACION DE LAS CARACTERISTICAS TERAPEUTICAS
Y LA HIPOALFALIPOPROTEINEMIA EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

Otras
Caractgrl's_ticas Hipoalfalipoproteinemia dislipidemias
terapéuticas o ” N %
g?usézgc?rticoides 0,0129*
<20 mg/dia 13 81,25 3 18,75
220 mg/dia 19 54,29 16 45,71
Uso de
Hidroxicloroquina NE
Si 31 62 19 38
No 1 100 0 _
Uso de Micofelonato 0,2656**
Si 4 44,44 5 55,56
No 28 66,67 14 33,33
Uso de Azatioprina 1,0000**
Si 4 66,67 2 33,33
No 28 62,22 17 37,78
Uso de Ciclofosfamida 0,6586**
Si 3 50 3 50
No 29 64,44 16 35,56

* Test de Mann-Whitney; **, Test de Fisher; NE, No evaluable

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°13 se puede observar un resumen entre las caracteristicas

terapéuticas y la hipoalfalipoproteinemia.

Solo se encontré asociacion entre la dosis de glucocorticoides y la

hipoalfalipoproteinemia estadisticamente significativa, con un valor p=0,0129.

58



Observacion:

Para corregir el error tipo | se realizé el ajuste Bonferroni con 14 variables
evaluados, estableciéndose un nuevo valor p<0,0036, como el umbral para
determinar significancia estadistica, luego de este ajuste sélo la asociacion
entre Nefropatia Lupica y la hipoalfalipoproteinemia (p=0,0006).
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TABLA N°14: ESTIMACION DE RIESGOS DE LAS CARACTERISTICAS
CLINICAS — TERAPEUTICAS ASOCIADAS AL DESARROLLO DE
DISLIPIDEMIA EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL
PERIODO 2017.

CARACTERISTICAS IC 95%
PCR

<10 mg/l 1

>10 mg/I 5,8 12-28,4
Nefropatia Lupica

Ausente 1

Presente 11,6 1,4 - 95,02
indice SLEDAI-2K

LES inactivo (<2 puntos) 1

LES activo (22puntos) 6,3 1,7-235
Dosis de Glucocorticoides

<20 mg/dia 1

220 mg/dia 8,02 1,96 — 32,75

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°14 se puede observar los principales resultados obtenidos,
revelaron una fuerte asociacion de las caracteristicas clinicas y el desarrollo

de dislipidemia.

En la asociacion del PCR con el desarrollo de dislipidemia, resultd
estadisticamente significativo con un valor p=0,037 y al estimar el Odds Ratio,
éste revel6 que los pacientes que presentaron un PCR mayor de 10 mg/l
incrementaron el riesgo de desarrollar dislipidemia en 5,8 veces con respecto

aquellos con un PCR menor igual 10 mg/Il.
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Al asociar la Nefropatia Lupica con el desarrollo de dislipidemia, resultd
estadisticamente significativo con un valor p=0,011 y al estimar el Odds Ratio,
éste reveld6 que los pacientes que presentaron Nefropatia Lupica
incrementaron el riesgo de desarrollar dislipidemia en 11,6 veces con respecto

aquellos que no presentaron Nefropatia Lupica.

Al asociar el indice SLEDAI-2K con el desarrollo de dislipidemia, resulté
estadisticamente significativo con un valor p=0,0018 y al estimar el Odds
Ratio, éste reveld que los pacientes que presentaron un indice SLEDAI-2K
activo incrementaron el riesgo de desarrollar dislipidemia en 6,3 veces con

respecto aquellos que presentaron un indice SLEDAI-2K inactivo.

Y en la asociacion de la dosis de glucocorticoides con el desarrollo de
dislipidemia, resulto estadisticamente significativo con un valor p=0,0045 vy al
estimar el Odds Ratio, éste revel6 que los pacientes que recibieron una dosis
mayor igual a 20 mg/dia de glucocorticoides aumento el riesgo de desarrollar
dislipidemia en 8,02 veces con respecto aquellos a los pacientes que

recibieron una dosis menor de 20 mg/dia de glucocorticoides.
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TABLA N°15: ESTIMACION DE RIESGOS DE LAS CARACTERISTICAS
CLINICAS - TERAPEUTICAS ASOCIADAS A LA
HIPOALFALIPOPROTEINEMIA EN  PACIENTES CON  LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

CARACTERISTICAS IC 95%

Nefropatia Lupica

Ausente 1

Presente 0,24 0,03 -2,17
Dosis de Glucocorticoides

<20 mg/dia 1

=220 mg/dia 0,27 0,07-1,13

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°15 se puede observar los principales resultados obtenidos entre
la Nefropatia Lupica, la dosis de glucocorticoides y su asociacion de ellas con

la hipoalfalipoproteinemia.

En la asociacion de la Nefropatia Lupica con la hipoalfalipoproteinemia,
resulté estadisticamente significativo con un valor p=0,0006 y al estimar el
Odds Ratio, éste revel6 que los pacientes que presentaron Nefropatia Lupica
incrementaron el riesgo de desarrollar hipoalfalipoproteinemia en 0,24 veces

con respecto aquellos que no presentaron Nefropatia Lupica.

