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Assessment of activity, chronic damage and changes in the quality
of life of Colombian patients with systemic lupus erythematosus using
the SELENA-SLEDAI, BILAG 2004, SLICC/ACR and SF-36 questionnaires

ABSTRACT
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Objective: To determine the clinical characteristics, activity, damage, and quality of life in
Systemic lupus erythematosus in Colombian patients.

Methods: Clinical and demographic data was collected over a six-month period, and the
SELENA-SLEDAI, BILAG 2004, SLICC/ACR and SF-36 was used on patients with Systemic
Lupus Erythematosus attending two referral Clinics in Bogota D.C.

Results: A total of 109 patients from the 440 registered, of whom 91.7% were women. The
time to progression was 10.5 + 8.86 years, and 76.1% of the patients came from urban areas,
60.6% patients belonged to low socioeconomic status, and 45% had the disease for less
than 5 years. In BILAG A, the renal component was the most affected (11.9%). According
to SELENA-SLEDAI, 45.9% of patients were in remission. Using SLICC/ACR, 45.9% had
some degree of organ damage. With the SF-36, 83.5% of patients had scoresof < 50 for the
physical health components, and 74.3% had scores of <50 for the mental health component
summary. There was a weak correlation between the SF-36 physical component score
(-0.21) and organ damage.

Conclusions: The clinical characteristics and disease activity reported in this study are
similar to the data published by global and Latin American series. Additionally, we observed
significant compromise in the quality of life.

© 2013 Asociacién Colombiana de Reumatologia. Published by Elsevier Espana, S.L.

All rights reserved.

Introduccién

El Lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad
autoinmune de origen desconocido, potencialmente mor-
tal, caracterizada por episodios de remisién y de reactiva-
cién clinica, con compromiso orgénico variado. A menudo
se confunde con otras enfermedades por la variedad de las
manifestaciones clinicas que la caracterizan®2. Los pacientes
que padecen LES pueden presentar eventos por actividad de
la enfermedad generalizada o especifica sobre un 6rgano y
lesiones crénicas irreversibles, lo que altera su calidad de vida
y productividad3#. De lo anterior, se entiende que la vigilancia
estricta de cada uno de estos componentes permite el enfo-
que apropiado del paciente. Varios instrumentos clinimétri-
cos han sido disenados para valorar diferentes dominios del
LES, permitiendo la comparacién entre las valoraciones del
paciente y entre diferentes pacientes®.

La actividad de la enfermedad® puede ser valorada con
instrumentos que miden la inflamacién generalizada
sobre un individuo o con indices especificos para los érga-
nos comprometidos. Entre los primeros estan: Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI), validado
ampliamente en estudios y en la practica clinica’; The Safety
of Estrogens in Lupus Erythematosus-National Assessment Trial
SLEDAI (SELENA-SLEDAI), que anadié un puntaje para exa-
cerbaciones de la enfermedad y modificé algunas descripcio-
nes, principalmente neuroldgicas®, The Systemic Lupus Activity
Measure (SLAM)?; validado en diferentes poblaciones inclu-
yendo la pediatrica. De los indices especificos para 6rganos,
se destaca el British Isles Lupus Assessment Group (BILAG),

publicado en el afio 19881°y basado en el principio de la inten-
cién de tratar por el médico. Este indice ha mostrado buena
correlacién entre observadores con estandares previamente
definidos!!y se ha modificado a través del tiempo en algunas
de las definiciones, se han removido items relacionados con
dafo y no con actividad, y se han realizado cambios en sus
puntajes, resultando finalmente en la versién BILAG 2004,
instrumento utilizado en la actualidad®?.

El dafo crénico de la enfermedad, definido como todo cam-
bio irreversible no relacionado con inflamacién activa, fue
reconocido desde la conferencia acerca de estudios de pronés-
tico en LES, llevada a cabo en 1985 en Ontario (Canadd), donde,
posteriormente, en 1992, se desarroll6 un indice por los miem-
bros del Systemic Lupus International Collaborating Clinics
(SLICC)® y en 1996 este mismo grupo, junto con el American
College of Rheumatology (ACR), desarrollaron el SLICC/ACR
Damage Index (SDI), instrumento probado en varios estu-
dios' y aceptado como medida independiente de pronds-
tico. Ademas, es util para prediccién de mortalidad y en la
evaluacién a largo plazo de los efectos de medicamentos?!>.

