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RESUMEN

Introduccion: El lupus eritematoso generalizado (LEG) es el prototipo de las
enfermedades autoinmunes y se caracteriza por afeccidbn multisistémica. La
hospitalizacion es una eventualidad frecuente en el curso de la enfermedad y se
estima una tasa de 0.50 admisiones/persona-afo; las infecciones y la actividad de
la enfermedad explican el mayor porcentaje de admisiones, los factores de riesgo
dependen de la poblacién estudiada, dentro de los que se encuentran afeccion
cardiopulmonar, creatinina elevada, trombocitopenia, alta actividad de la

enfermedad y uso de inmunosupresion.

Objetivo principal: Identificar los factores de riesgo de hospitalizacion en los

pacientes con lupus eritematoso generalizado.

Material y métodos: estudio observacional, analitico, de casos y controles y
ambilectivo de pacientes con diagnostico de LEG del Hospital Central Dr. Ighacio
Morones Prieto evaluados de enero del 2019 a octubre del 2020; por cada paciente
hospitalizado con LEG se tomé un paciente no hospitalizado con LEG valorado en
la consulta externa de Reumatologia como control, para establecer una relacion 1:1.
Las variables continuas se expresaron en medias o medianas; y desviacion
estandar o rangos intercuartiles (RIQ) de acuerdo a la distribucion. Las variables
categdricas se expresaron en proporcion. La comparacion de las variables
continuas se realizd con prueba t de student no pareado o U de Mann Whitney de
acuerdo a su distribucidén, mientras que las variables categéricas se compararon

con la prueba exacta de Fisher o X ?y se realiz6 andlisis de regresion logistica.

Resultados: Se recolectaron un total de 202 pacientes, 179 fueron mujeres
(88.6%), de total de pacientes, 89 (45.1%) fueron hospitalizados, los cuales tuvieron
menor edad al diagnéstico y tiempo de evolucion de la enfermedad y mayor SLEDAI
y dafio acumulado que los pacientes no hospitalizados. Las causas principales de

hospitalizacion fueron la actividad de la enfermedad en el 60.7% de los casos,
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siendo la afeccion renal la mas importante, seguido de las infecciosas en el 22.5%
y toxicidad farmacologica en el 5.6%. En el analisis multivariado los factores de
riesgo asociados a hospitalizacion identificados fueron la creatinina (p 0.018), la
proteina C reactiva (p 0.046), los neutrdfilos (p 0.013), la afeccion constitucional (p
0.044), hematoldgica (p 0.003) y renal (p 0.004). Los factores asociados a
mortalidad fueron la creatinina (p 0.022), el INR (0.019), los dias de estancia en UCI
(p 0.020) y el uso de vasopresores (p 0.003). El uso de antimalaricos fue un factor
protector para hospitalizacion con p 0.0003. En el analisis de supervivencia se
observo que los pacientes con infeccion adquirida de manera intrahospitalaria

tuvieron menor probabilidad de supervivencia con p 0.012.

Conclusiones: En nuestro centro la actividad de la enfermedad fue la causa mas
frecuente de hospitalizacion y la creatinina elevada un factor de riesgo de

hospitalizacién y de mortalidad en pacientes con LEG.
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ANTECEDENTES.

l.- Definicion.

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es el prototipo de enfermedad
autoinmune, se caracteriza por dafio multi-orgadnico, comportamiento heterogéneo
y produccion de una gran diversidad de auto-anticuerpos. Sus manifestaciones
clinicas son muy diversidad y van desde la afeccion leve articular o cutanea hasta
formas mas severas que ponen en riesgo la vida. Su prevalencia es variada, en
Michigan y Georgia es de 72.8 y 73 por 100,000 habitantes respectivamente,
mientras que en ciudades como como Finlandia y Puerto Rico es de hasta 149 y
159 por 100,000 habitantes. 1’

Il.- Criterios de Clasificacion.