Y en la asociacion de la dosis de glucocorticoides con la
hipoalfalipoproteinemia, resultd estadisticamente significativo con un valor
p=0,0129 y al estimar el Odds Ratio, éste revel6 que los pacientes que
recibieron una dosis mayor igual a 20 mg/dia de glucocorticoides aumento el
riesgo de hipoalfalipoproteinemia en 0,27 veces con respecto aquellos a los

pacientes que recibieron una dosis menor de 20 mg/dia de glucocorticoides.
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GRAFICO N°7: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL
COLESTEROL-HDL DE LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el grafico N°7 se puede observar el colesterol HDL, en Q-Q Plot las

muestras siguen una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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GRAFICO N°8: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA LOS
TRIGLICERIDOS DE LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el gréfico N°8 se puede observar a los triglicéridos, en Q-Q Plot las

muestras siguen una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis de los triglicéridos se utilizé el test de Mann-Whitney.
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GRAFICO N°9: EVALUACION DE LA NORMALIDAD PARA EL
COLESTEROL-LDL DE LOS PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2017.
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

Interpretacion:

En el gréfico N°9 se puede observar el colesterol LDL, en Q-Q Plot las

muestras siguen una distribucion no normal e igual en el histograma.

El test de Kolgomorov — Smirnov tuvo un valor p<0,005, por lo que para el

analisis del colesterol HDL se utilizo el test de Mann-Whitney.
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TABLA N°16: ANALISIS DEL PERFIL LIPIDICO Y ALGUNAS
CARACTERISTICAS CLINICAS -TERAPEUTICAS DE LOS PACIENTES
CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2017.

p-valor  Triglicéridos p-valor

indice

SLEDAI-2K 0,0763* 0,2778* 0,7984*
LES inactivo 51,14 + 10,90 130,36 + 52,38 101,07 £ 25,30
LES activo 44,35 + 15,29 173,67 + 116,80 98,75 + 30,52

Nefropatia

Lipica 0,3953* 0,0009* 0,2433*
Presente 44,48 + 17,02 224,32 + 142,95 105,68 + 27,63
Ausente 46,65 + 13,12 126,85 +£51,11 95,23 + 29,93

Tiempo de

duracién de la

enfermedad 0,5695* 0,2331* 0,7709*%
<3 afios 46,26 + 16,62 175,19 + 118,95 100,02 + 27,07
23 afos 44,95 + 16,80 143,14 + 78,45 97,73 + 33,87

Dosis de

Corticoides 0,3114* 0,2206* 0,1485*
<20 mg/dia 47,67 + 12,69 135,89 * 55,56 93,59 + 24,87
220 mg/dia 44,50 + 15,94 184,55 + 129,53 103,26 + 31,79

* Test de Mann-Whitney
FUENTE: Elaboracion propia del autor.

Interpretacion:

En la tabla N°16 se puede observar el resumen del analisis del perfil lipidico y

algunas caracteristicas clinicas y terapéuticas.

La media del colesterol HDL fue 45,82 (DE £ 14,65), la de los triglicéridos fue
164,34 (DE + 107,42) y la del colesterol LDL fue 99,25 (DE + 29,30).

Se distribuyeron las medias del perfil lipidico segun el indice de actividad, el
tiempo de duracién de la enfermedad, la presencia de Nefropatia Lupica y la
dosis de glucocorticoides, luego se realiz6 el test estadistico Mann — Whitney
de las mismas. Solo se encontré6 una asociacion entre la presencia de

Nefropatia Lapica y los triglicéridos con un valor p=0,0009.
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4.2. DISCUSION

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad desatendida
actualmente en el Perd. Se estima que alrededor de 16 mil personas
tienen LES, y entre el afio 2016 al 2017 el aumento de nuevos casos es
cerca al 10% a nivel nacional, constituyendo un gran problema de salud,
segun el MINSA.

La dislipidemia observada en los pacientes con LES, tiene un origen
multifactorial, y dilucidar qué factores estan claramente involucrados en
la fisiopatologia de esta alteracion lipidica es complejo. Es por ello, que
se realizd un estudio analitico, transversal, retrospectivo, que involucré
65 pacientes, con la intencibn conocer las caracteristicas
sociodemograficas-clinicas-terapéuticas asociadas al desarrollo de
dislipidemia en pacientes con LES atendidos en el Hospital Nacional Dos

de Mayo durante el periodo 2017.

Entre las caracteristicas sociodemograficas, las mujeres son 9 veces
mas afectadas que los hombres, debido a una marcada influencia de
factores genéticos y hormonales en el LES. Sin embargo, hay pocas
diferencias clinicas entre ambos sexo0s.8° En nuestro estudio se observo
en la distribucidon de sexos, un predominio femenino, con una relacion

mujer/hombre (5:1), lo que coincide con lo publicado en la literatura.”

