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RESUMEN

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad inflamatoria, crénica,
multisistémica, que se define por sus maltiples rasgos clinicos y por la casi invariable
presencia de autoanticuerpos dirigidos contra uno o mas componentes del nucleo celular
Objetivo: Caracterizar a los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico e identificar su
posible relacion con la aterosclerosis subclinica.

Metodos: Se realizd un estudio transversal descriptivo de pacientes con diagnéstico de
Lupus Eritematoso Sistémico, atendidos en el Centro de Reumatologia en La Habana,
durante el periodo comprendido entre octubre del 2015 a octubre del 2017. La muestra fue

no probabilistica y estuvo formada por 50 pacientes. Se empled estadistica descriptiva e

inferencial.
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Resultados: Del total de pacientes el 54.0 % (n=27) presentaba aterosclerosis subclinica.
Los factores de riesgo tradicionales que mostraron asociacion con la presencia de placa en
pacientes con LES fueron la hipercolesterolemia, 70.4 % (n=19) e hipertrigliceridemia 55.6
% (n=15). Se observd relacion entre el tiempo de evolucion, presencia de dafio acumulado,
compromiso renal, cifras de PCR y dosis acumulada de esteroides, con la presencia de
aterosclerosis subclinica.

Conclusiones: Se constatd en pacientes con LES y presencia de placa un promedio de edad
mayor. Los factores de riesgo tradicionales que mostraron asociacion con la presencia de
placa aterosclerdtica fueron: hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia. Se comprob6
asociacion entre el tiempo de evolucion, presencia de dafio acumulado, compromiso renal,
cifras de PCR y dosis acumulada de esteroides, con la presencia de placa. En los pacientes
del estudio el uso de cloroquina estuvo asociado a la no aparicién de aterosclerosis
subclinica.

Palabras clave: Aterosclerosis subclinica; lupus eritematoso sistémico; factor de riesgo

ABSTRACT

Introduction: Systemic lupus erythematosus is an inflammatory, chronic, multisystemic
disease, which is defined by its multiple clinical features and by the almost invariable
presence of autoantibodies directed against one or more components of the cell nucleus.
Objective: To characterize patients with Systemic Lupus Erythematosus and to identify its
possible relationship with subclinical atherosclerosis.

Methods: A descriptive cross-sectional study of patients diagnosed with Systemic Lupus
Erythematosus, treated at the Rheumatology Center in Havana, was carried out during the
period from October 2015 to October 2017. The sample was non-probabilistic and consisted
of 50 patients. Descriptive and inferential statistics were used.

Results: Of the total number of patients, 54.0 % (n=27) had subclinical atherosclerosis. The
traditional risk factors that showed association with the presence of plaque in patients with
SLE were hypercholesterolemia, 70.4 % (n=19) and hypertriglyceridemia 55.6 % (n=15).
A relationship was observed between the time of evolution, the presence of accumulated
damage, renal compromise, CRP figures and accumulated dose of steroids, with the
presence of subclinical atherosclerosis.

Conclusions: A higher average age was found in patients with SLE and presence of plague.
The traditional risk factors that showed association with the presence of atherosclerotic

plaque were: hypercholesterolemia and hypertriglyceridemia. An association was found
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between the time of evolution, the presence of accumulated damage, renal compromise,
CRP figures and the accumulated dose of steroids, with the presence of plaque. In the study
patients, the use of chloroquine was associated with the absence of subclinical
atherosclerosis.