Con excepcion de la biopsia renal no existe una prueba 100% sensible y especifica
para el diagnéstico de LEG, incluso hoy en dia el diagndstico descansa en el empleo
de criterios de clasificacion que no han sido creados con este fin, sino con la
finalidad de homogeneizar en la mejor forma posible a los pacientes para ser
incluidos en estudios de investigacion. Los criterios de clasificacion para LEG han
sufrido actualizaciones con el paso del tiempo, los mas utilizados actualmente
incluyen los criterios de clasificacion 2012 de la Clinica de Colaboracion
Internacional de Lupus Eritematoso Generalizado (SLICC 2012), que derivan de un
grupo de 702 escenarios de pacientes calificados por expertos; el particionamiento
recursivo se utilizé para derivar una regla inicial que se simplificé y refiné sobre la
base del consenso médico de SLICC. Se validaron los criterios de clasificacion en
una nueva muestra de validacion de 690 pacientes con LEG y controles. Se
requieren cuatro criterios de clasificacion, al menos un criterio clinico y un
inmunologico para clasificar como LEG; la biopsia confirmatoria de nefritis
compatible con LEG (en presencia de autoanticuerpos) es suficiente para
clasificacion?.

Recientemente se aprobaron los nuevos criterios de clasificacion por la Liga

Europea contra el Reumatismo (EULAR, por sus siglas en inglés) y por el Colegio
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Americano de Reumatologia (ACR, por sus siglas en inglés), para dar lugar a los
criterios ACR/EULAR 2019, que tienen como modificacion la inclusion de los
anticuerpos antinucleares (ANA) como criterio obligatorio de entrada, seguido de la
adicion cuantitativa de los criterios agrupados en 7 dominios clinicos (constitucional,
hematoldgico, neuropsiquiatrico, mucocutaneo, seroso, musculoesquelético y renal)
y 3 inmunoldgicos (anticuerpos antifosfolipidos, proteinas del complemento y
anticuerpos especificos de LEG) y con puntajes del 2 al 10. Los pacientes que
acumulan >10 puntos clasifican para LEG; en la cohorte de validacion los nuevos
criterios tienen una sensibilidad del 96.1% y especificidad del 93.4% comparado con
82.8% de sensibilidad y 93.4% de especificidad de los criterios ACR 1997 y 96.7%
de sensibilidad y 83.7% de especificidad de los criterios SLICC 20123,

lll.- Manifestaciones clinicas.

El LEG puede potencialmente dafiar cualquier 6rgano o sistema. La gravedad de
presentacion varia en relacion a raza y grupo étnico; los latinos, hispanos, asiaticos
y afroamericanos presentan manifestaciones clinicas mas severas y mayor riesgo
de dafio acumulado que los caucasicos. Los Afroamericanos y los Hispanos de
Texas por un lado, y los Caucasicos e Hispanicos de Puerto Rico por el otro,
muestran caracteristicas distintas. El inicio agudo de la enfermedad, un menor
tiempo para reunir los criterios de ACR y la presencia de dafo renal son
caracteristicas mas frecuentes en el primer grupo. Los Hispanos de Texas, los
Caucésicos son el grupo que mas tarda en cumplir criterios de clasificacion. La
fatiga es mas frecuente en los Hispanos de Puerto Rico, en comparacién con los
Caucésicos y Afroamericanos. La afeccion renal ocurre mas frecuentemente en los
Afroamericanos e Hispanos de Texas, comparado con los Caucasicos e Hispanos
de Puerto Rico.'*

Aunque es dificil puntualizar su frecuencia exacta, al momento del diagnadstico los
sintomas generales como fiebre, astenia y pérdida de peso, las manifestaciones
mucocutaneas (exantema malar) y las manifestaciones articulares (artralgias o
artritis) se presenta al menos en el 50% de los pacientes. La frecuencia de

presentacion durante la evolucion de la enfermedad se estima de la siguiente
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manera: sintomas generales 90-95%, afeccidbn mucocutanea (alopecia, Ulceras
orales, lesiones de lupus cutaneo agudo, subagudo y crénico) en el 80-90%,
afeccion osteomuscular (artritis/artralgias, necrosis avascular, miositis) en el 80-
90%, serositis (pleuritis, pericarditis, peritonitis) en el 50-70%, afeccion renal (clases
proliferativas y no proliferativas) en el 40-60%, afeccion neuropsiquiatrica (deterioro
cognitivo, depresion, psicosis, crisis convulsivas, enfermedad cerebro vascular,
sindromes desmielinizantes, neuropatia periférica) en el 40-60%, afeccion
gastrointestinal (dismotilidad esofagica, esofagitis, vasculitis) en el 50% vy citopenias

autoinmunes (anemia, trombocitopenia) en el 20 a 30%*.

