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Antecedentes: Los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) tienen mayor frecuen-
cia de factores de riesgo cardiovascular (RCV) tradicionales, esto sumado a la presencia
de factores de RCV no tradicionales, aumenta la probabilidad de eventos cardiacos hasta
5 veces.
Objetivo: Determinar la frecuencia de los factores de RCV en una poblacién de pacientes con
LES.
Materiales y métodos: Se realizé un estudio descriptivo, transversal, observacional, en 51 pa-
cientes con diagnéstico de LES.
Resultados: Sereporté el patrén lipico de dislipoproteinemia ya que el 52,9% present6 hipoal-
falipoproteinemia, 49% hipercolesterolemia, 35,3% hipertrigliceridemia y 19,6% elevacién
de c-LDL. Con respecto a las comorbilidades el 31,4% presenté obesidad, 27,5% hiperten-
sién arterial y 6% diabetes mellitus. Los factores de RCV no tradicionales que predominaron
fueron los asociados con la actividad de la enfermedad, el 90,1% tomaba glucocorticoides,
70,6% present6 niveles bajos de C3, 66,7% tuvo PCR>2mg/l, 56,9% tenia mas de 4 puntos de
SLEDAI-2K, 41,2% present6 niveles bajos de C4, 29,4% tenia més de 10 anos de duracién
de la enfermedad, 25,5% tenia nefritis lipica. Con lo que respecta a la presencia de anti-
cuerpos asociados a RCV el 58,8, 9,8, 74,8 y el 3,9% presentaron anti-Smith, anticoagulante
lapico, anti-beta 2 glicoproteina I, anticardiolipinas positivas, respectivamente.
Conclusiones: Los pacientes con LES presentan un estado proinflamatorio y aterogénico,
aumentando el riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares tanto por mayor inci-
dencia de los factores de riesgo tradicionales, como por la presencia de factores que
promueven una inflamacién crénica.
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Cardiovascular risk in systemic lupus erythematosus

ABSTRACT

Background: Patients with systemic lupus erythematosus (SLE) have a higher frequency
of traditional cardiovascular risk factors (CVR). This, combined with the presence of non-
traditional cardiovascular risk factors, increases the probability of cardiac events by five
times.

Objective: To determine the prevalence of CVR factors in a population of patients with SLE.
Material and methods: A descriptive, cross-sectional, observational study in 51 patients with
the diagnosis of SLE.

Results: Alupus dyslipoproteinaemia pattern was reported, of which 52.9% had hypo-alpha-
lipoproteinaemia, 49% hypercholesterolaemia, 35.3% hypertriglyceridaemia, and 19.6% with
an elevated c-LDL. The comorbidities found were, 31.4% with obesity, 27.5% with high blood
pressure, and 6% suffered from diabetes mellitus. Predominant non-traditional CVR factors
were associated with disease activity, with 90.1% taking glucocorticoids, 70.6% had low levels
of complement C3, 41.2% had low levels of complement C4, 66.7% had a CRP >2mg/], 56.9%
had a SLEDAI-2K score greater than 4 points, 29.4% had more than 10 years of disease
duration, and 25.5% had lupus nephritis. As regards the presence of antibodies associated
with CVR, 58.8, 9.8, 74.8 and 3.9% had anti-Smith antibodies, lupus anticoagulant, anti-
beta2glycoprotein I, and positive anticardiolipin, respectively.

Conclusions: Patients with SLE have a pro-inflammatory and atherogenic state, increasing
the risk of developing cardiovascular diseases, and therefore a higher incidence of traditio-

nal risk factors, such as the presence of factors that promote chronic inflammation.

© 2016 Asociacién Colombiana de Reumatologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U.

All rights reserved.

Introduccién

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad auto-
inmune de etiologia desconocida que se caracteriza por la
activaciéon de linfocitos T y B policlonales, produccién de
autoanticuerpos y la formacién de complejos inmunes que
ocasionan dafio en tejidos y érganos’.

Los pacientes con LES presentan una incidencia de ate-
rosclerosis més elevada que la poblacién en general?, asi
como mayor riesgo de infarto agudo al miocardio y tienen
de 5-6 veces mayor riesgo cardiovascular (RCV) que la pobla-
cién en general®.