La calidad de vida (CV) se refiere al impacto que la enfer-
medad y su tratamiento tienen sobre la funcionalidad del
individuo y su percepcién de bienestar fisico, mental y social.
Existen instrumentos genéricos y especificos para la medi-
cién de la CV en el paciente con LES, siendo los genéricos los
mas conocidos, y de estos, el MOS SF-36, ttil ademas en otras
enfermedades crénicas’®?’. E] SF-36 mide un componente
fisico y uno mental, otorga un puntaje de cero (la peor CV) a
100 (la mejor CV) y permite una valoracién multifactorial del
paciente!8. Sin embargo, la evidencia ha mostrado que este
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instrumento no es sensible a los cambios cuando se usa en
intervalos menores de 12 meses’.

En América, dos de los grupos més importantes que han
realizado aportes respecto al estudio de LES, son: el Grupo
Latinoamericano de Estudio del Lupus (GLADEL)?, en el que
se encuentran incluidos pacientes colombianos y el Lupus in
Minorities: Natura vs. Nurture (LUMINA)?1, que se creé por la
evidencia de mayor gravedad en la presentacién clinica de LES
en minorias étnicas en Estados Unidos. Gracias a sus investi-
gaciones se conoce el comportamiento de la enfermedad en
poblacién latinoamericana, lo que permite tener una eviden-
cia avalada para confrontar los hallazgos del presente estudio.

En Colombia, los estudios realizados sobre LES han carac-
terizado poblaciones, con especial interés en describir varia-
bles clinicas, sociodemograficas y de laboratorio, existiendo
autores que han investigado la actividad de la enfermedad en
cohortes de seguimiento a largo plazo®22. Un estudio realizado
en 78 pacientes colombianos con LES valor6 el MOS SF-36, la
Escala Hospitalaria de Ansiedad y Depresion, el cuestionario
de Apoyo Social Funcional DUKE-UNK vy la actividad de la
enfermedad por SLEDAI, encontrando que los factores fisio-
patolégicos (dafio orgénico y actividad lapica), psicolégicos
(ansiedad y depresién), sociodemogréaficos (ocupacién y estado
civil) y la interaccién entre estos son los que afectan la calidad
de vida mds a nivel mental que fisico?3. El presente estudio se
realizé en pacientes pertenecientes a dos instituciones univer-
sitarias colombianas: el Hospital Militar Central (institucién
de referencia del Sistema de Salud de las Fuerzas Militares)
y el Hospital Universitario de La Samaritana (institucién de
referencia del departamento de Cundinamarca), instituciones
de salud de tercer nivel de complejidad con una poblacién de
440 pacientes con diagnéstico de LES (atendida en los ultimos
10 afios) y buscé establecer el grado de actividad, dafio y su
impacto en la CV en estos dos centros de referencia, mediante
el uso de instrumentos de clinimetria validados.

Pacientes y métodos

Se trata de un estudio descriptivo de corte transversal, rea-
lizado entre julio y diciembre de 2011. A través de un proto-
colo aprobado y un formulario estructurado de recoleccién de
datos disefiado por el grupo de investigadores, se relaciona-
ron aspectos sociodemograficos (edad, género, estrato social,
lugar de procedencia, nivel de educacién, estado civil, ocupa-
cién, tipo de vivienda), aspectos clinicos (criterios clasificato-
rios del American College of Rheumatology ACR), compromiso
organico al inicio de la enfermedad, tratamiento actual, ante-
cedentes médicos, antecedentes de enfermedad reumatica y
los aspectos inmunolégicos (definidos como la deteccién de
auto-anticuerpos).