En el estudio multinacional latinoamericano GLADEL, una cohorte
prospectiva, en 1214 pacientes con LES, estudiaron las caracteristicas
clinicas, socioeconémicas, educativas, acceso de atencion meédica en
pacientes con LES, en 3 grupos étnicos (mestizos, blancos y afro-
latinoamericanos), en 9 paises, encontrando que la edad de inicio mas
joven, la presencia de Nefropatia Lupica y linfopenia se asociaban mas
a los mestizos y afro-latinoamericanos, y que las caracteristicas
socioeconémicas, tipo de atencién y el nivel de educacion favorecian

mas a los blancos.8
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En el Peru existe una diversidad étnica, en el estudio realizado Hospital
Nacional Guillermo Almenara Irigoyen (Servicio de Reumatologia), sobre
LES y genes, en 179 pacientes, hallaron la presencia de un alto
porcentaje de genes provenientes de ancestros de poblaciones nativas
de nuestro pais. Encontraron que el 72,6% de los genes provenian de
nativos peruanos, 19% de origen subeuropeo, 5,2% noreuropeo y 3,2%

africano.8!

Debido a que nuestra poblacion presenta diversidad étnica, es necesario
la realizacion de futuros estudios que concentren diferentes

caracteristicas de la poblacion peruana.

Al analizar las frecuencias de dislipidemia en LES, observamos que se
han reportado frecuencias de 11 a 75,3% 378283, Nuestro hallazgo fue
gue el 78,5% quienes desarrollaron dislipidemia, esto puede deberse a
gue el Pera ocupa el tercer lugar de Latinoamérica en dislipidemia y
obesidad, después de México y Chile, anunciado en la 35° Conferencia
Regional para América Latina y el Caribe de la Organizacion de las

Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO) del 2018.

El LES, es por si mismo, aterogénico, algunos autores nombran al perfil
lipidico aterogénico, “patron Iupico de dislipoproteinemia”, que se
caracteriza por el aumento del colesterol total, LDL, triglicéridos y

lipoproteina A, asi como la disminucién del HDL.8

En relacion con las caracteristicas clinicas, una de las manifestaciones
mas importantes del LES, es la Nefropatia Lupica. En nuestro estudio se
encontré en el 38,5% (n=25), teniendo una mayor frecuencia que lo
reportado a nivel mundial 30,3%. El patron histopatolégico mas frecuente
encontrado fue la clase IV (Nefropatia Lupica difusa), seguida de la clase
Il (Nefropatia Lapica focal) esto coincide con lo reportado en la literatura

médica.%3-%
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En relacién con las caracteristicas terapéuticas, los glucocorticoides, los
antimélaricos y los inmunosupresores son el tratamiento fundamental del
LES. La Hidroxicloroquina, tiene un efecto en la reduccion de
lipoproteinas aterogénicas.® Sin embargo, en un estudio transversal en
una poblacion brasilefia con LES, sus hallazgos sugirieron que la ingesta
de antimélaricos por si solo no distinguen los perfiles de lipidos en
pacientes con LES.®” En nuestro estudio, debido a que no se conté con
la potencia estadistica necesaria, no se pudo establecer esta asociacion.

Los inmunosupresores como la Azatioprina, Ciclofosfamida,
Micofelonato Mofetil, tienen un efecto beneficioso en el tratamiento del
LES, en el rescate y preservacion de la funcion de érganos como el rifion
y el sistema nervioso central. Estos se asocian con una disminucion de
riesgo para desarrollar eventos cardiovasculares, debido al “ahorro” de
los glucocorticoides, y al uso concomitante de antimalaricos, que tienen
su efecto benéfico sobre la dislipidemia inducida por los

glucocorticoides.%

En el LES durante su fase aguda presenta la activacion de citocinas
como: interleucina-6 (IL-6), factor de necrosis tumoral (TNF- a) y el
aumento de la proteina C reactiva (PCR). Los altos niveles de PCR, se
asociaron con incremento de riesgo cardiovascular en el LES, enrelacion
con la presencia de dislipidemias y resistencia a la insulina.” En nuestro
estudio se encontrd una relacion significativa entre el aumento del PCR
y desarrollo de dislipidemia, produciendo el aumento de eventos

cardiovasculares en estos pacientes.

La Nefropatia Lupica se ha asociado con una aterosclerosis acelerada,
esto debido al aumento del colesterol LDL vy triglicéridos, a la pérdida de
proteinas (colesterol HDL) y una disminucién de la lipdlisis de los

triglicéridos por la lipoproteina lipasa.®-°° En nuestro estudio se encontré
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asociacion significativa entre la Nefropatia Lupica y el desarrollo de
dislipidemia.

En relacién con los indices aterogénicos, los pacientes con LES, debido
al aumento de triglicéridos y a una disminucion del colesterol HDL,
presentan un elevado riesgo aterogénico en comparacion con otras
enfermedades autoinmunitarias como la artritis reumatoide.’ En nuestro
estudio, los indices aterogénicos fueron mas bajos que los reportados
por Batin et al., su estudio fue realizado en un grupo de pacientes

mexicanos, quienes ocupan el primer lugar en dislipidemia y obesidad.