IV. Hospitalizacién y mortalidad

El LEG conllevaba mayor morbimortalidad, los pacientes con LEG viven en
promedio 20 afilos menos que la poblacion general, la mortalidad tiene 2 picos de
presentacion, durante los primeros afios del diagndstico en donde la actividad
persistente de la enfermedad y los procesos infecciosos son las causas principales
y un segundo pico varias décadas después del diagnostico en donde las
complicaciones cardiovasculares son la causa predominante!?. Mientras que
algunas complicaciones relacionadas a la enfermedad pueden ser manejadas de
manera ambulatoria, la mayoria, especialmente las manifestaciones severas,
requieren hospitalizacion para su manejo. El estudio de las causas de
hospitalizacién ha facilitado la identificacion temprana de los pacientes que
requieren dicho manejo®. Estudio dirigido por la Dra. Michelle Petri estimé en la
cohorte de pacientes de LEG de Johns Hopkins, un 56.3% de hospitalizaciones, la
incidencia de hospitalizacion que encontraron fue de 0.69 admisiones/persona-afio,
con media de estancia intrahospitalaria de 9.6 dias +/- 12.7 DE, siendo la actividad
de la enfermedad el 35% de las admisiones, causas medicas diferentes a actividad
de la enfermedad representaron el 27%, la mitad de éstas fueron complicaciones
de LEG y/o su tratamiento, siendo la enfermedad arterial coronaria la mas frecuente
(21% de los ingresos). Las infecciones fueron responsables del 14% de las

admisiones, siendo la mayoria (90%) bacterianas. Concluyen sefialando que las
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hospitalizaciones en LEG son frecuentes y las causas principales varian
dependiendo del centro y poblacién estudiada®.

El reconocimiento de los factores de riesgo propios de la enfermedad, las
comorbilidades asociadas y los medicamentos concomitantes son de gran interés
para establecer el riesgo de hospitalizacion y los desenlaces. La raza del paciente,
cobertura médica y accesibilidad de los servicios de salud en las diversas
poblaciones, pueden influir en la probabilidad de hospitalizacién®.

Otros estudios reportan tasas muy variadas de hospitalizacion anual que van desde
8.6% a 18.9% por afio en California y Pensilvania respectivamente; de 22% a 28%
en Canada y del 50% en Dinamarca®. Dhital y col. realizaron un estudio retrospectivo
de la base de datos nacional de pacientes hospitalizados (NIS), cuyo objetivo fue
reportar las causas de hospitalizacién y mortalidad en LEG en EEUU en el 2016; de
174,235 hospitalizaciones con LEG, se tomaron 174,105 con igual namero de
controles; 10,185 (5.85%) tuvieron LEG como primer diagnostico y 163,920
(94.15%) como diagnéstico secundario. La media de edad fue de 51.82 afios, 89%
fueron mujeres, media de dias de estancia intrahospitalaria de 5.6 dias vs 4.6 dias
para controles con p<0.001, el promedio de mortalidad en LEG fue de 1.96% vs
1.67% para controles con p=0.04. Entre los pacientes con LEG, la causa mas
prevalente de hospitalizaciéon fue infecciosa siendo el 15.8%, seguida de
manifestaciones cardiacas (7.03%) y renales (4.91%), las cuales fueron
significativamente mayores comparada con los controles (p<0.05); de los pacientes
entre 18 y 40 afios, las 3 principales causas comparadas con los controles fueron:
infeccidén (14.39% vs 5.33% p<0.001), renal (8% vs 0.76% p<0.001) y cardiacas
(3.6% vs 1% p<0.001); en mayores de 40 afos: infecciosas (17.04% vs 13.28%
p<0.001), cardiacas (8.28% vs 8.21% p=0.85) y renales (3.78% vs 2.17% p=0.008).
Las principales causas de infeccion en LEG fueron septicemia (8.12%), piel (2.28%)
y urinario (1.95%) y de la afeccion renal, las principales causas fueron: nefritis
tubulointersticial (2.54%) y lesion renal aguda (2.37%). Las infecciones fueron la
causa principal de mortalidad en LEG (38.18%) comparado con controles (30.58%)
con p=0.009, seguido de las manifestaciones cardiacas (12.04%) y pulmonares
(7.34%)5.
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Otro estudio reciente con resultados diferentes a los previamente descritos es el de
Adwan M. y col quienes realizaron una revision retrospectiva electrénica en el
Hospital Universitario de Jordania de enero del 2002 a diciembre del 2017, se
incluyeron hospitalizaciones de pacientes con LEG mayores de 17 afilos que
cumplieran criterios ACR 1982, se identificaron 990 admisiones, de los cuales 283
tenian LEG, 253 eran mujeres y 30 hombres, la relacion M:H fue de 8.4:1, media de
edad al diagnostico de 34+12.5 afios, promedio de 3.48 admisiones por paciente en
el periodo de estudio; 40 pacientes (14%) fallecieron, de los cuales 31 pacientes
(77.5%) eran mujeres y 9 (22.5%) hombres, con relacion M:H de 3.4:1, media de
inicio de la enfermedad de 27.8 afios, media de edad de fallecimiento de 35.1 afios,
media de duracién de la enfermedad de 7.5+6.9 afios; 50% de los pacientes que
fallecieron habian iniciado su enfermedad antes de los 25 afios y llevaban menos
de 5 afios de evolucion. De las causas de fallecimiento, las infecciones y las
complicaciones relacionadas a LEG contribuyeron igual a la mortalidad en
hospitalizacién (42.5% y 40% respectivamente), complicaciones no relacionadas a
LEG se presentaron en 15% y causas desconocidas en 2.5%; los autores concluyen
estableciendo que las infecciones o la actividad de LEG, principalmente el
componente pulmonar, representan la mayoria de las causas de mortalidad en
pacientes con LEG, ademas de que tanto la afeccién cardiaca como la renal no
contribuyeron de manera importante a la mortalidad en esta muestra,