La actividad de la enfermedad fue determinada apli-
cando el instrumento BILAG-2004'2, que evalua 86 secciones
y 9 dominios y se clasifica en categorias: A (actividad alta);
B (actividad intermedia); C (actividad leve); D (enfermedad
inactiva), E (enfermedad nunca activa) puntaje de 0 a 72, y
SELENA-SLEDAI®#, con este indice la sintomatologia y los
hallazgos deben de estar presentes al menos durante 10 dias;
la sumatoria y promedio se interpretan asi: inactividad 0-2;

leve 2-4; moderada 5-8; 9 o mas grave. El dafio fue evaluado
por el indice SLICC/ACR4, que involucra 12 sistemas organi-
cos. A lo largo del tiempo, el dano puede permanecer estable
o puede aumentar, en teoria hasta un maximo de 47 pun-
tos, a mayor puntaje mayor dano. La CV se midié utilizando
SF-362¢ auto administrado, que incluye 36 items, agrupados
en 8 escalas (funcionamiento fisico, limitacién por problemas
fisicos, dolor corporal, funcionamiento o rol social, salud
mental, limitacién por problemas emocionales, vitalidad,
energia o fatiga y percepcion general de la salud) y dos medi-
das resumidas que incluyen: el componente de salud mental
(considerando la depresion, ansiedad, autocontrol, y bienestar
general) y fisica con la puntuacién de Rand Group (graduacién
de cada item desde 0 hasta 100)2°.

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios de acuerdo
con los criterios del ACR?%:?7, Se excluyeron pacientes que no
tenian informacién clinica y paraclinica completa, asi como
pacientes que después de conocer la naturaleza del estudio
no desearon participar.

En los seleccionados se ejecutaron tres tiempos, asi:
1. TO captura de pacientes: A partir de los registros estadisticos
de las instituciones participantes se seleccionaron pacientes
con diagnéstico de LES y se depuraron los datos, incluyendo
sélo aquellos con diagnéstico confirmado de la enfermedad.
También se incluyeron los pacientes con LES que acudieron
a las areas de hospitalizacién, consulta externa y urgencias
durante el desarrollo del protocolo. Una vez recolectada la
informacion, se realizé contacto telefénico con los pacientes
para planificar una cita médica. 2. T1 primera cita: incluyé
la lectura y firma del consentimiento informado, el inicio de
diligenciamiento de formulario, la revisién de registro médico
con el fin de obtener sintomas previos, examen fisico y clini-
metria segun los indices; BILAG 2004, SELENA-SLEDAI, SLICC/
ACR y SF-36, se tomaron muestras para: hemograma, velo-
cidad de sedimentacién globular (VSG), proteina C reactiva
ultrasensible (PCR), creatinina, nitrégeno ureico (BUN), glu-
cosa, aspartato aminotrasferasa (AST), alanino aminotrasfe-
rasa (ALT), hormona estimulante de la tiroides (TSH), parcial
de orina con sedimento urinario, anticuerpos anti DNA, nive-
les séricos del complemento C3-C4, anticuerpos antinucleares
(ANAS), anticuerpos contra antigenos nucleares extractables
(ENAS): anti-Ro, anti-La, anti-Smith (Sm), anti-ribonucleopro-
teina (RNP), anticuerpos anticardiolipinas (ACAS) IgG, IgM,
anticoagulante lipico, depuracién de creatinina y cuantifica-
cién de proteinas en orina de 24 horas y 3. T2 segunda cita: Se
ley6 nuevamente el consentimiento informado, se evaluaron
los paraclinicos solicitados y se complet6 el formulario.

Andlisis estadistico

La informacién obtenida en los formularios se ingresé al
paquete estadistico SPSS 19 con categorizacién y operacionali-
zacién de las variables. Se realizé andlisis descriptivo usando
medidas de tendencia central y de dispersién para variables
cuantitativas, y porcentajes y frecuencias para variables cua-
litativas, ademas de analisis univariado para frecuencias
absolutas y relativas, y de dafio acumulado medido por SLICC/
ACR. Se utiliz6 la prueba de correlacién de Spearman entre
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Tabla 1 - Variables sociodemograficas

Variable Frecuencia Porcentaje (%)
Género masculino 9 8,3
Género femenino 100 91,7
Analfabeta 1 0,9
Primaria 21 19,3
Secundaria 50 459
Superior 37 33,9
Desempleado 74 67,9
Empleado 35 32,1
Estrato socioeconémico bajo 66 60,5
Estrato socioeconémico medio 39 35,7
Estrato socioeconémico alto 4 3,7