Los pacientes con LES presentan mayor frecuencia de
factores de RCV tradicionales®”. Presentan dislipidemia con
un perfll lipidico aterogénico denominado «patrén lipico de
dislipoproteinemia», caracterizado por niveles elevados
de colesterol total, triglicéridos, lipoproteina de baja densidad
(c-LDL), y lipoproteina A, asi como niveles disminuidos de
lipoproteina de alta densidad (c-HDL)®. Los pacientes con LES
también presentan con mayor frecuencia diabetes mellitus
(DM) debido a la disminucién significativa de la sensibilidad a
la insulina y a la alta prevalencia de sindrome metabdlico’ 8.
De igual manera, tienen mayor frecuencia de hipertensién
arterial sistémica (HAS), tabaquismo y sedentarismo®.

Pese a lo anterior, el alto RCV no se puede explicar Uni-
camente con los factores de riesgo tradicionales. Es bien
conocido el efecto de la inflamacién crénica en el desarro-
llo de la placa de ateroma y en el de aterosclerosis acelerada,
por lo que se considera la presencia de otros factores de RCV

asociado a la enfermedad, a la actividad de la enfermedad y al
tratamiento empleado, conocidos como factores de riesgo no
tradicionales. Entre ellos se encuentran los niveles elevados
de proteina C reactiva (PCR) que se han asociado a la presen-
cia de placas de ateroma carotideas®. Niveles basales elevados
de PCR son predictores de mortalidad y se ha observado que
niveles mayores a 2 mg/l son un factor de RCV independiente-
mente de otros factores de riesgo'®.

La actividad de la enfermedad se ha asociado con mayor
RCV, esta puede ser medida por el Systemic Lupus Erythema-
tosus Disease Activity Index (SLEDAI), el cual consiste en una
revisién sistemadtica (examen fisico, interrogatorio y analisis
de laboratorio), determina con cierta certeza el grado de acti-
vidad en un momento dado y precisa manifestarse al menos
10 dias antes de su realizacién®'. Un incremento de 6 pun-
tos en el indice de SLEDAI durante un ano se correlaciona con
un aumento del 5% del RCV. Se ha encontrado relacién entre
mayor hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia e hipoalfali-
poproteinemia a mayor indice de actividad®.

La nefritis lapica se ha asociado con aterosclerosis
acelerada®'?. Hasta el 40% de las muertes en los pacientes
con nefritis ldpica se debe a causas cardiovasculares'?, lo que
puede obedecer a la mayor tendencia a HAS y a dislipidemia
con patrén aterogénico.

Se ha encontrado que los pacientes con LES que tienen
placa de ateroma presentan mayor frecuencia de anticuerpos
anti-Smith (anti-Sm), antirribonucleoproteina y anticardioli-
pina (aCL) comparados con aquellos pacientes sin placa de
ateroma®, asi como de aterosclerosis'*. Los aCL se han aso-
ciado con una reaccién cruzada frente a apoA-1 la cual es



244 REV COLOMB REUMATOL. 2016;23(4):242-249

un componente importante del complejo c-HDL, aumentando
asi el riesgo aterogénico'>'°. La beta-2 glicoproteina I (B2GPI)
impide la captacién del c-LDL oxidado por los macréfagos,
evitando asi la formacién de células espumosas, por lo que
la presencia de anticuerpos frente a esta facilita la forma-
cién de la placa de ateroma'’. El anticoagulante lupico (AL)
aumenta el RCV al asociarse con mayores eventos trombé-
ticos y mayor riesgo de infartos agudos al miocardio, los
cuales se incrementan con la presencia de otros factores de
RCVE,

Los pacientes que emplean glucocorticoides, debido a su
incremento en las cifras tensionales y la resistencia a la insu-
lina, aumentan el RCV'°.

El grado de actividad lupica y el riesgo de desarrollar nefro-
patia, con el consiguiente aumento de la tensién arterial y
el RCV, se pueden determinar mediante los niveles de com-
plemento C3 y C4%°. La actividad lipica casi siempre implica
enfermedad renal activa con niveles de complemento C3 y C4
disminuidos, de tal manera que los niveles bajos de comple-
mento C3 y C4 pueden relacionarse de manera indirecta con
un mayor RCV.