probablemente debido al tratamiento intensivo que se ha establecido previamente’.

IV. Factores de riesgo

Los factores de riesgo de hospitalizacién en pacientes con LEG son muy variados
entre las diferentes cohortes, esto debido a que cada poblacién presenta
manifestaciones clinicas diferentes dependiendo de su raza y/o etnia y de la
severidad de la afeccion organica y por lo tanto requieren de manejos diferentes
dirigidos a dichas afecciones predominantes, se conoce que los pacientes Latinos
y Afroamericanos segun estudio LUMINA cursan con actividad renal mas severa

que Caucasicos'®14,
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Li D. y col evaluaron pacientes con LEG entre el 2010 y el 2017 de un centro Gnico
de Ohio por la clasificacion internacional de enfermedades (CIE-10), tomaron 66
pacientes con hospitalizaciones relacionadas a LEG y 160 controles con LEG sin
hospitalizacion y por medio de andlisis multivariado de acuerdo a edad, género y
raza, identificaron que la creatinina (Cr) mayor a 1.20 mg/dl, leucocitos >10,000 uL,
hemoglobina (Hb) <11 g/dl, plaguetas <180,000 uL, uso de inmunosupresion, faltas
a las consultas de 0 a 20% y >20% del total, se asociaron con mayor riesgo de
hospitalizacién?®.

En el 2019 Liang H. Y col, realizaron un estudio de cohorte ambispectivo de
pacientes hospitalizados con LES de un centro Unico de China de enero del 2010 a
diciembre del 2017; tomaron las variables demogréficas, afeccion organica de
acuerdo al BILAG (British Isles Lupus Assessment Group), estudios de laboratorio,
causas de hospitalizacién, tratamiento recibido y desenlaces de los pacientes, tanto
al momento del diagnéstico, durante su hospitalizacion y en el seguimiento.
Utilizaron el modelo de regresion de Poisson para la identificacion de factores
potenciales asociados a la frecuencia de hospitalizacion. Los resultados obtenidos
incluyeron un total de 526 nuevos pacientes con diagnostico de LEG, relacion mujer
a hombre 11:1, las manifestaciones mas comunes al momento del diagnostico
fueron las hematolégicas en el 88.4%, mucocutdneas en 71.7%, musculo-
esqueléticas en 62.2% y renales en 52.7%. Tuvieron una media de seguimiento de
4.73 afnos, 242 pacientes (46%) tuvieron al menos una hospitalizacion, para un total
de 449 hospitalizaciones; el 2.5% de éstas tuvieron como desenlace el fallecimiento,
8 por causas infecciosas, 2 por encefalopatia y 1 por falla renal. Las causas mas
comunes de hospitalizaciébn fueron las exacerbaciones (50.6%), seguido de
infecciones (36.1%), morbilidad obstétrica (6.9%), eventos vasculares (3.8%),
insuficiencia renal (3.1%) y malignidad (2%). Al aplicar el modelo de regresion de
Poisson se identificaron como factores de riesgo para mayor frecuencia de
hospitalizacion, al tiempo de evolucion del LEG, afeccion cardiopulmonar,
gastrointestinal, oftalmica, anemia, hipoalbuminemia, tasa de filtrado glomerular
(TFG) reducida, anticuerpos anti-Ro positivos, uso de Hidroxicloroquina y el indice