En el estudio peruano, por Calderon et al. (2002), encontraron entre los
tipos de dislipidemias, hipercolesterolemia, dislipidemia mixta y
hipertrigliceridemia, en ese orden de frecuencia. En nuestro estudio
encontramos que la mas frecuente fue la hipoalfalipoproteinemia,
seguida de la dislipidemia mixta e hipertrigliceridemia; esto coincide con
lo reportado por Batun et al., realizado en poblacién mexicana, que tiene
una prevalencia elevada de dislipidemia.l” Y ademas, Calderén et al.
reportaron el indice de Kannel, cuyo promedio fue 2,33 (no
dislipidémicos) y 4,05 (dislipidémicos); en nuestro estudio el promedio
fue menor, 1,84 (no dislipidémicos) y 2,53 (dislipidémicos), esto debido
probablemente a una deteccion temprana y avances en el tratamiento
actual del LES.?®

Las caracteristicas clinicas que resultaron asociados a la dislipidemia en

pacientes con LES fueron:

El PCR mayor de 10mg/L, increment6 el riesgo de desarrollar
dislipidemia en 5,85 veces (IC 95%: 1,2-28,4) con relacion a los

pacientes con PCR menor de 10mg/L.

La presencia de Nefropatia Lupica incrementd el riesgo de desarrollar
dislipidemia en 5,85 veces (IC 95%: 1,2-28,4) con relacion a los

pacientes no la presentaron.
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El LES activo (mayor igual de 2 puntos) incrementé el riesgo de
desarrollar dislipidemia en 6,3 veces (IC 95%: 1,7-23,5) con relacion a
los pacientes con un LES no activo. En el estudio encontrado por Batun
et al. encontraron que incrementa el riesgo entre 6,35 veces (IC 95%:
0,26-3,44)

Las caracteristicas terapéuticas que resultaron asociados a la
dislipidemia en pacientes con LES fue la dosis de glucocorticoides menor
de 20mg/dia disminuy® el riesgo de desarrollar dislipidemia en 0,9 veces
(IC 95%: 0,003-0,5), en el estudio reportado por Batun et al. encontraron

gue disminuye el riesgo entre 6,67 veces (IC 95%: 0,63-5,67).

La informacion descrita por diversos autores en relaciéon con la
dislipidemia en LES es muy variada, con estudios que apoyan nuestro

hallazgo, asi como con trabajos con resultados distintos.

Es por ello, que nuestros resultados deben ser analizados con
precaucion debido al tipo de estudio transversal y al tamafio de muestra,
ya que si se tuviera un tamafio de muestra mayor y el seguimiento a

estos pacientes podrian tener resultados diferentes.

Debido al tamano de muestra no se realizé un analisis multivariado, sin

embargo, los valores p tuvieron un ajuste con el test de Bonferroni.

Sin embargo, nuestro estudio presenta resultados que son Utiles y sirven

como base para futuros estudios sobre esta materia.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1. CONCLUSIONES

1. Se encontr6 sélo asociacion entre el indice SLEDIA-2K y el desarrollo
de dislipidemia (p=0,0018), ya que se establecié un nuevo valor
p<0,0036, como umbral para determinar significancia estadistica.

2. No se encontr6 asociacion entre las caracteristicas
sociodemograficas y los tipos de dislipidemia.

3. Se encontré asociacion entre la presencia de Nefropatia Lupica y la
hipoalfalipoproteinemia (p=0,0006), ya que se establecié un nuevo
valor p<0,0036, como umbral para determinar significancia
estadistica.

4. No se encontr6 asociacion entre las caracteristicas terapéuticas y los
tipos de dislipidemia.

5. El promedio del indice aterogénico que se encontro en el estudio, el
indice de Castelli fue 4,1(DE £ 1,7), la del indice de Kannel fue 2,3
(DE + 1,0) y la del indice triglicéridos / HDL fue 4,1 (DE * 3,5).

5.2. RECOMENDACIONES

1. Segun el presente trabajo acerca de la asociacion entre las
caracteristicas sociodemograficas - clinicas - terapéuticas y el
desarrollo de dislipidemia en pacientes con LES, la realizacién de
futuros estudios tipo cohorte prospectiva, para identificar la influencia
de estas caracteristicas.

2. El uso de antimalaricos no se encontré asociacion a los tipos de
dislipidemia, sin embargo, se conoce que la Cloroquina tiene efectos
favorables en relacion con las alteraciones lipidicas en el LES,
debiendo desarrollarse estudios para evaluar si esto llevara a una
reduccion en la incidencia de enfermedad cardiovasculares.

3. Los indices aterogénicos han sido poco utilizados en la prevencion

de eventos cardiovasculares, a pesar de aportar informacion sobre la
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valoracion del riesgo, debido a que tienen una mayor correlacién con
la enfermedad cardiovascular, principal comorbilidad en el LES. Es
por ello que recomendamos la deteccidn y control precoz de factores
de riesgo cardiovascular, incluyendo los indices aterogénicos en
estos pacientes.