El LES es por si solo un factor de riesgo para el desarro-
llo de enfermedades cardiovasculares. Existe un incremento
de la incidencia de los factores de riesgo tradicionales en
estos pacientes, sin embargo, también existen otros facto-
res de riesgo no tradicionales que condicionan un proceso
inflamatorio crénico, haciendo que sistemas como la escala
de riesgo Framingham no refleje adecuadamente el RCV. En
los pacientes con LES existe una sinergia entre los factores
de RCV tradicionales y no tradicionales, por lo que es nece-
sario conocer y tener un control estricto de estos factores,
por tal motivo esta investigacién tuvo como objetivo deter-
minar los factores de riesgo tradicionales y no tradicionales
en pacientes con LES, y su asociacién con la escala de riesgo
Framingham.

Materiales y métodos

Se realiz un estudio descriptivo, transversal, observacional y
retrospectivo. El universo estuvo conformado por los pacien-
tes con el diagndstico de LES seglin los criterios de clasificacién
Systemic Lupus Erythematosus International Collaboratiing
Clinics®! 2012, que acudieron a la consulta externa del servicio
de Reumatologia del Hospital Regional de Alta Especialidad Dr.
Gustavo A Rovirosa Pérez, entre junio de 2014 y junio de 2015,
para un total de 65 pacientes, de los cuales solo 51 cumplie-
ron con los criterios de inclusién. Se revisaron los expedientes
clinicos, excluyéndose aquellos pacientes con el diagnos-
tico de una enfermedad cardiovascular previa (cardiopatia
isquémica, enfermedad cerebrovascular, trombosis venosa
profunda, tromboembolia pulmonar e insuficiencia cardiaca).
Se registraron como variables los factores de RCV tradiciona-
les (DM, HAS, tabaquismo, obesidad, colesterol total, c. HDL y
c.LDLy triglicéridos), asi como factores asociados al LES (dura-
cién de la enfermedad, actividad de la enfermedad mediante
SLEDAI-2K, niveles de PCR ultrasensible, uso de glucocorticoi-
des, niveles de complemento C3 y C4, presencia de nefritis
lipica, presencia de anticuerpos anti-Sm, aCL, AL y anti-
B2GPI).

Cada paciente firmé un consentimiento informado en el
cual autorizaba su participacién en el estudio, previa aproba-
cién por el Comité de Bioética del Hospital.

Medicién de variables antropométricas

Con el paciente descalzo y con ropa ligera, se procedié a deter-
minar el peso con una balanza, marca Health o Meter con
capacidad méxima de 227 kg, previamente calibrada (segun las
especificaciones del manufacturador), los resultados se expre-
saron en kg. Con los pacientes en posicién de bipedestacién
se midié la estatura por medio de un tallimetro integrado
a la balanza con altura maxima de 213cm, los resultados
fueron expresados en metros. Con estos resultados se cal-
culé el indice de masa corporal (IMC) utilizando la férmula
peso/talla? (kg/m?), clasificando los resultados en los rangos
de bajo peso: <18,5 kg/m?; normal: 18,5-24,9 kg/m?; sobrepeso:
25-29,9kg/m?; obesidad tipo I: 30-34,9 kg/m?; obesidad tipo II:
35-39,9kg/m?; obesidad tipo III: >40kg/m?.

Con el paciente sentado, después de un reposo de 20 min,
se tomé la tensién arterial con un esfigmomanémetro de
columna de mercurio marca American Diagnostic Corpora-
tion, adecuado al grosor del brazo de cada paciente.

Determinacion de los parametros bioquimicos

Con ayuno previo de 8 h, se tomaron por la mafnana (8:00-9:00
h) muestras de sangre venosa (10ml) en la regién antecubi-
tal, para medir los valores de triglicéridos, colesterol total,
c-HDL, glucosa, PCR ultrasensible. Las muestras se analizaron
en el equipo automatizado ILab 350 (instrumentation labora-
tory). Los niveles de c-LDL se obtuvieron de manera indirecta
a través de la férmula de Friedewald.

Se consideraron como factores de riesgo positivos niveles
de glucosa >100mg/dl, debido a la relacién que existe entre el
RCV y los niveles glucémicos de prediabetes??, las concentra-
ciones de lipidos considerados por la guia ATP III>> como altos
o bajos en caso de c-HDL, es decir, triglicéridos >200mg/dl,
c-LDL >160mg/dl, c-HDL <40 mg/dl; y las concentraciones de
PCR ultrasensible >2 mg/1'°.