de dafio SLICC/ACR. Adicionalmente después del ajuste del tiempo de duracion de
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LEG, el andlisis de regresion multivariada mostréo que la hipoalbuminemia
(RR=1.23), TFG disminuida (RR=1.5) y el indice de dafio SLICC/ACR elevado
(R=1.1) fueron los factores de riesgo para mayor frecuencia de hospitalizacion,
mientras que los anticuerpos anti-Ro positivos (RR=0.78) y el uso de
hidroxicloroquina (RR=0.63) fueron factores protectores!® Sin embargo, los factores
de riesgo siguen variando en cada cohorte estudiada, ya que dependen del tipo de
poblacion, de la institucion de salud, comorbilidades de los pacientes y metodologia
de estudio.

Otro estudio retrospectivo de 300 pacientes consecutivos con LEG de cohorte
multiracial Asiatica del Centro Médico Malayo Universitario (UMMC), de enero de
1988 hasta agosto de 2019, tomaron SLEDAI basal y al final e indice de dafio
SLICC/ACR (SDI) y compararon las caracteristicas. Observaron que de 222 pt
hospitalizados (74%), 34 requirieron ingreso a UCI, con un total de admisiones
hospitalarias de 903, con 41 ingresos a UCI; 167 pacientes (55.7%) tuvieron mas
de una admisién. La causa mas comun de hospitalizacion fue la actividad de la
enfermedad (incluyendo infeccion concomitante) en 46%, seguido por
procedimientos y otros en 31.5% (biopsia renal o hepatica, cirugias por cancer,
guimioterapia/radioterapia y embarazo); 17% fueron por infecciones, 13.8% fueron
por tratamiento o relacionadas a complicaciones (eventos adversos, remplazo de
rodilla, fractura por osteoporosis y tromboembolismo venoso); dias de estancia
intrahospitalaria fue mayor por causas relacionadas a LEG vs otras causas. Los
factores predictores de hospitalizacion fueron: tener SAAF secundario, SLEDAI
final, SDI basal, SDI final, anti Sm+, Anti-aPL+ y Anti-Ro+. En el andlisis multivariado
se identificaron a los Anti-aPL, a la presencia de >2 comorbilidades, anti Sm+, anti-
Ro+, serositis, afeccion neurologica y SDI basal como factores asociados a
hospitalizacién, ajustado a etnia y duracién del LEG. Dentro de sus conclusiones
establecen que el dafo pre-existente temprano medido por SDI es un factor
predictor de hospitalizacion; y que la actividad de la enfermedad e infeccién siguen
siendo las principales causas de hospitalizaciéon en LEG.8

Sin embargo, se desconoce si los factores de riesgo de hospitalizacion encontrados

en otras poblaciones también son aplicables a la poblacion mexicana.
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JUSTIFICACION.

En el Hospital Central contamos con una poblacion importante de pacientes con el
diagnostico de lupus eritematoso generalizado, ain no tenemos una prevalencia
exacta establecida, pero se pretende con este trabajo iniciar una base de datos de
todos los pacientes con diagndstico de LEG que acuden a la consulta externa de
nuestro servicio. La tasa de hospitalizacion de estos pacientes tampoco se
encuentra establecida, pero se calcula un aproximado de 3 a 4 hospitalizaciones
por mes, tomando en cuenta el alto porcentaje de reingresos hospitalarios por
tratamiento de la enfermedad; por lo que en un periodo aproximado de 2 afios es
posible tener una cantidad suficiente de hospitalizaciones para realizar un analisis
de los factores de riesgo que llevan a los pacientes con LEG a requerir manejo
intrahospitalario y poder identificar si concuerdan con lo reportado en la literatura de
otros paises.

En la bibliografia existen reportes muy variados de factores de riesgo de
hospitalizacion, que van desde alteraciones en estudios de laboratorio hasta
predileccién por la afeccion de un 6rgano o sistema establecido, principalmente el
cardiopulmonar; sin embargo, se desconoce si nuestra poblacion presenta los
mismos factores de riesgo o existen diferencias que requieran una intervencion mas
detallada y modificaciones en nuestro manejo médico, para disminuir la tasa de
hospitalizaciones.