Keywords: Subclinical atherosclerosis; systemic lupus erythematosus; risk factor
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Introduccion

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad inflamatoria, cronica,
multisistémica, que se define por sus mdaltiples rasgos clinicos y por la casi invariable
presencia de autoanticuerpos dirigidos contra uno o mas componentes del nicleo
celular. @G

La enfermedad cardiovascular es la mayor causa de mortalidad prematura entre pacientes
con LES, en proporciones que varian desde un 18 % hasta un 45 % de mortalidad en dichos
pacientes.®

Por afios se ha considerado que los pacientes con LES tienen mayor tasa de enfermedad
Ateroesclerdtica (ATE) por concentrar mayor nimero de factores de riesgo tradicionales.
En general presentan un perfil lipidico proaterogénico secundario al uso de corticoides y
muchas veces Sindrome Nefrotico de forma concomitante, al sedentarismo por el
compromiso articular y mayor frecuencia de hipertensién arterial (HTA) por el compromiso
renal. Un analisis multivariado, sin embargo, ha observado que este aumento de factores no
era capaz por si solo de explicar la Ateroesclerosis acelerada en este grupo de pacientes.®®
Recientemente, la identificacion de factores inflamatorios/inmunoldgicos en pacientes con
aterosclerosis acelerada sugiere un mecanismo patogénico comdn en LES vy
aterosclerosis.("®

Hoy en dia se reconoce a la enfermedad ateroesclerdtica como una enfermedad autoinmune

inflamatoria en donde el evento primario o inicial es la disfuncion endotelial.(”

@) ev-rc | 3

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




Revista Cubana de Reumatologia. 2022;24(1):e265

Numerosos marcadores séricos se han propuesto en los ultimos afios como predictores de
aterosclerosis y de su complicacion trombotica. Estos incluyen marcadores de inflamacion
como la proteina C reactiva (PCR).("®

En cuanto a la relacion de los valores de PCR y engrosamiento del complejo intima media,
se pudo apreciar en estudio realizado por Hernandez y col, que, en pacientes con mayores
valores de PCR se apreciaba mayor engrosamiento por ecografia carotidea del complejo
intima media. Los factores de riesgo tradicionales HTA e hipercolesterolemia, en dicho
estudio, fueron significativos en los pacientes con LES.?

El objetivo del presente estudio fue caracterizar a los pacientes con Lupus Eritematoso

Sistémico e identificar su posible relacion con la aterosclerosis subclinica.

Métodos

Se realizd un estudio transversal descriptivo de pacientes con diagndstico de LES atendidos
en el Centro de Reumatologia (CR) del Hospital Docente Clinico Quirdrgico 10 de Octubre,
de La Habana, durante el periodo de dos afios, comprendido entre octubre del 2015 a octubre
del 2017.

El total de 493 pacientes atendidos en el Centro de Reumatologia del HDCQ 10 de Octubre
procedentes de todo el pais, cumplieron, para el diagndstico, con los criterios de
clasificacion para LES del Colegio Americano de Reumatologia (ACR) de 1982.1

La muestra no probabilistica quedd constituida por 50 pacientes que cumplian con los
criterios de inclusion del estudio.

Se tuvieron en cuenta las siguientes variables: edad, grupo étnico, sexo, indice de masa
corporal (considerandose sobrepeso un IMC superior a 25 kg/m2), hipertension arterial (por
APP y/o deteccion de cifras de presion arterial superiores a 140/90, diabetes mellitus (por
APP y/o cifras superiores a 6.3 mmol en ayunas), habito de fumar, hipercolesterolemia (por
valores en sangre > 6.2 mmol/l) e hipertrigliceridemia (niveles en sangre > 1.7 mmol).

Se tuvo en cuenta ademas variables relacionadas con el LES como: tiempo de evolucion de
la enfermedad, indice de actividad medido por MEX-SLEDALI, dafio acumulado medido por

SLICC/ACR, dosis acumulada de esteroides, uso de medicamentos, compromiso renal.

Técnicas y procedimientos para la obtencion de la informacién

@) ev-ro | 4

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




Revista Cubana de Reumatologia. 2022;24(1):e265

Se tomo en consideracion el pesquisaje, mediante entrevista, de las manifestaciones clinicas
por organos y sistemas, el examen fisico, los estudios complementarios, incluidos los

inmunoldgicos, asi como la terapéutica de los pacientes.