Determinacién de factores relacionados con la
enfermedad

Se registr6 el tiempo de duracién de la enfermedad, se eva-
lué la actividad de la enfermedad mediante el SLEDAI-2K
clasificandose como inactividad o actividad leve <4 pun-
tos, moderada de 4 a 8 puntos y grave >8 puntos'!, se
determino la presencia de nefritis lipica segin la definiciéon
del grupo SLICC?': presencia de proteinuria >500mg/24 h o
proteinuria/creatinina >50 mg/mmol, presencia de cilindros
eritrocitarios o la presencia de biopsia renal compatible con
nefropatia lipica mas la presencia de anticuerpos antinuclea-
res (ANA) o anti-DNA-ds.

La determinacién de los anticuerpos se realizé por medio
de la técnica de ELISA (Orgentec Diagnostika, Alemania),
expresando como valores de corte normales los recomenda-
dos por el fabricante, los cuales fueron para anti-Sm, ANA, AL
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negativos, anti-DNA-ds de 0-5,2 Ul/ml, aCL IgG 0-23 e IgM 0-11,
anti B2GPI IgG 0-20 e IgM 0-15. Las concentraciones séricas de
las proteinas del complemento se determinaron por medio
de la técnica de nefelometria (Beckman Coulter Izasa, Califor-
nia, Estados Unidos) considerdndose como rangos normales,
C3 de 90-180 mg/dl, C4 10-40 mg/dl y CH50 200-288 U/ml.

Determinacion de riesgo cardiovascular

Se calculéd el RCV mediante el score de Framingham
modificado??, el cual evalua el riesgo que tiene una persona
de padecer un evento cardiovascular en los préximos 10 anos,
teniendo como variables la edad, el género, los niveles de
colesterol total y c-HDL, tabaquismo, la presencia o no de DM,
los niveles de presién arterial sistélica y el empleo de medi-
camentos antihipertensivos. Considerando como riesgo bajo
valores <1%, moderado 1-5% y alto >5%.

Anailisis estadistico

Se realizé un analisis estadistico por medio del paquete SPSS
22.0 para Windows. Considerando como resultado significa-
tivo un valor de p <0,05. Se evalu6 la distribucién normal de
las variables continuas mediante la prueba de Kolmogérov-
Smirnov. Las variables continuas con distribucién normal se
presentaron como media y desviacién estandar, y las que
no presentaban distribucién normal se presentaron como
mediana y rango intercuartil.

Las variables categdricas se presentaron como frecuen-
cias y porcentajes, y fueron comparadas con la prueba de
Chi cuadrado. Finalmente, se realizdé la razén de momios
para determinar el peso especifico que tenian los factores de
riesgo tradicionales y no tradicionales significativos sobre el
RCV.

Resultados

Durante el periodo establecido acudieron a la consulta externa
de reumatologia 65 pacientes con el diagndstico de LES, solo 51
cumplieron los criterios de inclusién. E1 92,1% de la poblacién
estudiada era de género femenino.

Las caracteristicas generales se observan en la tabla 1.
La media de la edad de diagnéstico fue de 26,84+ 8,8 afios.
Con respecto al IMC predominé el peso normal con 39,2%,
seguido del sobrepeso con 31,5%, 23,5% presenté obesidad tipo
I, 3,9% obesidad tipo I y 1,9% presenté bajo peso. E1 15,7% pre-
senté tensiones arteriales sistélicas mayores de 140 mmHg, y
el 7,8%, present6 tensiones arteriales diastélicas mayores de
90 mmHg.

Con lo que respecta al complemento C3, el 70,6% tuvo con-
centraciones bajas, el 27,5% fue normal y el 1,9% fue elevado.
Un 56,9% presenté complemento C4 normal, 41,2% bajo y 1,9%
elevado. Finalmente, el 76,5% presenté concentraciones nor-
males de CH50, un 13,7% elevado y 9,8% bajo.