Se ha podido observar que, en nuestra poblacién con LEG, debido a factores como
la raza o la etnia, las causas de hospitalizacién son diferentes a lo reportado en la
literatura; por lo tanto, con este estudio se pretende identificar aquellos factores de
riesgo que intervienen en el requerimiento de manejo intrahospitalario y que
modifiquen la prevalencia y causas de hospitalizacion.

Con los resultados obtenidos se podran realizar intervenciones que modifiquen la
prevalencia de hospitalizaciones en estos pacientes y nos permitira resolver la
interrogante de si los factores de riesgo conocidos también aplican para nuestra

poblacion.
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HIPOTESIS.

La actividad de la enfermedad, la afeccion renal, la dosis de glucocorticoides y el
uso de inmunosupresor en los dltimos 3 meses, son factores de riesgo de

hospitalizacidén en pacientes con lupus eritematoso generalizado.
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OBJETIVOS.

o Objetivo general

©)

Identificar factores de riesgo de hospitalizacion en los pacientes con LEG.

o Objetivos especificos

(@]

Identificar si la actividad de la enfermedad, es un factor de riesgo de
hospitalizacidon en los pacientes con LEG.

Identificar si la actividad renal, es un factor de riesgo de hospitalizacion
en los pacientes con LEG.

Identificar si la dosis de glucocorticoides, es un factor de riesgo de
hospitalizacion en los pacientes con LEG.

Identificar si el uso de inmunosupresién 3 meses previos a la evaluacion,
es un factor de riesgo de hospitalizacion en los pacientes con LEG.

o Objetivos secundarios.

o

Identificar las causas mas frecuentes de hospitalizacion en pacientes con
LEG.

Describir las caracteristicas clinicas y de laboratorios de los pacientes
hospitalizados y no hospitalizados con LEG.

Describir los desenlaces de los pacientes hospitalizados con LEG
Aplicar los nuevos criterios de clasificacion 2019 para lupus eritematoso
generalizado en nuestra poblacion.

Identificar mediante regresién logistica si la actividad de la enfermedad,
la actividad renal, la dosis de glucocorticoides y el uso de inmunosupresor
3 meses previos a la evaluacion estan asociados a hospitalizacion.
Realizar una base de datos de pacientes con LEG que acuden a la

consulta externa de Reumatologia de nuestro hospital.
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Disefno del estudio.

SUJETOS Y METODOS.

Observacional, analitico, de casos y controles y ambilectivo

Metodologia.

Lugar de realizacion: Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto de San Luis

Potosi.

Universo de estudio: Pacientes hospitalizados y no hospitalizados con diagnéstico

de Lupus Eritematoso Generalizado o que cumplan criterios de clasificacién SLICC

2012 durante la hospitalizacion y/o la consulta para LEG, evaluados de enero del

2019 a octubre del 2020 del Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto.

Criterios de seleccion:

¢ Inclusién

Pacientes hospitalizados y no hospitalizados con
diagnostico de Lupus Eritematoso Generalizado o que
cumplan criterios de clasificacién SLICC 2012 durante la
hospitalizacién y/o consulta, evaluados de enero del
2019 a octubre del 2020.

Pacientes de cualquier género

Pacientes de cualquier edad

¢ No inclusién

Pacientes que tengan otra enfermedad del tejido
conectivo y/o tengan sobreposicion de LEG con otra
enfermedad autoinmune.

Pacientes con LEG no hospitalizados, que hayan tenido
una hospitalizacibn por cualquier causa, excepto
cirugias programadas en el Ultimo afio previo a la
consulta.

Pacientes hospitalizados por el mismo evento
recientemente que sea considerado no resuelto.

¢ Eliminacion

Pacientes que no cuente con expediente clinico
completo.