Seria interesante establecer una accion coordinada multidisciplinaria,
principalmente entre los servicios de reumatologia, nefrologia,
cardiologia, para conseguir un objetivo comun de mejorar la salud
cardiovascular de los pacientes con LES que son atendidos en el

Hospital Nacional Dos de Mayo.
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ANEXO N°1: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES INDEPENDIENTES: CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS-CLINICO-TERAPEUTICAS

INDICADORES

y N° DE ITEMS

| NIVEL DE MEDICION |

INSTRUMENTO

Caracteristicas Sociodemograficas:

Edad

tem abierto (afios)

Cuantitativa, continua

Historias clinicas

Sexo

Femenino
Masculino

Cualitativa, nominal

Historias clinicas

Nivel de Educativo

1: Primaria
2.Secundaria
3.Superior

Cualitativa, ordinal

Historias clinicas

Estado civil

1.Soltero
2.Conviviente/ Casado
3: Divorciado

Cualitativa, nominal

Historias clinicas

Caracteristicas Clinicas:

Peso item abierto (kilogramos) Cuantitativa, continua C
Historias clinicas
Talla tem abierto (metros) Cuantitativa, continua C
Historias clinicas
IMC Bajo peso  (<18,5 kgim2)
Normal (18,5 — 24,9 kg/m2)

Sin obesidad
Con obesidad

Sobrepeso (25 - 29,9 kg/m?)
Obesidad | (30 - 34,9 kg/m?)
Obesidad Il (35 — 39,9 kg/m2)
Obesidad IIl (=40 kg/m2)

Cuantitativa, continua
Cualitativa, ordinal

Historias clinicas




Tiempo de duracion de la enfermedad <3 afios 2 3 afos Cuantitativa, continua Historias clinicas

PCR <10 mg/| >10 mg/l Cuantitativa, continua Historias clinicas

Nefropatia Lupica Presente Ausente Cualitativa, nominal Historias clinicas
LES Inactivo <2 puntos

P LES activo leve 2-3 puntos Inactivo Cualitativa, ordinal L -

Indice SLEDAI LES activo moderado 4-8 puntos | Activo Cuantitativa, continua Historias clinicas
LES activo severo >8 puntos

Caracteristicas Terapéuticas:

Dosis de Glucocorticoides <20 mg/dia = 20 mg/dia Cuantitativa, continua Historias clinicas

Uso de Micofelonato Si No Cualitativa nominal Historias clinicas

Uso de Hidroxicloroquina Si No Cualitativa, nominal Historias clinicas

Uso de Azatioprina Si No Cualitativa, nominal Historias clinicas

Uso de Ciclofosfamida Si No Cualitativa, nominal Historias clinicas

VARIABLES DEPENDIENTES: ]

INDICADORES N° DE ITEMS NIVEL DE MEDICION INSTRUMENTO
Desarrollo de Dislipidemia Sidesarrolla  No desarrolla Cualitativa, nominal Historias clinicas

Tipos de dislipidemia

Hipercolesterolemia
Hipoalfalipoproteinemia
Triada Lipidica

Hipertrigliceridemia
Hiperlipidemia mixta

Cualitativa, nominal

Historias clinicas

indice Aterogénico

indice Castelli: Riesgo bajo <4.5, Riesgo moderado 4,5-7,
Riesgo alto >7

indice Kannel: Riesgo bajo<3, Riesgo alto>3

indice Triglic./ HDL: Riesgo bajo<3, Riesgo alto>3

Cuantitativa, continua

Historias clinicas




ANEXO N°2: INSTRUMENTO

Caracteristicas sociodemograficas - clinico — terapéuticas y el desarrollo de

Dislipidemia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el

HNDM - 2017
N° Historia clinica: N°
1. Caracteristicas Sociodemogréficas:
a. Edad: afos
b. Sexo: M F_
b. Nivel Educativo:
Primaria___ Secundaria Superior
c. Estado civil: Soltero __ Casado/Conviviente_ Divorciado____
2. Caracteristicas clinicas:
a. Peso: Talla:
b. IMC:
c. ¢Tiempo de evolucion de la enfermedad? afos
d. PCR: mg/I (<2mg/l__ >2mg/l__ )
e. Nefropatia lapica: Presente Ausente

f. Actividad de LES — SLEDAI-2K (utilizando Anexo 2)

LES NO ACTIVO <2 puntos
LES ACTIVO 2 2 puntos
Leve <4 puntos
Moderado 4-8 puntos
Severo >8 puntos
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3. Caracteristicas terapéuticas:

a. ¢Dosis Glucocorticoides?

NO

NO

NO

NO

<20mg/dia__ =20mg/dia
b. ¢Uso Hidroxicloroquina? Si_
c. ¢Uso Micofelonato mofetil?  Si
d. ¢Uso Azatioprina? si_
e. ¢Uso Ciclofosfamida? si_

4. Perfil lipidico:

Colesterol total

Normal (<200mg/dl)

Alto (> 200 mg/dl)

Normal (>40 Hombres, > 50 Mujeres)

HDL
Bajo (<40 Hombres, < 50 Mujeres)
Normal (<100mg/dl)
LDL
Alto (>100 mg/dl)
Normal (<150mg/dl)
Triglicéridos

Alto (>150 mg/dl)

5. indice aterogénico:

indice aterogénico de Castelli

Colesterol total
/ HDL

indice de Kannel

= |LDL/HDL

indice triglicéridos / c-HDL

Triglicéridos /
HDL
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ANEXO N°3: VALIDEZ DE INSTRUMENTOS — CONSULTA DE EXPERTOS

Informe de Opinién de Experto
I DATOS GENERALES -
11 Apellidos y Nombres del Informante: DR. GUILLERMO VALDEZ YAYEZ
1.2 Cargo e institucion donde labora: HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO - ASISTENCIAL
13 Tipo de experto: Metodélogo [] Especialista [X] Estadistico [_]
14 Nombre del instrumento: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
15 Autor (a) del instrumento: IVETTE JOHANNA FLORES CORAS

il ASPECTOS DE VALIDACION

INDICADORES CRITERIOS Deficiente | Regular | Buena Muy
00-20% 21 -40% 41-60% Buena
61-80%
CLARIDAD Esta formulado con un lenguaje claro
OBIJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce respuestas
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances la teoria sobre