Tabla 2 - Principales manifestaciones del compromiso

de cada sistema en la poblacion estudiada

Sistema comprometido Manifestacién n (%)
Compromiso general Pérdida de peso 59 (54,1)
Fiebre 40 (36,7)
Compromiso en piel Alopecia 65 (59,6)
Fenémeno de Raynaud 45 (41,3)
Compromiso neurolégico Cefalea 17 (15,6)
Convulsiones 12 (11,0)
Compromiso ocular Xeroftalmia 36 (33)
Epiescleritis 2(1,8)
Compromiso gastrointestinal Xerostomia 31 (28,4)
Colecistitis 4(3,7)
Compromiso cardiovascular ~ Trombosis venosa 15 (13,8)
Pericarditis 14 (12,8)
Compromiso renal Proteinuria 38 (34,9)
Hematuria 25 (22,9)
Compromiso hematolégico Trombocitopenia 30 (27,5)
Anemia hemolitica 28 (25,7)
Compromiso musculo Artritis no erosiva 67 (61,5)
esquelético Artritis erosiva 4 (3,6)
Compromiso pulmonar Pleuritis 21 (19,3)
Hipertensién pulmonar 11 (10,1)

Tabla 3 - Prevalencia de criterios de lupus eritematoso

sistémico del American College of Rheumatology

Criterio n Porcentaje (%)
Eritema malar 47 43,1
Eritema discoide 11 10,1
Fotosensibilidad 52 47,7
Ulceras orales 45 41,3
Artritis 67 61,5
Serositis 35 32,1
Alteraciones renales 45 41,3
Alteraciones neurolégicas 20 18,3
Alteraciones hematolégicas 104 95,4
Alteraciones inmunes 89 81,6
Presencia de anticuerpos 106 96,3

antinucleares positivos

variables sociodemograficas y calidad de vida. Se definié un
valor con significado estadistico a un valor de p menor de 0,05.
Se utilizaron intervalos de confianza del 95%.

Aspectos éticos

El proyecto tuvo la aprobacién de la Comisién de Investigacién
y de los comités de Etica del Hospital Militar Central y del
Hospital Universitario de La Samaritana. Todos los pacientes
firmaron un consentimiento informado y se mantuvo estric-
tamente la confidencialidad. Durante las evaluaciones, los
pacientes que presentaron exacerbacién o mejoria de la enfer-
medad fueron atendidos por un reumatdélogo experto quien se
encargd de las modificaciones correspondientes al tratamiento.

Resultados
Caracteristicas sociodemogrificas

Se estudiaron 109 del total de 440 pacientes registrados. 61,5%
pertenecia al Hospital Militar Central. 91,7% fueron mujeres,
la razén mujer/hombre fue de 11:1; la edad media al momento
de diagnéstico fue de 30 + 12,5 afios y al inicio del estudio de
38,39 + 14,59 afios; el tiempo de evolucién fue 10,5 + 8,8 afios;
76,1% de pacientes procedia del drea urbana. Solo 17,4% de los
individuos contaba con nivel de educacién superior.

El mayor porcentaje de los pacientes pertenecia al estrato
socioeconémico bajo (60,5%). En relacién con el tiempo de
evolucién de la enfermedad, 45% tenia menos de 5 afnos
de enfermedad (60 meses) (tabla 1).

Caracteristicas clinicas y de laboratorio

Las manifestaciones iniciales mas frecuentes fueron: artritis
no erosiva (61,5%), alopecia (59,6%), pérdida de peso (54,1%),
fenémeno de Raynaud (41,3%) y fiebre (36,7%). Se encontrd
proteinuria en 34,9% de los individuos. En la patologia renal,
6,4% presento lesiones activas (tabla 2). 96,3% de los pacientes
tuvo ANAs positivos, siendo el patrén moteado el més predo-
minante (48,6%). En 89,9% de los pacientes se realizaron ENAs,
con mayor positividad para Sm (22%) y Ro (19,3%). En 59,6% de
los pacientes el Anti-DNA fue positivo.

Criterios de lupus eritematoso sistémico del American College

of Rheumatology

En la tabla 3 se resume la frecuencia de los principales crite-
rios de LES del ACR para la poblacién estudiada.
Antecedentes patoldgicos

30,3% de los pacientes padecia hipertension arterial y 21,1%

sindrome de Sjogren, siendo ésta la enfermedad autoinmune
que mas se asocié con LES.
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Actividad de la enfermedad

BILAG 2004
En cuanto a gravedad de la enfermedad, 45,9% de los pacientes
presentaba actividad leve, 23% actividad moderada y 27,5%
actividad grave. 23% de los pacientes se encontraba en remi-
sién al momento del estudio.

