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RESUMEN

OBJETIVO: describir las diferencias en las caracteristicas clinicas de pacientes con
lupus eritematoso sistémico (LES) de inicio temprano vs de inicio tardio. TIPO DE
ESTUDIO: observacional, de cohorte, descriptivo y retrospectivo. SELECCION DE
UNIDADES DE ANALISIS Y RECOLECCION DE DATOS: en la poblacion se
incluira pacientes mayores de 18 afios con diagnostico de lupus eritematoso sistémico
usando los criterios de clasificacion de SLICC que fueron atendidos de forma
ambulatoria en el Hospital Cayetano Heredia Lima Peru entre junio 2010 a junio 2020;
luego se dividira en dos grupos, el grupo 1 estar4 conformado por los pacientes con
diagndstico de lupus eritematoso sistémico de los 18 hasta los 50 afios de edad y las
unidades se seleccionaran por conveniencia de manera secuencial; el grupo 2 esta
conformado por los pacientes con diagndstico de lupus eritematoso sistémico mayores
de 50 afios de edad, y se elegira toda la poblacion como muestra; los datos seran
ingresados a dos fichas de recoleccion de datos, ficha 1 indica los criterios de
diagnostico de LES segtin SLICC, y la ficha 2 valora la actividad de LES; ANALISIS:
para las variables continuas se utilizara: mediana y desviacion estandar; para las
variables categdricas binarias se utilizara: frecuencias absolutas y relativas. Para
determinar la diferencia significativa entre los dos grupos se utilizard T de Student, y

para valorar la asociacion entro dos variables se utilizara la prueba de Chi Cuadrado.

PALABRAS CLAVES: lupus eritematoso sistémico de inicio tardio, indice de
actividad SLEDALI, SLICC.
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INTRODUCCION

Lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad heterogénea que puede afectar
varios sistemas, de etiologia ain no conocida y con una gran variabilidad clinica. LES
puede tener una presentacion benigna o muy agresiva, ocasionando dafio cronico e
irreversible a algin 6rgano noble y finalmente la muerte (1). Su presentacion es mas

frecuente en mujeres de edad reproductiva.

El inicio de lupus eritematoso sistémico se cataloga segun éste inicie antes de los 50
afios (LES de inicio temprano) o después de los 50 (LES de inicio tardio), el inicio
después de 50 afios de edad es poco comun, y se sefiala que la enfermedad tiene bajo
nivel de actividad, pero pueden desarrollar con mayor frecuencia enfermedad pulmonar
intersticial (2). Se sefiala que una de las posibles causas sea la variacion de la inmunidad
celular y la menopausia, dentro de las caracteristicas seroldgicas mas frecuentes estan

la hipocomplementemia y presencia de anti-DNAsd (3).

Formiga y Moga en 1990 estudiaron 100 paciente con LES de inicio tardio
valorandolos por SLEDALI, encontrando que tienen caracteristicas clinicas diferentes e

indices de actividad leves durante el primer afio de enfermedad (5).

El estudio realizado por Hashimoto H. en 1987 reportd tres grupos segun el tiempo de
diagndstico de 570 pacientes con LES (inicio nifiez, inicio en la adultez 18 a 50 afios-
y de inicio tardio mayor de 50 afios) y encontré més pacientes con HLA-Bw35 y/o DR2
en el grupo de inicio temprano que el grupo de inicio tardio. Encontrdé mayor frecuencia

de anormalidades serologicas y caracteristicas clinicas en pacientes jovenes con LES.



Ademas, la causa de muerte de los pacientes con LES de inicio tardio eran diferentes

con respecto a los otros grupos (infecciones, perforaciones de Ulceras pépticas) (4).

Carrefio L, Lopez-Longo FJ en 1999 encontraron que no habia diferencia entre los
marcadores seroldgicos especificamente perfil ENA, siendo las caracteristicas clinicas

mas severas en los pacientes con lupus eritematoso sistémico de inicio temprano.

Otro estudio sefiala grandes diferencias entre lupus eritematoso durante la infancia y
lupus eritematoso sistémico de inicio tardio. Los pacientes con lupus eritematoso
sistémico de inicio tardio presentan como caracteristicas mas frecuentes: compromiso

pulmonar, fendmeno de Raynaud y fotosensibilidad (6).