Técnica de realizacion de la Ecografia Doppler carotidea

Se realiz6 ultrasonografia doppler carotidea en modo B, en el servicio de radiologia del
CIMEQ. Esta técnica fue llevada a cabo por el mismo ecografista quien desconocia el
diagndstico de cada paciente. La misma se desarroll6 con el paciente en posicion de decubito
supino, colocandose el transductor linear de 7.5 MHz en el cuello del paciente y evitando la
compresion de la vena yugular. Se realizé la valoracion de la arteria carétida comun, en
corte longitudinal y en 3 sitios diferentes:

1ro - Bulbo 2do - 1 cm. en sentido descendente y 3ro - Entre las dos mediciones anteriores.
El equipo imagenoldgico empleado fue ATORA.

De acuerdo a datos previamente publicados, el complejo intima-media se considero
patoldgico cuando era mayor de 1.0 mm; se determind la presencia de placa cuando dicha

medicion era mayor de 1.3 mm.(?

Analisis estadistico

En el método estadistico, se empled la frecuencia absoluta y el porcentaje para las variables
cualitativas. Se utilizé la prueba Ji-cuadrado de independencia para identificar la asociacion
entre las variables cualitativas. En el caso de las tablas de contingencia 2x2 se empleé la
correccion por continuidad de Yates y en caso de existir frecuencias esperadas menores que
5 se empleo la prueba exacta de Fisher. Para la variable Dosis acumulada de esteroides se
realizd la prueba Tendencia lineal para identificar posible tendencia lineal entre los niveles
de esa variable y la presencia o no de placa.

Para las variables cuantitativas se empled la media y la desviacion estandar cuando se
distribuyeron normal. Se emple6 la prueba T de Student para muestras independientes (con
placa y sin placa), para ver si existieron diferencias en las medias de las variables
cuantitativas. En caso de no tener distribucion normal se calculd la mediana y el rango
intercuartilico. Para las pruebas de hipotesis se empled un nivel de significacion del 5 %.
El analisis de los resultados se efectué con la utilizacion del paquete estadistico: SPSS
version 13.0 para Windows y EPIDAT 3.1.
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A todos los pacientes que participaron en este estudio se les explic las caracteristicas de
esta investigacion; asi conocieron los objetivos y la informacion se utilizé de forma

anoénima.

Resultados

Del total de pacientes con LES hubo presencia de aterosclerosis subclinica por ecografia
doppler carotidea en el 54.0 % (n=27).

Las caracteristicas generales de los pacientes del estudio se aprecian en la tabla 1, donde la
edad media de los que tuvieron presencia de placa fue de 48.1 afios (DE=9.653 afios)
mientras que las de los que no tenian presencia de placa fue de 35.6 afios (DE=9.283 afios).
Hubo suficiente evidencia desde el punto de vista estadistico para afirmar que existe
diferencia de la media de la edad entre los pacientes con y sin presencia de placa (t=4.661,
48 grados de libertad y p=0.000).

Con respecto a la variable sexo, predominé el femenino (88.0 %, n=44) sobre el masculino
(12.0 %, n=6) en pacientes diagnosticados con LES. Hubo mayor predominio de placas en
pacientes del sexo femenino, que en pacientes masculinos con igual diagnostico. El sexo
fue independiente de la presencia de placa ((Prueba exacta de Fisher: p=0.082).

Acerca del IMC los porcentajes fueron muy similares entre los pacientes normopeso (52.0
%, n=26) y los no normopeso (48.0 %, n=24); los normopeso predominaron en pacientes
con placa (65.4 %, n=17) mientras que los no normopeso en los que no presentaban placa
(58.3 %, n=14). No hubo suficiente evidencia para afirmar, desde el punto de vista
estadistico que el IMC y la presencia 0 no de placa estan asociados (Correccion por
continuidad de Yates=1.592, 1 grado de libertad, p=0.162).