Asociacion entre las caracteristicas
sociodemogréficas- clinicas - terapéuticas y el
desarrollo de Dislipidemia en los pacientes con
Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el
Hospital Nacional Dos de Mayo durante el

periodo 2017.
ORGANIZACION Existe una organizacion légica y coherente de
R los items.
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y cantidad

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer: Asociacion entre las
caracteristicas sociodemograficas- clinicas -
terapéuticas y el desarrollo de Dislipidemia en
los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo
durante el periodo 2017.

CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y cientificos
COHERENCIA Entre los indices e indicadores
METODOLOG iA La estrategia responde al propésito de la

P o KX X R

investigacion tipo analitica.

Ht. OPINION DE APLICABILIDAD

M2

(Comentario del juez experto respecto al instrumento)

V. PROMEDIO DE VALORACION /00 /
v

L4

Lugar y Fecha: Lima Z 8 de ABOSTO ge2018

Firma deleg)\(perto i!ﬁ{c:)rma nte
oNINe..090F 3442
497502 241

Teléfono: .......L.L. 0000



Informe de Opinion de Experto
1. DATOS GENERALES
1.1 Apellidos y Nombres del Informante: SARA AQUINO DOLORIER
1.2 Cargo e institucién donde labora: DOCENTE - UPSJB
1.3  Tipo de experto: Metodélogo [ ] Especialista [ ] Estadistico [X]
1.4 Nombre del instrumento: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
1.5  Autor (a) del instrumento: IVETTE JOHANNA FLORES CORAS

L. ASPECTOS DE VALIDACION

)ORES *- DINS
x g 3 = -74
::3:%;:.-13‘ 5‘"“5#-‘-' Eingt! ] TR g s Rl oK i 5
CLARIDAD Esta formulado con un lenguaje claro
OBJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce respuestas X
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances la teoria sobre

Asociacion entre las caracteristicas
sociodemograficas- clinicas - terapéuticas y el
desarrollo de Dislipidemia en los pacientes con X
Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el
Hospital Nacional Dos de Mayo durante el

periodo 2017.
ORGANIZACION Existe una organizacién légica y coherente de

los items. X
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y cantidad X

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer: Asociacion entre las
caracteristicas sociodemograficas- clinicas -
terapéuticas y el desarrollo de Dislipidemia en

los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico X

atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo

durante el periodo 2017.
CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y cientificos ¥
COHERENCIA Entre los indices e indicadores X
MF_TODOLOG]'A La estrategia responde al propésito de la )(

investigacion tipo analitica.

. OPINION DE APLICABILIDAD
[ INSTRUMERTO &S APLICABLE.

(Comentario del juez experto respecto al instrumento)

V. PROMEDIO DE VALORACION

gt/.

Lugary Fecha: Lima 09 de _ AC0ST0_de 2018

SARA GISELA AQUINO DOLORIER

Firm%g%gt%formante

oni e, Q¥ 3890 |
Teléfono: 192083992



informe de Opinion de Experto

1. DATOS GENERALES

14
1.2
13
14
1.5

Tipo de experto:

1. ASPECTOS DE VALIDACION

Apellidos y Nombres del Informante: JOSEPH PINTO OBLITAS
Cargo e institucion donde labora: DOCENTE - UPS/B
Metodélogo [X]

Especialista [ ]

Nombre del instrumento: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Autor (a) del instrumento: IVETTE JOHANNA FLORES CORAS

Estadistico [ |

investigacion tipo analitica.

INDICADORES CRITERIOS Deficiente | Regular [ Buena | Muy | Excelente
00 ~20% 21-40% 41-60% Buena 81-100%
61-80%

CLARIDAD Esté formulado con un lenguaje claro )(
OBIETIVIDAD No presenta sesgo ni induce respuestas X
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances la teoria sobre

Asociacion entre las caracteristicas

sociodemogrdficas- clinicas - terapéuticas y el

desarrollo de Dislipidemia en los pacientes con 5(

Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el

Hospital Nacional Dos de Mayo durante el [

periodo 2017. |
ORGANIZACION Existe una organizacion logica y coherente de X

los items.
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y cantidad )(
INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer: Asociacion entre fas .

caracteristicas sociodemograficas- clinicas -

terapéuticas y el desarrollo de Dislipidemia en

los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico y

atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo

durante el periodo 2017.
CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y cientificos X
COHERENCIA Entre los indices e indicadores %
METODOLOGIA La estrategia responde al propésito de la k

N

it OPINION DE APLICABQIDAD

L ARL €

{Comentario del juez experto respecto al mstrumento)

V. PROMEDIO DE VALORACION

[57-

T

DNIN®

Firm%lixp{fo informa ge V(

Teléfono: ?j ({51,2 ; i’ )
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ANEXO N°4: MATRIZ DE CONSISTENCIA

TEMA: “Asociacion entre las caracteristicas sociodemograficas - clinico - terapéuticas y el desarrollo de dislipidemia en pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico, atendidos en Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2017”.

p VARIABLES E
PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS INDICADORES
General: General: General: Variables Independientes:
HG: .
Caracteristicas
PG 0G: H1: Existe asociacién entre las sociodemograficas— clinico -
caracteristicas terapéuticas
¢ Existe asociacion entre | Determinar si existe soaogler_nograflcas-cl|n|co- _
las caracteristicas asociacién entre las terapéuticas y el desarrollo de Indicadores:

sociodemograficas-
clinico-terapéuticas y el
desarrollo de
Dislipidemia en los

caracteristicas
sociodemograficas-
clinico-terapéuticas y el
desarrollo de

Dislipidemia en los pacientes
atendidos en el HNDM durante el
periodo 2017.