El proposito de este trabajo es conocer el espectro de las diferentes variables clinicas,
seroldgicas y epidemioldgicas de los pacientes con lupus eritematoso sistémico de
inicio tardio en comparacion a los pacientes con LES de inicio temprano. La
justificacion es tener nocién del comportamiento del LES de inicio tardio, para que
durante la préactica clinica sospechemos de manera temprana este diagnostico y asi

poder proporcionar un diagnostico oportuno.



OBJETIVOS

PRICIPAL

Describir las diferencias en las caracteristicas clinicas de pacientes con lupus

eritematoso sistémico de inicio temprano vs de inicio tardio.

SECUNDARIO

Describir las diferencias del indice de actividad SLEDAI de los pacientes con lupus
eritematoso sistémico de inicio temprano vs de inicio tardio después del primer afio del

diagnostico.

Describir las diferencias de las caracteristicas seroldgicas de los pacientes con lupus

eritematoso sistémico de inicio temprano vs de inicio tardio.

MATERIAL Y METODOS

Disefio del Estudio

Estudio observacional, de cohorte, descriptivo y retrospectivo.

Poblacion

Personas mayores de 18 afios con diagndéstico de lupus eritematoso sistémico usando
los criterios de clasificacion de SLICC que fueron atendidos de forma ambulatoria en

el Hospital Cayetano Heredia Lima Peru entre junio 2010 a junio 2020.

Muestra

Este estudio implica el estudio comparativo de dos grupos:



El grupo 1 est4 conformado por los pacientes con LES inicio temprano o de 18 a 50

afios; el muestreo sera no probabilistico, las unidades se seleccionarén por

conveniencia de manera secuencial.

El grupo 2 esta conformado por los pacientes con LES de inicio tardio o mayores de

50 afos, la muestra de este grupo incluird a todos los pacientes de la poblacion.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion.

Todos los pacientes con diagnéstico de LES con edad mayor o igual a 18 afios.
Historias clinicas completas de pacientes con diagndstico de LES en las que
podamos identificar los datos para valorar los criterios de clasificacion de
SLICC.

Historias clinicas completas de pacientes con diagndstico de LES en las que
podamos identificar las caracteristicas clinicas, demograficas y

epidemioldgicas.

Criterios de exclusion

Pacientes con diagnostico de LES con historias clinicas incompletas en las que

no se puedan obtener datos clinicos o de laboratorio.

Pacientes con diagndstico de LES en los que no se encuentra la historio clinica.



DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES

Criterios de clasificacion de lupus eritematoso sistémico del SLICC*

VARIAB [DEFINICION TIPO DE ESCALA DE |FORMA DE

LES OPERACIONAL VARIABLE |MEDICION |REGISTRO

Edad Namero de afos Cuantitativa |Razon Ficha de
transcurridos desde el registro
nacimiento.

Sexo Caracteristicas biologicas y|Cualitativa Nominal Ficha de
fisiolégicas que definen a un|dicotomica registro
individuo.

Lupus Eritema  malar  lupico, Cualitativa  |Nominal Ficha de

cutdneo | fotosensibilidad. registro

agudo

Lupus Erupcion discoide clasica, |Cualitativa Nominal Ficha de

cutaneo registro

cronico

Alopecia |Pérdida anormal del cabello of Cualitativa Nominal Ficha de

no definido segun 3 registro

cicatrizal |clasificacion de SLICC.




Lesiones |Ulceras orales. Cualitativa Nominal Ficha de
orales registro
Compromi|Sinovitis  de > 2/Cualitativa  |[Nominal Ficha de
so articular|articulaciones. registro
Serositis | Pleuritis y serositis definidos| Cualitativa Nominal Ficha de
en los  criterios  de registro
clasificacion de SLICC.
Compromi|Proteinuria de 24 h mayor de| Cualitativa Nominal Ficha de
sorenal |0.55 g o sedimento urinario. registro
Compromi|Convulsiones y  psicosis Cualitativa  |[Nominal Ficha de
S0 definidas en los criterios de registro
neuroldgic|SLICC.
0
Anemia |Anemia hemolitica Cualitativa Nominal Ficha de
hemolitica registro
Leucopeni | Leucocitos < 4.000/mm3 o |Cualitativa  |Nominal Ficha de
ao leucocitos < 1.000/mma3 sin registro
linfopenia |otra etiologia definida.
plaquetope|plaquetas < 100.000/mm3, Cualitativa Nominal Ficha de
nia sin otra etiologia definida. registro