La HTA fue la enfermedad asociada més frecuente, con un 30 % (n=15); de ese total el 73.3
% (n=11) se observa en los pacientes con placa pero no hubo suficiente evidencia estadistica
para afirmar que esta asociada a la presencia de placa (p=0.068). Otras enfermedades
asociadas fueron el asma bronquial (n=5), la diabetes mellitus y el hipotiroidismo, estas
ultimas con 4 pacientes respectivamente; tampoco en estas enfermedades se encontro
evidencia suficiente para plantear que estan asociadas a la presencia de placa (p>0.05).

El habito de fumar estuvo presente en un 22.0 % (n=11); no existié asociacion estadistica
entre ambas variables (Correccion por continuidad de Yates= 0.147, 1 grado de libertad, p=

0.701) por lo que se puede afirmar que fueron independientes.
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La hipercolesterolemia se presentd en el 44.0 % (n=22) de los pacientes; de ellos hubo 19
que tuvieron placa (86.4 %) y 3 que no la tuvieron. Puede afirmarse con un 5 % de
significacion que existio evidencia suficiente para decir que ambas variables estan asociadas
(Correccién por continuidad de Yates= 14.320, 1 grado de libertad, p= 0.000). La
hipertrigliceridemia se observo en el 38.0 % (n=19) de los pacientes; de ellos la mayor
frecuencia correspondi6 a los que tuvieron placa (15 casos, 78.9 %) en tanto solo cuatro
pacientes no presentaron placa (21.1 %); Existio asociacion estadisticamente significativa
entre la hipertrigliceridemia y la presencia de placa (Correccion por continuidad de Yates=
6.144, 1 grado de libertad, p=0.013).

El sindrome metabdlico se presentd en el 54.0 % de los casos (n=27); de ellos la mayor
frecuencia tuvo placa (63.0 %, n=17) y 10 no tuvieron placa. No se encontr6 asociacion
estadisticamente significativa entre este sindrome y la presencia de placa (Correccion por
continuidad de Yates= 1.194, 1 grado de libertad, p= 0.274).

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes con lupus eritematoso sistémico segin
presentaran o no placa aterosclerética

Con placa

Sin placa

Caracteristicas (n=27) (n=23) Valor de p
Edad* 48.11 (9.653) 35.57 (9.283) 0.000*3
Sexo?

Femenino 26 (59.1) 18 (40.9) 0.082*
Masculino 1(16.7) 5(83.3) '
IMC?

No normopeso(> 25) 10 (41.7) 14 (58.3) 0.1625
Normopeso(< 25) 17 (65.4) 9 (36.4)

Comorbilidades®

Diabetes mellitus 4 (100.0) 0 (0.0) 0.115%
Hipertension arterial 11 (73.3) 4(26,.7) 0.068°
Asma bronquial 1 (20.0) 4 (80.0) 0.1674
Hipotiroidismo 2 (50.0) 2 (50.0) 1.0004
Tabaquismo?

Si 7 (63.6) 4 (36.4) 0.7015
No 20 (51.3) 19 (48.7)
Hipercolesterolemia?

Si 19 (86.4) 3(13.6) 0.000*
No 8 (28.6) 20 (71.4)
Hipertrigliceridemia?

Si 15 (78.9) 4(21.1) 0.013*°
No 12 (38.7) 19 (61.3)

Sindrome metabélico?

Si 17 (63.0) 10 (37.0) 0.2745
No 10 (43.5) 13 (56.5)

Nota: 1: media y desviacion estandar, 2: porcentaje calculado con base en el total por fila, 3: Prueba t para muestras independientes, 4:

Prueba exacta de Fisher, 5: Correccién por continuidad, *: p<0,05.
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Las caracteristicas de la enfermedad pueden apreciarse en la tabla 2. EI tiempo medio de
evolucion de la enfermedad (LES) en los pacientes con placa fue mayor (15.22 afios, con
una desviacion estandar de 7.423 afios) que en los que no tenian placa (6.43 afios, con una
desviacion estandar de 4.897 afos). Existié diferencia estadisticamente significativa entre
el tiempo medio de evolucion en pacientes con y sin placa (t= 5.004, 45.362 grados de
libertad, p= 0.000, IC 95 %: 5.251y 12.323).