El dominio renal fue el mas comprometido en BILAG A
(11,9%). En BILAG B y C, el componente musculo esquelético
fue el més afectado (9,2% y 30,3%, respectivamente).

SELENA-SLEDAI

45,9% de los pacientes se encontraba sin actividad de enfer-
medad, 28,4% presenté actividad severa, 10,1% actividad
moderada y 15,6% actividad leve.

Daiio orgdnico (SLICC/ACR)
45,9% presentd algin grado de dafio orgdnico. Los dominios
mas comprometidos fueron: neuropsiquiatrico (20,2%), renal
(11,0%), vascular periférico (11,0%), pulmonar (9,2%) y musculo
esquelético (6,4%).

En la tabla 4 se resume la asociacién entre el compromiso
de érgano blanco medido por SLICC/ACR y variables clinico/
demograficas.

Calidad de vida

La interpretacién del SF-36 se hizo mediante norma poblacio-
nal; un puntaje menor o igual a 50 fue catalogado como mala
salud y mayor o igual a 51 como buena salud. Presentaron
mala salud 83,5% de los pacientes para el componente resu-
mido de salud fisica y 74,3% para el componente resumido
de salud mental y buena salud 16,5% para el componente de
salud fisica y 30,2% para el componente de salud mental.

Relacién entre dafio orgdnico, calidad de vida y variables
sociodemogrdficas

Se encontr6 correlacién moderada e inversa entre el dafio
organico y el estrato socioeconémico (-0,41) y el nivel educa-
tivo (-0,36); la correlacién entre el puntaje del SF-36 compo-
nente fisico (-0,21) y dafio organico fue débil (tabla 4).

Tabla 4 - Asociacion entre dafio organico medido

por SLICC/ACR y variables clinicas y demograficas

SLICC/ACR Rho P
Nivel educativo -0,36 0,00
Estrato -0,41 0,00
Edad al diagnéstico -0,01 NS
Tiempo de evolucién -0,05 NS
Numero de criterios del ACR -0,04 NS
SF-36 componente fisico -0,21 0,03
SF-36 componente mental -0,05 NS

ACR: American College of Rheumatology; NS: no significativo.

Discusién

Los resultados del presente estudio muestran caracteristicas
propias de la poblacién, diferentes de otras cohortes descritas
en otros paises?s. Para los hombres de nuestra poblacién, los
criterios de clasificacion del ACR mas frecuentes fueron, en
orden de presentacién, la presencia de ANAs, artritis y alte-
raciones hematolégicas, a diferencia de las mujeres, en quie-
nes se encontré con mayor frecuencia, la presencia de ANAs,
compromiso inmunolégico y artritis. En relacién con la activi-
dad de la enfermedad, los hombres presentaron compromiso
renal y musculo-esquelético severo, lo que se correlaciona con
datos de la literatura local?>3° y mundial31.32,

La prevalencia de sindrome de Sjogren en la corte estu-
diada dista de la reportada en el estudio GLADEL?, en los que
se remarca una baja frecuencia para sintomas secos a pesar
de tener anti-Ro y anti-La positivos, en porcentaje elevado. La
literatura sefiala una concomitancia de 8-30% de LES y sin-
drome de Sjégren; sin embargo, ésta es muy discutida y ha
creado controversia33.

La mayoria de pacientes se present6 sin actividad de la
enfermedad por SELENA-SLEDAI, pero para el resto de pacien-
tes, predomind la actividad alta. De estos Ultimos, gran parte
pertenecia al Hospital La Samaritana, centro que valora una
poblacién de bajos recursos, lo que podria explicar este
hallazgo. Los pacientes sin actividad o actividad baja prove-
nian, principalmente, del Hospital Militar Central, que valora
pacientes con mejor cobertura de salud.