ANA ANA mayor o igual a 1/80. |Cuantitativa |Razon Ficha de
registro
Anti- Antic anti-DNAdSs superior a Cualitativa | Nominal Ficha de
DNAsd |los valores normales. registro
Anti-Sm | Anticuerpo anti-Sm con Cualitativa  |Nominal Ficha de
valores superiores a los registro
normales.
Antifosfoli| Positivo para anticuerpos Cualitativa Nominal Ficha de
pido antifosfolipidos determinado registro
por uno de los siguientes:
Compleme| Valores disminuidos de C3, |Cualitativa  |Nominal Ficha de
nto C4 0 CH50 registro
disminuid
0
test de Test de Coombs directa Cualitativa Nominal Ficha de
Coombs | positiva (sin anemia registro
directa hemolitica).

* La clasificacion requiere al menos 4 de los 17 criterios, incluyendo al menos 1

criterio clinico y 1 criterio inmunolégico o nefritis lUpica demostrada por biopsia (7).



ANA = anticuerpos antinucleares; Anti-ADNdc =-anti-DNA de doble cadena; ELISA
= ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas; Sm = Smith; SLICC = Grupo

Colaborativo Internacional de Lupus Sistémico.

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

Se acudira a la base de datos DEL SERVICIO DE INMUNOREUMATOLOGIA HCJ
y luego al departamento archivos de historias clinicas de hospital Cayetano Heredia
Lima, y se solicitard la historia clinica de los pacientes con diagndstico de lupus
eritematoso sistémico segun los criterios de clasificacion de SLICC, y se procedera al
llenado de las fichas de recoleccion de datos con las variables demograficas,
comorbilidades, clinicas, de actividad y serologia inmunoldgica. Posteriormente los
datos o variables seran ingresados a un Software Estadistico SPSS en donde se
procedera a su analisis. Se descartara aquellas historias clinicas que no cuenten con
analitica inmunoldgica (ANA, perfil ENA, C3y C4).

La seleccion de los pacientes en el primer grupo serd de 18 a 40 afios y el segundo

grupo sera mayores de 50 afios.

El SLEDAI se evaluara en el momento del diagnostico.

ANALISIS DE RESULTADOS:

Para las variables continuas se utilizara: mediana y desviacion estandar; para las

variables categoricas binarias se utilizara: frecuencias absolutas y relativas.

Para determinar la diferencia significativa entre los dos grupos se utilizara T de Student,

y para valorar la asociacion entro dos variables se utilizara la prueba de Chi Cuadrado.



ASPECTOS ETICOS.

Es trabajo se rige en los principios éticos dispuestos en la Declaracion de Helsinki, los
cuales seran usados para mantener la confidencialidad de los datos clinicos de las
historias clinicas y estos sélo se usaran con fines de investigacion; con las conclusiones
de este trabajo no se beneficia ni se pone en riesgo la vida del paciente ya que sélo se
obtendréa datos clinicos de la base de datos y del departamento de archivos de historias
clinicas. Con los datos clinicos y resultados del presente estudio se beneficiaran los

posteriores usuarios de hospital Cayetano Heredia Lima.

Asimismo, la ejecucion del presente estara sujeta a la aprobacion del Comité de Etica

del Hospital Cayetano Heredia y de la UPCH.
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PRESUPUESTO: el presente proyecto serd autofinanciado y se utilizara

recursos materiales de escritorio disponibles en el medio.

MATERIALES COSTO UNIDAD COSTO TOTAL
Materiales de escritorio S/.100.000 S/. 100.00
OTROS - S/.200.00
TOTAL - S/.300.00
CRONOGRAMA
FECHA ACTIVIDAD

Junio 2021 — Septiembre 2021

Recoleccion de datos

Octubre 2021 — Noviembre 2021

Procesamiento de datos

Diciembre 2021 — Enero 2021

Analisis de resultados y redaccion de informe final

Febrero 2021

revista

Presentacion de informe final y publicacion en
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FICHA DE REGISTRON ° 1
Edad:

Sexo: M (), F ().