Hubo un 30.0 % de pacientes con dafio (n=15) con respecto al total de los estudiados; de
esos 15, el por ciento mayor correspondié a los pacientes con placa 86.7 % (n=13). Se
obtuvo asociacion estadistica entre estas la existencia de dafio y la presencia de placa
(Correccion por continuidad de Yates= 7.422, 1 grado de libertad, p=0.006).

En lo que respecta al compromiso renal, hubo 12 pacientes (24.0 %) y el porcentaje mayor
se obtuvo en los que presentaron placa (83.3 %, n=10). De los 38 pacientes, (76.0 %) que
no tuvieron compromiso renal hubo 21 sin placa (55.3 %) y 17 con placa (44.7 %). Se obtuvo
asociacion estadisticamente significativa entre estas dos variables (Correccion por
continuidad de Yates= 4.026, 1 grado de libertad, p= 0.045)

Se observo en un 78.0 % (n=39) el PCR con valores mayores de 6 y de ellos 26 presentaron
placa (66.7 %); de los 11 (22.0 %) que tuvieron la PCR con valores <6 hubo 10 sin placa 'y
solo un caso tuvo placa. Ambas variables resultaron asociadas desde el punto de vista
estadistico (Correccion por continuidad de Yates= 9.250, 1 grado de libertad, p= 0.002).
El uso de cloroquina se encontré en un 62.0 % (n=31); de los pacientes que la usaron el
61.3 % (n=19) no presento placa en tanto 12 (38.7 %) si, mientras que de los 19 que no la
usaron el mayor porcentaje correspondid a aquellos que tuvieron placa (15 casos, 79.0 %) y
solo cuatro casos no. Result6 estadisticamente significativa (Correccion por continuidad de
Yates= 6.114, 1 grado de libertad, p= 0,013) la asociacion entre el uso de cloroquina y la
presencia de placa.

Con el empleo de otro inductor no se evidencié asociacion estadisticamente significativa
con la presencia de placa (Correccion de Yates=1.542, un grado de libertad, p=0.214).

Se observo un 78.0 % (n=39) de pacientes con actividad leve del LES; de ellos el 48.7 %
(n=19) presentd placa y el 51.3 % (n=20) no. No se encontrd asociacion lineal desde el
punto de vista estadistico (X?tendencia linea= 0.350, un grado de libertad, p= 0.554).

Con la dosis acumulada de esteroides se tuvo que, del total de pacientes, el 50.0 % (n=25)
estaba con <10 g, el 38.0 % (n=19) con 10 a 20 g y 6 con dosis > 20 g. De los que estaban
con < 10 g el mayor porcentaje correspondié a los sin placa (72.2 %, 18 casos), sin embargo,

en los que consumian dosis de entre 10 a 20 g el 73.7 % (14 casos) tuvo placa. Los seis que
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tuvieron dosis mayores de 20 g presentaron placa. Existio tendencia lineal entre los
diferentes niveles (X?tendencia lineai= 14.226, un grado de libertad, p= 0,000). Puede afirmarse

que a mayor dosis acumulada de esteroides aumento el riesgo de presentar placa.