11
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o Variable Dependiente
o Hospitalizacion de pacientes con Lupus Eritematoso

Generalizado

Variable Independiente
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o Actividad de la enfermedad a la evaluacion

o Actividad renal

o Dosis de glucocorticoides
o Uso de inmunosupresor

Cuadro de Variables:

Variables de Control (confusoras)

Dependiente

500mg o
-Cilindros urinarios
eritrocitarios o
granulosos o

. Definicion Valores . Tipo de
Variable . . Unidades p.
operacional posibles variable
Hospitalizacion de . .
. Paciente que amerita -
pacientes con Lupus . . . 0=No Categorica
: manejo intrahospitalario . N/A o
eritematoso . 1=Si dicotémica
. por méas de 8 horas
generalizado
Independiente
Puntaje en la escala de
SLEDAI al momento de
la evaluacion, ya sea en
. la consulta externa de
Actividad de la u ,X
Reumatologia o al
enfermedad a la .
. . momento de la N/A Continua
evaluacion medida o 1-105
or SLEDAI hospitalizacion.
P (de 1 a 6: actividad leve,
7 a 12: actividad
moderada y >12
actividad severa)
Presentar al momento de
la evaluacion cualquiera
de las siguientes:
-Relacién proteina/
- creatinina urinaria o =N olf
Actividad renal o 0=No N/A Qategor!ca
proteinuria de 24h > 1=Si dicotémica

12
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->5 eritrocitos por
campo, excluyendo
litiasis, infeccion u otras
causas.

-> 5 leucocitos por
campo, excluyendo

infeccion.

Dosis diaria promedio de

glucocorticoide, en su
Dosis de
glucocorticoides

equivalencia en 0.5-200mg

mg/dia Continua
prednisona, utilizada en

los dltimos 3 meses.

Uso de cualquiera de los
siguientes: Metotrexato,
Azatioprina, Micofenalato
de mofetilo, Tacrolimus,
Ciclofosfamida,
Belimumab o Rituximab .
~ Usode en los dltimos 3 meses 0=No N/A C.ategorl.ca
inmunosupresor orevios a la evaluacion y 1=Si dicotémica
segun las guias de
tratamiento establecidas
por ACR y/o EULAR para

el tipo de afeccién

predominante.

Tipo de muestreo.

No probabilistico consecutivo
Calculo del tamafio de la muestra:

Al ser un estudio de casos y controles se tomé por cada paciente hospitalizado con
LEG reclutado de enero del 2019 a octubre del 2020, un paciente no hospitalizado
con LEG valorado en la consulta externa de Reumatologia como control, para
establecer una relacién 1:1.1%

13
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ANALISISESTADISTICO.

Las variables continuas se expresaron en medias 0 medianas; y desviacion
estandar o rangos intercuartiles (RIQ) de acuerdo a la distribucion. Las variables
categoricas se expresaron en proporcion.

La comparacion de las variables continuas se realizdé con prueba t de student no
pareado o U de Mann Whitney de acuerdo a su distribucion, mientras que las
variables categoéricas se compararon con la prueba exacta de Fisher o X 2.

Como objetivo secundario realizamos analisis de regresion logistica, para identificar
los factores de riesgo asociados con hospitalizacion y factores asociados a
mortalidad, tomamos como significativo aquellas variables con OR mayor a 1 e
IC95% mayor a la unidad, con una p 0.05.

14
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ETICA.

Investigacion con riesgo minimo: en este tipo de estudio no se realiza ninguna
intervencion que condicione riesgo para el paciente y respeta las normas éticas
internacionales de la declaracion de Helsinki y el cdédigo de Naremberg, los datos
se manejaran de acuerdo a la proteccion de datos personales y solo sera conocida
por el equipo de investigacion, ademas de haber sido evaluado por el comité de
posgrado de Reumatologia y evaluado y aprobado por los Comités de Investigacion
y Etica en investigacion del Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto.Ver anexo 1

El estudio se realiz6 de acuerdo a lo considerado en la Ley General de Salud de
México en cuyo titulo Quinto Capitulo Unico, investigacion para la salud Articulo 100,
referente a la investigacion en seres humanos, en los apartados Il y IV sefiala que:
podra efectuarse solo cuando exista una razonable seguridad de que no expone a
riesgos ni dafios innecesarios al sujeto en experimentacion y que se debera contar
con el consentimiento por escrito, una vez enterado de los objetivos del estudio y
de las posibles consecuencias positivas o negativas para la salud. *°

Lo anterior coincide con lo dispuesto en la Ley de Salud del Estado de San Luis
Potosi, en el articulo 84, fracciones Ill “Podra efectuarse solo cuando exista una
razonable seguridad de gue no expone a riesgos, ni dafios innecesarios al sujeto en

experimentacion”é
La carta de consentimiento informado fue disefiada conforme a los lineamientos de
la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, el Cdodigo Civil Mexicano y la

Asociacion Médica Mundial (AMM).