En la tabla 2, se pueden observar la frecuencia de los fac-
tores de riesgo tradicionales y no tradicionales, asi como su
relacién con el RCV <1% (leve) o >1% (moderado o grave).
Los factores de riesgo tradicionales que predominaron fueron,
por orden de frecuencia, hipoalfalipoproteinemia, hipercoles-
terolemia, hipertrigliceridemia y obesidad. Un 68,6% de los
pacientes estudiados presentd dislipidemia. Los factores de
riesgo no tradicionales que predominaron fueron el uso de glu-
corticoides, 53% empleaba mas de 20 mg/dia de prednisona, en
segundo lugar se encontraron niveles bajos de C3, seguido de
PCR >2mg/ly anti-Sm positivo. Segun el indice de actividad el
43,1% de los pacientes se encontraba con actividad leve, 27,5%
tenia actividad moderada, y 29,4% grave. Un 78,4% presentd
ANA positivos y 47% anti-DNA-ds positivos.

Con lo que respecta al RCV un 66,7% present6 riesgo bajo,
25,5% moderado y 7,8 grave. Se establecié la relacién de

Tabla 1 - Caracteristicas generales de los pacientes con lupus eritematoso sistémico estudiados

Variable Minimo Méximo
Edad (media + DE) 26,8+8,7 18 51
Duracién de la enfermedad mediana (RIQ) 6 (3-10,5) 1 37
IMC (media + DE) 26,7 +4,9 16,9 37,3
TAS mediana (RIQ) 110 (100-120) 90 169
TAD mediana (RIQ) 70 (65-80) 60 100
Colesterol total (media + DE) 194,9+58,8 91 341
c.HDL mediana (RIQ) 37,4 (35-46,5) 19 67
c-LDL (media + DE) 115,2+48,4 28,4 217,4
Triglicéridos mediana (RIQ) 164 (123,5-230) 66 506
Glucosa mediana (RIQ) 90 (83,5-96) 62 305
PCR mediana (RIQ) 3,4 (2-7,65) 0,6 90
VSG mediana (RIQ) 28 (18-39) 6 20
C3 mediana (RIQ) 12 (7,5-18,5) 111 330
C4 mediana (RIQ) 56 (45-95,5) 2 120
CHS0 mediana (RIQ) 245 (210-275) 98 301

c-HDL: lipoproteina de alta densidad; c-LDL: lipoproteina de baja densidad; C3: complemento C3; C4: complemento C4; CH50: complemento
hemolitico 50; DE: desviacién estandar; IMC: indice de masa corporal; PCR: proteina C reactiva; RIQ: rango intercuartil; TAD: tensién arterial
diastdlica; TAS: tensién arterial sistdlica; VSG: velocidad de sedimentacién globular.




246 REV COLOMB REUMATOL. 2016;23(4):242-249

Tabla 2 - Frecuencia de los factores de riesgo tradicionales y no tradicionales presentes en los pacientes con LES y su

relacion con el riesgo cardiovascular

Variable Numero % Frecuencia en Frecuencia en RCV Valor de p
RCV leve moderado o grave
N (34) N (17)

Factores de riesgo tradicionales
c-HDL <40 mg/dl 27 52,9 47,0% 64,7% 0,233
Colesterol total >200 mg/dl 25 49 32,4% 82,4% 0,0007"
Triglicéridos >200 mg/dl 18 35,3 23,5% 58,8% 0,012
IMC >30kg/m? 16 31,4 23,5% 47,1% 0,087
Edad >40 anos 15 29,4 17,6% 52,9% 0,009’
Presencia de HAS 14 27,5 11,8% 58,8% 0,0003"
c-LDL > 160 mg/dl 10 19,6 8,8% 41,2% 0,006
Glucosa >100 mg/dl 9 17,6 11,8% 29,4% 0,119
Tabaquismo positivo 7 13,7 5,8% 29,4% 0,021
Presencia de DM 3 6 2,9% 11,8% 0,206

Factores de riesgo no tradicionales
Uso de prednisona 46 90,1 94,1% 82,4% 0,035
C3 bajo 36 70,6 82,4% 47,1% 0,009
PCR >2 mg/l 34 66,7 76,5% 47,1% 0,035
Anti-SM positivo 30 58,8 70,6% 35,3% 0,001
SLEDAI-2K >4 29 56,9 67,6% 35,3% 0,027
C4 bajo 21 41,2 38,2% 47,1% 0,546
Duracién de la enfermedad >10 afios 15 29,4 32,4% 23,5% 0,514
Nefritis lapica 13 25,5 20,6% 35,3% 0,255
AL positivo 5 9,8 8,8% 11,8% 0,754
Anti B2GPI positivo 4 7,8 11,8% 0% 0,140
aCL positivo 2 3,9 5,9% 0% 0,307

AAL: anticoagulante lipico; aCL: anticardiolipinas; Anti-SM: anti-Smith; B2GPI: beta-2-glicoproteina-I; c-HDL: lipoproteina de alta densidad;
c-LDL: lipoproteina de baja densidad; C3: complemento C3; C4: complemento C4; DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensién arterial sistémica;
IMC: indice de masa corporal; PCR: proteina C reactiva; SLEDAI-2K: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index 2000.