Este es uno de los primeros estudios llevado a cabo en
Latinoamérica, que tiene en cuenta la realizacién de escalas
como SELENA-SLEDALI, BILAG 2004 y SLICC/ACR en una pobla-
cién nativa con LES, en la que, ademaés, se valoré la calidad
de vida con SF-36. Nuestros resultados muestran una rela-
cién mujer/hombre y una edad de diagndstico similares a las
reportadas en la literatura34.

Cada vez se comprende mejor que, para evaluar las conse-
cuencias totales que ejerce el LES en un determinado enfermo,
hay que considerar el nivel de actividad?®®, el dano3®¢ y la per-
cepcién que el propio paciente siente sobre su estado de
salud?. En nuestra poblacién, la mayoria de los casos con
actividad medida por BILAG fue leve y por SELENA-SLEDAI la
mayoria de los pacientes no tenia enfermedad activa; en los
activos, la severidad correspondié al dominio renal, hallazgos
correspondientes con los reportados en la literatura mundial
en la que se senala que los pacientes latinoamericanos pre-
sentan compromiso renal grave38.

Alo largo del tiempo el dafio organico puede permanecer
estable o aumentar39-43, Stoll3 reporta que el incremento del
dafio se asocia fuertemente a un elevado indice de actividad;
nuestros datos sefialan que 45,9% de la poblacién presentd
algin grado de dafio, con compromiso notorio en los dominios
neuropsiquidtrico, renal, vascular periférico, pulmonar y
musculo-esquelético. El dafio se convierte en un predictor de
mortalidad en lupus eritematoso sistémico; de ahi la impor-
tancia de incluirlo en la evaluacién de estos sujetos.

Es de anotar que se ha asociado la CV con la sobrevida,
considerandose la primera como predictor de mortalidad en
algunos estudios*4. Es de esperar que, con un tratamiento
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adecuado y control de la patologia, se controlen las conse-
cuencias sobre la calidad de vida y sobrevida, tal como se ha
visto en otros trabajos!>.

Los investigadores del grupo LUMINA% evaluaron de
manera extensa los principales predictores de peor CV
presente de forma temprana en LES y encontraron que los
pacientes evaluados exhiben relativamente bajos niveles de
CV relacionada con la salud medida por SF-36, que son com-
parables con otros estudios de enfermedades crénicas y lupus.
Se enfatiza en el deterioro funcional de LES, a pesar de que
estos pacientes no tienen alta actividad de la enfermedad ni
un dano significativo. En nuestro estudio, presentaron pun-
tajes menores de CV tanto para el componente fisico como
mental, con una actividad leve o inactividad para la mayoria
de los pacientes, tanto por BILAG y SELENA-SLEDAI, y dafio
organico presente. Estos hallazgos contrastan con los que se
encontraron en otra cohorte evaluada en Colombia, tal vez
explicable por las caracteristicas clinicas de las poblaciones?3.

Otros importantes predictores de una peor CV descritos en
el trabajo de LUMINA fueron algunas variables sociodemo-
graficas (edad avanzada, pobreza, bajos niveles de educacién),
enfatizando que el estrato socioeconémico y las caracteristicas
personales influyen en la enfermedad, y un inadecuado soporte
social se asocia a un peor funcionamiento mental y fisico; en
este grupo de pacientes estudiado, el estrato socioeconémico,
el nivel educativo y el componente fisico, se correlacionaron
con un mayor dafio organico en los pacientes con LES.

Este estudio muestra los datos transversales de una pobla-
cién de la ciudad de Bogota, pero se hacen necesarios estudios
de corte longitudinal que nos indiquen cémo se modifican las
herramientas de actividad, de dafio orgénico y de calidad de
vida con los ajustes de medicacién y con el comportamiento
de la enfermedad.

La principal fortaleza de este estudio fue la variedad de
instrumentos que se realizaron a los pacientes, que facilitaron
la valoracién de la gravedad de la enfermedad y el compro-
miso psicosocial de los enfermos. Como debilidad se anota la
caracteristica transversal del estudio, que no permite inferir
causalidad ni otras conclusiones.

Conclusiones

La poblacién estudiada fue, principalmente, de mujeres de
bajos recursos, con compromiso articular y baja actividad de
la enfermedad. Se encontré correlacién significativa entre el
nivel educativo, estrato socioeconémico y peor funcién fisica
con dafio organico.
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