Tabla 2. Caracteristicas de la enfermedad presentes en los pacientes con lupus eritematoso
sistémico seglin presentaran o no placa aterosclerdtica

. Con placa Sin placa
Caracteristicas (n=27) (n=23) Valor de p
Tiempo de evoluciont 15.22 (7.423) | 6.43 (4.897) 0.000*3
SLICC/ACR?
Con dafio 13 (86.7) 2 (13.3) 0.006**
Sin dafio 14 (40.0) 21 (60.0)
Compromiso renal?
Si 10 (83.3) 2 (16.7) 0.045*
No 17 (44.7) 21 (55.3)
PCR
> 6 mg/dl 26 (66.7) 13 (33.3) 0.002*
< 6 mg/dl 1(9.1) 10 (90.9)
Uso de cloroquina
No 15 (79.0) 4 (21,0) 0.013*
Si 12 (38.7) 19 (61.3)
Otro Inductor
Alguno 14 (66.7) 7 (33.3) 0.2144
Ninguno 13 (44.8) 16 (55.2)
MEXSLEDAI
Leve 19 (48.7) 20 (51.3) 0.5546
Moderada 6 (100.0) 0 (0.0 '
Severa 2 (40.0) 3 (60.0)
Dosis acumulada de esteroides
<10g
10-20g 7 (28.0) 18 (72.0) 0.0006*
>20g 14 (73.7) 5 (26.3)

6 (100.0) 0 (0.0)

Nota: 1: media (desviacion estandar), 2: porcentaje calculado con base en el total por fila, 3: Prueba t para muestras independientes, 4:

Correccion por continuidad, 5: Prueba exacta de Fisher, 6: Prueba Tendencia lineal, *: p<0,05.

Discusion
En el presente estudio, se constato aterosclerosis subclinica por ecografia doppler carotidea
en mas de la mitad de los pacientes con LES. Existen diversas proporciones de aterosclerosis
subclinica en estudios reportados que varian desde 35 % hasta 70 %.19-(13).(14).(15).(16)
En cuanto la edad media fue mayor en los pacientes en que se constato presencia de placa,
que en aquellos que no presentaron placa. En estudio realizado en Hospital Hermanos
Ameijeiras, de casos y controles, la media de edad de pacientes fue de 37.88 afios. Se

observo una media de edad aproximadamente semejante a la del presente estudio (41.9 afios
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vs 32.3 afios).!”) Estudio realizado en el Centro de Reumatologia de casos y controles, en
el afio 2013, reportd una media de edad en pacientes con LES de 40.9 afios.?

En estudios realizados, la edad constituyé en pacientes con LES e HTA un factor de riesgo
cardiovascular significativo; es decir, a mayor edad, mayor es el riesgo, lo que se debe al
proceso de envejecimiento que favorece la aterosclerosis, la inflamacion, el estrés oxidativo
y la disfuncién endotelial. Esto pudiese explicar, al menos, parte del papel de la edad de
debut del LES como factor de riesgo significativamente asociado a la HTA.&4)

Por otra parte, el LES por su caracter sistémico y cronico afecta las paredes arteriales y
promueve la aterosclerosis. Ademas, los medicamentos administrados como los esteroides
retienen agua y electrolitos a nivel renal, lo que favorece el retorno venoso y el gasto
cardiaco, factores que influyen en la elevacion de la presion arterial. (415

Respecto al sexo Hernandez y col en estudio que incluy6 a 62 pacientes con diagndstico de
LES, observé un franco predominio del femenino (91.9 %),1% parecido al resultado
obtenido en el presente estudio que no evidencid asociacion con la presencia de placa, lo
cual pudiese estar relacionado a que, en la muestra del estudio, predomingé el sexo femenino
de forma general.

Los resultados obtenidos en este trabajo acerca del IMC no coinciden con dos estudios
realizados“?(®), en los que se observo que el exceso de peso, en el primer estudio, es de
41.1% y en el segundo, de 37.1 %.