* p significativa.

momios para determinar el peso especifico que tiene cada
factor de riesgo en el RCV grave, lo cual se resume en la
tabla 3.

Discusién

Debido al alto riesgo de enfermedad cardiovascular en LES,
es esencial una correcta valoracién del RCV, la puntuacién
de riesgo Framingham evaliia una serie de factores de RCV
para estimar la posibilidad de desarrollar enfermedad coro-
naria a 10 afos. Esta puntuacién es de gran utilidad en la
préctica diaria, en la poblacién en general, para estratificar
riesgo y determinar intervencién terapéutica, sin embargo, en
los pacientes que presentan inflamacién crénica, como es el
caso de los pacientes con LES, estas escalas subestiman el
RCV. Esto quedd demostrado en nuestro estudio, como era de
esperarse los factores tradicionales tuvieron mayor frecuencia
y diferencias significativas para un RCV moderado-grave, sin
embargo, lo que llama la atencién es que los pacientes que pre-
sentaron riesgo leve, tenian mayor frecuencia de factores de
RCV no tradicionales, siendo significativo para uso de predni-
sona, C3 bajo, PCR >2mg/dl, anti-SM positivo y SLEDAI-2K >4
puntos. La importancia de esto se debe a que los factores no
tradicionales aumentan la morbimortalidad por causas car-
diovasculares en pacientes con enfermedades autoinmunes
o inflamatorias. Al establecer una relacién de momios entre
estos factores y el RCV grave, se encontro asociacién negativa,

con lo que se confirma la poca utilidad de este tipo de escalas
de riesgo, al no incluir factores asociados a la enfermedad y a
la inflamacién, los cuales incluso se encuentran més frecuen-
tes en pacientes con RCV estadificado como leve. Sin embargo,
los resultados del presente estudio deben ser analizados con
cautela, dado el tamano de la muestra y el tipo de estudio
transversal.

Esto debido a que el analisis de los OR como de proteccién o
de riesgo en este tipo de estudios se deben realizar de manera
precavida, ya que si se tuviera un tiempo de seguimiento, asi
como un tamano de muestra mayor pudieran ser diferentes a
los presentemente observados.

En nuestra poblacién al determinar el riesgo de Framing-
ham encontramos resultados semejantes a los reportados por
ONeil et al.> donde solo el 3,57% de las pacientes con LES
presentd riesgo grave. Este riesgo subestimado, ya que a pesar
de que los eventos cardiovasculares son hasta 5 veces mas fre-
cuentes y menos del 5% se clasifican con alto riesgo de padecer
un evento a 10 anos, se debe a la presencia de factores de RCV
no tradicionales, los cuales no forman parte de las variables
estudiadas en estas escalas. Por tal motivo la European League
Against Rheumatism recomienda multiplicar por 1,5 el valor
de RCV en pacientes con LES?.

Existen otras escalas empleadas en este tipo de poblacién
como es el caso de Renolds Risk Score?’, la cual, ademads de
los factores de riesgo tradicionales, también emplea niveles
elevados de PCR, sin embargo, a pesar de que se ha observado
que estima un riesgo mayor que la Escala de Framingham, la
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Tabla 3 - Peso especifico de los factores de riesgo
tradicionales y no tradicionales en el riesgo

cardiovascular moderado-grave, en pacientes con lupus
eritematoso sistémico

Variable RM (IC 95%)

Factores de riesgo tradicionales

Edad >40 afios 5,7 (2,45-13,5)
Colesterol total >200 mg/dl 3,3 (1,27-8,97)
Triglicéridos >200 mg/dl 2,6 (1,2-5,69)
IMC >30kg/m? 1,4 (0,6-3,15)
Presencia de HAS 4,4 (1,99-9,7)
¢c-LDL >160 mg/dl 2,5 (1,28-5,05)
Tabaquismo positivo 2,6 (1,33-5,13)
Factores de riesgo no tradicionales
Uso de prednisona 0,39 (0,19-0,81)
C3 bajo 0,42 (0,26-0,88)
PCR >2mg/dl 0,69 (0,5-0,97)
Anti-SM positivo 0,38 (0,16-0,87)
SLEDAI-2K >4 0,22 (0,06-0,78)