HO: No existe asociacion entre las

1.Caracteristicas
sociodemogréficas:

Edad (item libre)

pacientes atendidos en | Dislipidemia en los caracteristicas » - Sexo  (Femenino,
el HNDM durante el pacientes atendidos en somogﬂer.nograﬂcas-cl|n|co— m'ascullno) .
. terapéuticas y el desarrollo de - Nivel educativo
periodo 20177 el HNDM durante el Dislipidemia en los pacientes (Primaria, secundaria,
periodo 2017. atendidos en el HNDM durante el superior)
periodo 2017. - Estado civil (soltero,

casado/conviviente,
divorciado)




Especificos:
PE 1:

¢ Existe relacion entre las
caracteristicas

sociodemogréficas y los
tipos de dislipidemia en
los pacientes atendidos
en el HNDM durante el
periodo 2017?

PE 2:

¢ Existe relacion entre las
caracteristicas clinicas y
los tipos de dislipidemia
en los pacientes
atendidos en el HNDM
durante el periodo 2017?

Especificos:

OE 1:

Determinar si existe
relacion entre las
caracteristicas

sociodemogréficas y los
tipos de dislipidemia en
los pacientes atendidos
en el HNDM durante el

periodo 2017.

OE 2:

Determinar si existe
relacion entre las
caracteristicas clinicas
y los tipos de
dislipidemia en los

pacientes atendidos en
el HNDM durante el
periodo 2017.

Especificos:
HE 1:
H1: Las caracteristicas

sociodemogréficas tienen relacion
con los tipos de dislipidemia en los
pacientes atendidos en el HNDM
durante el periodo 2017.

HO: Las caracteristicas
sociodemograficas no  tienen
relacion con los tipos de
dislipidemia en los pacientes

atendidos en el HNDM durante el
periodo 2017.

HE 2:

H1: Las caracteristicas clinicas
tienen relacién con los tipos de
dislipidemia en los pacientes
atendidos en el HNDM durante el
periodo 2017.

HO: Las caracteristicas clinicas no
tienen relacién con los tipos de
dislipidemia en los pacientes
atendidos en el HNDM durante el
periodo 2017.

2.Caracteristicas clinicas:

- Peso (item libre)

- Talla (item libre)

- IMC (bajo peso, normal,
sobrepeso, obesidad |,
obesidad Il y obesidad
1)

- Tiempo de evolucion de

la enfermedad (item
libre)

- PCR (22 mgl/l, <2 mg/l)
- Nefropatia Llpica
(Presente, ausente)

- indice SLEDAI-2K
(Inactivo, leve,

moderado y severo)
3.Caracteristicas

terapéuticas:

- Dosis de
Glucocorticoides
(<20 mg/dia, = 20mg/dia)




PE 3:

¢ Existe relacion entre las
caracteristicas
terapéuticas y los tipos
de dislipidemia en los
pacientes atendidos en el
HNDM durante el periodo
2017?

PE 4:

¢, Cual es el promedio del
indice aterogénico en los
pacientes atendidos en el
HNDM durante el periodo
2017?

OE 3:
Determinar si existe
relacion entre las

caracteristicas
terapéuticas y los tipos
de dislipidemia en los
pacientes atendidos en
el HNDM durante el
periodo 2017.

OE 4:

Estimar el promedio del
indice aterogénico en
los pacientes atendidos
en el HNDM durante el
periodo 2017.

HE 3:

H1: Las caracteristicas
terapéuticas tienen relacion con
los tipos de dislipidemia en los
pacientes atendidos en el HNDM
durante el periodo 2017.

HO: Las caracteristicas
terapéuticas no tienen relacion
con los tipos de dislipidemia en los
pacientes atendidos en el HNDM
durante el periodo 2017.

HE 4:

No se formulé hipétesis debido a
que el objetivo especifico N°4 es
descriptivo.

- Uso de Hidroxicloroquina
(S, NO)

-Uso de Micofelonato
Mofetil (Si, NO)

- Uso de Azatioprina
(Sl, NO)

- Uso de Ciclofosfamida
(SI, NO)

Variables dependientes:

- Desarrollo de
Dislipidemia (Si
desarrolla, no desarrolla)

Indicadores:

- Tipos de dislipidemia
(Hipercolesterolemia,
hipertrigliceridemia,
hipoalfalipoproteinemia,
hiperlipidemia mixta, triada
lipidica)

- Indice Aterogénico (indice
Castelli, Indice Kannel,
indice Triglicéridos/ HDL)




ANEXO N°5: INDICE DE ACTIVIDAD SLEDAI-2K
(Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index)
Gladman DD, Ibafiez D, Urowitz MB. J Rheumatol. 2002.