La HTA es uno de los grandes factores de riesgo, con independencia de la edad, el sexo o
la raza. Las cifras de presion arterial, tanto sistélicas como diastolicas, se correlacionan con
la incidencia de enfermedad coronaria y ACV. Se ha postulado que el exceso de presion
dafaria el endotelio y aumentaria su permeabilidad. Ademas, la HTA podria estimular la
proliferacion de las células musculares lisas o inducir la rotura de la placa. La presencia de
lesion en los 6rganos diana (hipertrofia del ventriculo izquierdo y/o microalbuminuria) se
acomparia de un incremento del riesgo cardiovascular. La prevalencia de la misma en
pacientes con LES varia sus proporciones desde 30 % a 45 %, segun estudios
publicados.9-(0

En el Centro de Reumatologia en un estudio realizado, la hipercolesterolemia esta presente
en 12 casos LES (19.4 %), y 4 controles (6.7 %); la misma resultd significativa en los
enfermos al realizarse analisis estadistico (p=0.038),19:(19) con lo cual se plantea que hay
asociacion entre ella 'y la presencia de placas, lo cual es similar a lo encontrado en el presente

estudio.
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La asociacion entre el colesterol sérico y la incidencia de Cl se ha demostrado en estudios
experimentales y epidemiolégicos.?Y La relacion entre el colesterol y la Cl es continua,
gradual y muy intensa. El valor predictivo del colesterol disminuye con la edad y es
realmente bajo a partir de la sexta década. El riesgo atribuido a la hipercolesterolemia es
debido al colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL). Numerosos estudios de
intervencion han demostrado que el descenso del cLDL mediante farmacos
hipolipidemiantes se acompafia de reducciones significativas en la morbimortalidad
cardiovascular, tanto en prevencion primaria como secundaria.??-)

Los valores de dislipidemia, varian de acuerdo a diversos estudios desde 32 % a 66.6
%_(16)(18)(24)

En pacientes estudiados en el Centro de Reumatologia, se constatd que la
hipertrigliceridemia predominé en el grupo de pacientes con 14 casos (22.6 %). Estuvo
presente en 6 controles (10.0 %). Este factor de riesgo no resultd significativo en los
pacientes.(9-(16)

El sindrome metabolico se present en méas de la mitad de los casos en el presente estudio;
comprende un conjunto de factores de riesgo cardiovascular caracterizados por HTA,
dislipidemias, intolerancia a la glucosa y un estado proinflamatorio y protrombético que
favorecen la aterosclerosis y sus secuelas a largo plazo y el surgimiento de diabetes mellitus
tipo 11.49)

Desde 1976, se describio por Urowitz, el pico bimodal de mortalidad de los pacientes con
LES, si bien esta relacionado con el tiempo de evolucién de la enfermedad, asi como a la
presencia de compromiso en 6rganos y sistemas, que contribuyen a acelerar la presencia de
aterosclerosis temprana, como es el sindrome nefrético.?>:6)

En el presente estudio, existe similitud con lo reportado por Estévez y col sobre tiempo de
evolucion de la enfermedad. Con respecto al tiempo de evolucion de la enfermedad, si bien
éste era ligeramente superior en los pacientes con LES y aterosclerosis, las diferencias no
alcanzaron significacion estadistica.”

Estévez y col constataron la presencia de dafio sistémico, medida por el indice de
SLICC/ACR, fue también significativamente (p = 0.017) mas frecuente en los pacientes con
placa (44.8 %, n=13) que en los que no la tenian (13.6 %, n=3);\!" el presente trabajo obtuvo
resultados similares. Estudios reportan que, a mayor dafio acumulado, mayor es el valor del
engrosamiento del complejo intima media.?¥

Hasta un 9 % de pacientes con LES presentan insuficiencia renal en algunas series,?” lo

que constituye un factor de riesgo cardiovascular independiente; en el presente estudio se
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observO mayor porcentaje. La presencia de proteinuria, que acompafia frecuentemente a la
nefropatia lupica, también aumenta el riesgo de enfermedad aterosclerética clinica y
subclinica. El sindrome nefrotico se acompafia de hipercolesterolemia y ambiente pro
trombotico, lo que contribuye al desarrollo de enfermedad cardiovascular. La presencia de
enfermedad renal se ha establecido como un factor de riesgo independiente para el
desarrollo de AE en el LES.?®