Anti-SM: anti-Smith; c-LDL: lipoproteina de baja densidad; C3: com-
plemento C3; HAS: hipertension arterial sistémica; IC: intervalo de
confianza; IMC: indice de masa corporal; PCR: proteina C reactiva;
RM: razén de momios; SLEDAI-2K: Systemic Lupus Erythematosus
Disease Activity Index 2000.

mayoria contintia quedando por debajo del 10% de riesgo, lo
cual sigue sin ser de gran significacién ya que este corte es el
que se emplea para el inicio del tratamiento.

Otro método es la ecuacién de riesgo cardiovascular de LES
(SLE cardiovascular risk equation)??, el cual se ha observado
que estima mucho mejor el riesgo a 10 afios en los pacien-
tes con LES comparado con la Escala de Framingham, esto
debido a que emplea variables que se asocian a la actividad
de la enfermedad como es el caso de SLEDAI, niveles bajos de
C3, e historia de anticoagulante lipico que, como observamos
en nuestro estudio, son factores frecuentes y que incluso pue-
den tener mayor presentaciéon en pacientes con riesgo bajo
calculado por Framingham.

En nuestra poblacién de estudio se observé el patrén lipico
de dislipoproteinemia. En un estudio realizado en nuestro
pais se encontréd que el 48,4% de la poblacién adulta pre-
senta hipoalfalipoproteinemia, el 42,3% hipertrigliceridemia
y el 27,1% hipercolesterolemia?. La hipoalfalipoproteinemia
y la hipercolesterolemia encontrada en nuestra poblacién
fue mayor que la reportada en la poblacién en general, esto
puede deberse a que la poblacién mexicana se encuentra entre
las que presentan mayor frecuencia de este tipo de altera-
ciones lipidicas, asi como mayor sindrome metabélico®’. El
porcentaje de dislipidemia en los pacientes de nuestro estu-
dio fue menor que el reportado por Wijaya et al.>! (75,3%) en
pacientes indonesias con LES, esto se debe a que los valores
empleados en este estudio como corte de dislipidemia fueron
menores que los empleados por nosotros, ya que considera-
mos los valores altos de corte segin ATP III. La dislipidemia
en nuestra poblacién fue mayor a la encontrada por Amaya
et al.>? en Colombia (18,1%), como se menciond previamente
la poblacién mexicana tiene mayor frecuencia de hipoalfa-
lipoproteinemia e hipertrigliceridemia, comparada con otras
poblaciones de Latinoamérica®C.

En un estudio realizado por Bravo et al.>3, en 24 pacientes
con LES encontraron un IMC promedio de 26,7 kg/m?, el 50%
tenia peso normal, el 20,8% sobrepeso y el 29,2% obesidad, en
un estudio realizado por Navarro et al.”° el promedio del IMC
fue 28,2kg/m?, el 40,9% present6 peso normal, el 40,9% obe-
sidad y el 18,2% sobrepeso, las medias de estos dos estudios
coincidieron con lo reportado en nuestra poblacién.

Los pacientes con LES presentan mayor resistencia a la
insulina. Esto debido a la alta incidencia de sindrome metabé-
lico en esta poblacién, la inflamacién crénica y el empleo de
glucocorticoides, sin embargo, solo el 5% de los pacientes con
LES desarrolla DM>*, Esta frecuencia coincide con lo reportado
en nuestra poblacién.

Entre el 30-48% de los pacientes con LES presentan HAS,
una prevalencia mayor en comparacién con la poblacién en
general. Esto se debe probablemente al empleo de glucocorti-
coides y al desarrollo de nefritis lupica®. La frecuencia de HAS
en nuestra poblacién se encontré por debajo de lo esperado.