Puntu
acion

SLEDAI

Descriptor

Definicién

Convulsiones

De comienzo reciente. Excluir causas infecciosas,
metabdlicas y farmacos.

Psicosis

Habilidad alterada para la funcién diaria debido a la
alteracion grave en la percepcion de la realidad.
Incluye alucinaciones, incoherencia, asociaciones
ilégicas, contenido mental escaso, pensamiento
ilégico, raro, desorganizacion y comportamiento
cataténico. Excluir insuficiencia renal y farmacos.

Sd. Orgénico
cerebral

Funcién mental alterada con falta de orientacion,
memoria u otras funciones intelectuales de
comienzo rapido, y manifestaciones clinicas
fluctuantes. Incluye disminucion del nivel de
conciencia con capacidad reducida para focalizar, e
inhabilidad para mantener la atencién en el medio,
mas, al menos dos de la siguientes:

- Alteracion de la percepcion
- Lenguaje incoherente
- Insomnio o mareo matutino
- Actividad psicomotora aumentada o
disminuida
Excluir causas infecciosas, metabdlicas y farmacos.

Alteraciones
visuales

Retinopatia ldpica, incluye cuerpos citoides,
hemorragias retinianas, exudados serosos y
hemorragias en la coroides o neuritis éptica. Excluir
HTA, infeccion o farmacos.

Alt. Pares
craneales

De reciente comienzo, motor o sensitivo.

Cefalea
lUpica

Grave persistente, puede ser migrafiosa, pero no
responde a analgésicos narcoticos.

AVC

De reciente comienzo, excluir arteriosclerosis.

Vasculitis

Ulceracién, gangrena, nédulos dolorosos sensibles,
infartos periungueales, hemorragias en astilla o
biopsia o angiografia que lo confirme.
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Debilidad proximal/dolor asociado a elevacion de

4 Miositis CPK/aldolasa o0 EMG sugestivo 0 miositis
comprobada por biopsia.
4 Artritis Mas de dqs articulaciones dolorosas y con signos
inflamatorios.
Cilindros . "
4 o Cilindros hematicos o granulosos,
urinarios
. >hematies/c. excluir litiasis, infeccién u otras
4 Hematuria
causas.
L >5g/24h. de reciente comienzo o aumento de la
4 Proteinuria L . .
proteinuria ya conocida en méas de 0.5g/24h.
4 Piuria >5 leucocitos/c. Excluir infeccion.
5 Exantema Comienzo reciente o recurrente. Exantema
nuevo inflamatorio.
. De comienzo reciente o recurrente. Pérdida
2 Alopecia .
difusa o en placas.
5 Ulceras De comienzo reciente o recurrente. Ulceras
bucales bucales o nasales.
. Dolor pleuritico con roce o derrame o
2 Pleuritis .
engrosamiento pleural.
Dolor pericardico con al menos uno de los
2 Pericarditis siguientes: roce, derrame, cambios del EKG o
confirmacion ecocardiografica.
Descenso de CH50, C3, C4 por debajo del limite
2 Complemento | . , . .
inferior del laboratorio.
. >25% técnica de Farr o por encima del valor
2 Anti DNA ° rop
normal de laboratorio
1 Fiebre >38°. Excluir infeccion.
1 Trombopenia | < 100000 plaquetas/mm3
1 Leucopenia < 3000 células/mm3. Excluir farmacos.
Puntu
acion
Total
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Puntaje total del INDICE SLEDAI-2K:

LES no activo <2 puntos
LES Activo = 2 puntos
Leve <4 puntos
Moderado 4-8 puntos
Severo >8 puntos
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ANEXO N°6: CLASIFICACION PERFIL LIPIDICO-CRITERIOS ATP Il

(National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel I, 2002)

Clasificacion de colesterol total, triglicéridos, LDLc y

HDLc segun criterios de la ATP i

LDLc Optimo <100mg/dL
Aceptable 100-129 mg/dL
Fuera de lo optimo 130-159 mg/dL
Alto 160-189 mg/dL

Muy alto >190 mg/dL

Colesterol Optimo <200 mg/dL

Total

Fuera de lo optimo 200-239 mg/dL

Alto >240 mg/dL

HDLc Bajo <40 mg/dL

Alto >60 mg/dL

Triglicéridos Optimo <150 mg/dL

Fuera de lo optimo

150-199 mg/dL

Alto

200-499 mg/dL

Muy alto

>500 mg/dL
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ANEXO N°7: CLASIFICACION DE LA NEFRITIS LUPICA ISN/RPS
(International Society of Nephrology / Renal Pathology Society, 2003)

CLASE | NEFRITIS LUPICA MESANGIAL MINIMA

NEFRITIS LUPICA MESANGIAL

CLASE 1l

PROLIFERATIVA
CLASE 11l NEFRITIS LUPICA FOCAL
CLASE IV NEFRITIS LUPICA DIFUSA
CLASE V NEFRITIS LUPICA MEMBRANOSA

CLASE VI NEFRITIS LUPICA ESCLEROSANTE
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