En estudio de casos con LES, en el Centro de Reumatologia, Hernandez y col, pudo apreciar
relacién de las cifras de PCR con la presencia de engrosamiento del complejo intima media,
asi como la presencia de placa;®? el estudio actual coincide con los resultados de esos
autores. La PCR es un reactante de fase aguda que sirve como marcador inflamatorio. La
concentracion de PCR puede ser un predictor de aterosclerosis subclinica, ya que su
concentracion se correlaciona con el grosor intima-media y con el grado de calcificacion de
las arterias.19(29

Los antimalaricos disminuyen los niveles de colesterol total, LDL y triglicéridos, elevando
los niveles de HDL, tanto en pacientes con LES, como AR. Muestran capacidad para
disminuir la sintesis hepética de colesterol y los niveles de VLDL, con un incremento
significativo de la sintesis de HDL. Disminuye la LDL a expensas de un incremento en la
remocion plasmatica de la misma.®® La hidroxicloroquina presenta propiedades
antitrombéticas,®® y antiagregante plaquetaria,®® lo que puede generar un beneficio
adicional en esta poblacion. Estos factores pudiesen explicar, en el grupo de pacientes que
los usan, la ausencia de placa por ecografia doppler carotidea; en el presente estudio el uso
de cloroquina se asocié a la no presencia de placa.

Se ha reportado la presencia de niveles méas bajos de glicemia de ayuno en los pacientes
tratados con antimalaricos vinculado a un alargamiento de la vida media del complejo
insulina-receptor. En pacientes con AR y LES el uso de antimalaricos se asocio a menor
riesgo de desarrollar diabetes mellitus. La no utilizacién de antimaléricos se asocid a
incremento de enfermedad vascular subclinica demostrada, y se constituyé en un factor
predictor de enfermedad coronaria y mortalidad cardiovascular en pacientes con LES.®?®
Aunque no existid asociacion estadisticamente significativa entre el uso de medicamentos
inductores y la presencia de placa, existen estudios en que avalan que el uso adecuado
tratamiento inmunosupresor constituye un factor protector.®DG2:@3.649 Dado que la
actividad de la enfermedad es proaterosclerotica, es razonable asumir que el control de la

actividad conlleve a menor riesgo de enfermedad aterosclerética.
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Con respecto a la actividad de la enfermedad medida por MEXSLEDAI, no se encontro
asociacion lineal desde el punto de vista estadistico. En reportes de casos, se observa que a
mayor indice de actividad, mayor el grosor del complejo intima media.?%

En relacion con la dosis acumulada de esteroides, puede afirmarse que a mayor dosis de
esteroides, aumenta el riesgo de presentar placa.

Acorde con lo reportado en la literatura, los glucocorticoides tienen no solo efecto
antiinflamatorio, también tienen efectos pro-aterogenico, y en el metabolismo lipidico.
Aunque se describe en los reportes que bajas dosis de esteroides producen efectos
beneficiosos por su papel antiinflamatorio, en pacientes que usan ademas hidroxicloroquina.
Altas dosis de esteroides, producen incremento y exacerbacion de los factores de riesgo
sobretodo metabdlicos.?¥

El LES ha sido identificado como un factor de riesgo independiente para aterosclerosis
subclinica, observandose que mas de la tercera parte de los pacientes con esta
enfermedad®®(2.64 muestran evidencia de placas en arterias carétidas, tal y como se ha

constatado en esta investigacion.

Conclusiones:

Se constatd en aquellos pacientes con LES y presencia de placa un promedio de edad mayor.
Los factores de riesgo tradicionales que mostraron asociacién con la presencia de placa
aterosclerdtica en pacientes fueron: hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia. Se
comprobd asociacion entre el tiempo de evolucion, presencia de dafio acumulado,
compromiso renal, cifras de PCR y dosis acumulada de esteroides, con la presencia de placa.
En los pacientes del estudio el uso de cloroquina estuvo asociado a la no aparicion de

aterosclerosis subclinica.
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