Como parte del tratamiento de control de la actividad de
la enfermedad, los pacientes con LES emplean glucocorticoi-
des, lo cual también se observé en nuestro estudio donde mas
del 90% lo recibian, esto puede deberse a que nuestra pobla-
cién presentaba altos datos de actividad, ya que el 56,9% tenia
actividad leve o moderada, asi como el 66,7% tenia PCR ele-
vada. En nuestra poblacién el factor de RCV no tradicional
que predominé fue el uso de glucocorticoides, este favorece
el desarrollar aterosclerosis debido a que aumenta la frecuen-
cia de HAS, dislipidemia, hiperglucemia y obesidad central con
aumento del IMC™.

Existi6 una alta frecuencia de PCR >2mg/dl en nuestra
poblacién, esto aumenta el RCV, debido a que participa en
el proceso aterogénico, ya que induce la produccién de célu-
las inflamatorias y disminuye la expresién de 6xido nitrico
sintetasa®.

Con lo que respecta a los anticuerpos, la frecuencia de anti-
Sm encontrada en nuestra poblacién fue mucho mayor a la
reportada en la literatura, la cual es de 25%%, sin embargo,
conrespecto alos anticuerpos antifosfolipidos, lo reportado en
nuestra poblacién se encontré muy por debajo de lo esperado
ya que la frecuencia de AL en pacientes con LES es del 25%, el
23% presenta aCL y el 20% anti B2GPI positivos® .

Otro factor de RCV no tradicional que predominé en nues-
tra poblacién fue el tiempo de evolucién de la enfermedad
mayor de 10 anos, ya que casi el 30% lo presentaba, este
aumenta el riesgo de aterosclerosis acelerada, debido a que
existe mayor exposicién a la inflamacién secundaria a la acti-
vidad de la enfermedad, con el subsecuente dano endotelial.

La frecuencia de nefritis lipica encontrada en nuestra
poblacién coincide con la esperada que es del 27%>. Nuestra
poblacién presentd una alta frecuencia de hipocomplemen-
temia y de actividad de la enfermedad, lo cual habla de una
inflamacién crénica y de un mayor RCV.

Con los resultados obtenidos en nuestro estudio, resalta la
importancia del adecuado control de la enfermedad, lo cual
disminuye los factores de riesgo no tradicionales, de igual
manera es importante el uso moderado de glucocorticoides
para disminuir sus efectos indirectos sobre los riesgos tra-
dicionales, asi como primar el uso de medicamentos en los
cuales se ha observado un factor benéfico en el RCV, como
es el caso de la hidroxicloroquina, la cual mejora el perfil de
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lipidos, disminuye la actividad de la enfermedad y el riesgo
de nefritis ltpica®®. Con lo que respecta al uso de estati-
nas, se ha observado que en enfermedades reumaticas como
la artritis reumatoide, el empleo de estos hipolipemiantes
reduce los parametros clinicos y biolégicos de la inflamacién
y se relaciona con mejoria en la disfuncién endotelial®®. Tal
como establecen las guias para el tratamiento del colesterol
de la ACC/AHA publicadas en 20130, los pacientes diabéticos
con c-LDL entre 70-189 mg/dl y un RCV >7,5% deberian reci-
bir tratamiento con estatinas, si tenemos en cuenta que los
pacientes con enfermedades reumadticas presentan el mismo
RCV que los pacientes con DM, podria considerarse el empleo
de estatinas en ellos.

Entre las limitaciones de nuestro estudio se encuentra el
numero de pacientes incluidos, de igual manera con respecto
al uso de glucocorticoides el determinar una dosis promedio
empleada hubiese tenido mejor traduccién en los resultados,
sin embargo, la estricta seleccién de los pacientes sin eventos
cardiovasculares previos, asi como el determinar las frecuen-
cias de todos los factores no tradicionales conocidos en este
tipo de poblacién, deben ser consideradas como una fortaleza
del estudio.

Conclusién

Con el empleo de medicamentos que permiten un adecuado
control de la enfermedad y con el uso moderado de los glu-
cocorticoides, lo cual ha disminuido los procesos infecciosos;
la enfermedad cardiovascular se ha convertido en uno de los
principales problemas en los pacientes con LES. Los méto-
dos tradicionales para estimar el RCV en la poblacién general,
subestiman el riesgo en pacientes con enfermedades infla-
matorias o autoinmunes. Por lo cual es importante disehar
estrategias para reducir los factores de riesgo no tradicionales
y, con ello, disminuir la morbimortalidad por complicaciones
cardiovasculares.
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