Lugar de nacimiento

Lupus cutaneo agudo: Sl (), NO ().
Lupus cutaneo cronico: Sl (), NO ().
Alopecia no cicatrizal: SI (), NO ().
Ulceras orales o nasales: SI (), NO ().
Enfermedad articular: SI (), NO ().
Serositis: SI (), NO ().
Manifestaciones renales: SI (), NO ().
Manifestaciones neurologicas: Sl (), NO ().
Anemia hemolitica: SI (), NO ().
Leucopenia o linfopenia: SI (), NO ().
Trombocitopenia: Sl (), NO ().

ANA: valor

Anti-DNA de doble cadena: Sl (), NO ().
Anti-Sm: Sl (), NO ().

Antifosfolipido: SI (), NO ().

Bajo complemento: Sl (), NO ().

Prueba de Coombs directa: SI (), NO ().
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FICHAN® 2

INDICE DE ACTIVIDAD DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Fecha: [/ [ NOMBRE:
Puntuacion SLEDAI |Descriptor Definicion
. De comienzo reciente. Excluir causas

8 Convulsiones |. . L1 .
infecciosas, metabolicas y farmacos.
Habilidad alterada para la funcion diaria

3 Psicosi debido a alteracion grave en la percepcion

SICOSIS | de Ia realidad. Incluye alucinaciones.
Funcion mental alterada con falta de
) orientacion, memoria, u otras funciones
8 Sindrome  Jintelectuales, de comienzo rapido y
organicocerebrall manifestaciones clinicas fluctuantes,
Retinopatia lupica. Incluye cuerpos
8 Alteraciones |citoides, hemorragias retinianas, exudados
visuales serosos y hemorragias en la coroides, o
neuritis optica.
Alteraciones de . . .
8 De reciente comienzo, motor o sensitivo.
pares craneales
Grave, persistente; puede ser migrafiosa,

8 Cefalea lUpica |pero no responde a analgésicos
narcaticos.

8 AVC De reciente comienzo. Excluir
arteriosclerosis.

Ulceracion, gangrena, ndédulos dolorosos
. sensibles, infartos periungueales,

8 Vasculitis . P gueal
hemorragias en astilla o biopsia o
angiografia que confirme la vasculitis.
Debilidad proximal/dolor asociado a

4 Miositis elevacion de las CPK/aldolasa 0 EMG
sugestivo 0 miositis comprobada por
biopsia.

4 Artritis Més de dos articulaciones dolorosas y con
signos inflamatorios.

4 Cilindros Cilindros hematicos o granulosos.

urinarios
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4 Hematuria |>5 hematies/c. Excluir litiasis, infeccion u
otras causas.
> 5 g/24 h. De reciente comienzo o
4 Proteinuria  |aumento de la proteinuria ya conocida en
mas de 0.5 g/24 h.
4 Piuria > 5 leucocitos/c. Excluir infeccion.
Exantema Comienzo reciente o recurrente.
nuevo Exantema inflamatorio.
2 Alopecia De comienzo reciente o recurrente.
Pérdida difusa o en placas.
2 Ulceras bucales| De comienzo reciente o recurrente.
Ulceras bucales o nasales.
2 Pleuritis Dolor pleuritico con roce o derrame, 0
engrosamiento pleural.
Dolor pericardico con al menos uno de los
. siguientes: roce, derrame, cambios
2 Pericarditis . . .
electrocardiogréaficos o confirmacion
ecocardiografica.
2 Complemento |Descenso de CH50, C3, C4 por debajo del
limite inferior del laboratorio.
2 Anti DNA  |> 25%. Técnica de Farr o por encima del
valor habitual del laboratorio.
1 Fiebre > 38°C. Excluir infeccion.
1 Trombocitopeni | < 100.000 plaquetas/mm3.
a
1 Leucopenia |< 3.000 células/mma3. Excluir farmacos.
PUNTUACION Nota: puntia en la escala SLEDAI si el descriptor esta
TOTAL presente en el dia de la visita o 10 dias antes.

Las categorias de actividad se han definido sobre la base de las puntuaciones
SLEDAI: sin actividad (SLEDAI = 0), actividad leve (SLEDAI =1 a 5), actividad
moderada (SLEDAI = 6 a 10), actividad alta (SLEDAI =11 a 19), y muy alta
actividad (SLEDAI>20). (8).
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