Los pacientes firmaron y en caso de no saber escribir se utilizé la huella dactilar del

participante.
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RESULTADOS.

Se recolectaron un total 202 pacientes consecutivos con LEG de enero del 2019 a
octubre del 2020, 88.6% (179 pacientes) fueron mujeres, con media de edad de
35.8 afos; de los cuales 89 (45.1%) fueron hospitalizados y 113 (55.9%) no
hospitalizados.

Caracteristicas de los pacientes hospitalizados:
Dentro de las caracteristicas generales, los pacientes hospitalizados tuvieron una

mediana de edad de 29 afios (RIQ 15), 80.9% (72 pacientes) fueron mujeres, con
mediada de edad al diagnéstico de 24 afios (RIQ 18) y 36 meses (RIQ 104) de
tiempo de evolucion de la enfermedad. El 33.7% fueron reingresos y el 15.7% (14
pacientes) debutaron con la enfermedad durante la hospitalizacién. En el perfil de
anticuerpos 86 pacientes (96.6%) tuvieron ANA+, 9 pacientes (10.1%) Anti-
DNAdc+, 9 pacientes (10.1%) Anti-aPL+ y 24 pacientes (27%) complemento bajo.
En cuanto al tratamiento que habian recibido 3 meses previos, el 6.7% (6 pacientes)
habian recibido pulsos de metilprednisolona, 76.4% prednisona y 50.6%
antimaléricos; el 6.7% y el 15.7% habian recibido rituximab y ciclofosfamida
respectivamente. De los estudios de laboratorio, la anemia, linfopenia, creatinina

elevada, proteinuria y PCR alta fueron los hallazgos mas caracteristicos.

Los sistemas més frecuentemente afectados al momento de la hospitalizacion
fueron el renal (69.7%), hematoldgico (38.2%) y constitucional (32.6%) y los motivos
principales por los que se hospitalizaron fueron: deterioro de la funcion renal en 20
pacientes (22.5%), fiebre en 15 pacientes (16.9%), dolor abdominal en 6 (6.7%) y
edema en 5 pacientes (5.6%). El 12.4% (11 pacientes) requirieron ingreso a Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI).

Debido a que la actividad renal fue una causa frecuente de hospitalizacion, a 42
pacientes se les realiz6 sedimento urinario, de estos, 25 presentaron sedimento
activo (59.5%); a 88 de los 89 pacientes hospitalizados se les realizé radiografia de

torax, en 39 pacientes se catalogd como radiografia de torax normal, en 11 se
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encontré derrame pleural, 3 broncograma aéreo, 10 cardiomegalia, 8 cefalizacion
de flujo, 1 derrame pericardico, 2 hemorragia alveolar, 9 infiltrado intersticial y 6
otros hallazgos como cardiopatia hipertensiva, sobrecarga hidrica y ndodulos
pulmonares como hallazgo predominante.

Dentro de otros estudios de imagen, 25.8% de los pacientes requirieron tomografia
de torax, siendo el derrame pleural bilateral el hallazgo mas frecuentemente

encontrado; 13.8% requirieron TAC de abdomen y 6.7% TAC de craneo.

En los procedimientos realizados durante la hospitalizacion, 35 pacientes (39.3%)

ya contaban con una biopsia renal previa y 18 pacientes (20.2%) requirieron biopsia
en esta hospitalizacion. De las 51 biopsias renales, de 4 desconocemos el resultado
de la clase histoldgica, de las restantes, el 64.7% (33 biopsias) fueron clase 1V,
13.7% (7 biopsias) clase IV+V, las clases Il y IlI+V representaron el 5.8% cada una
y solo hubo una biopsia con clase V. De las dos re-biopsias renales realizadas, de
una de ellas desconocemos la clase histologica previa y de la segunda observamos
gue se mantuvo en clase IV pero aumento el indice actividad (IA) de 5 a 13 y de

cronicidad (IC) de 1 a 3. La mediana de IA fue de 8 (RIQ 5) y de IC 3 (RIQ 2).

Procedimientos realizados en hospitalizacién
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Grafica 1 Procedimientos realizados durante la hospitalizacion
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En procedimiento invasivos, 9 pacientes requirieron cirugia, de los cuales 3 fueron
cesareas, 1 colocacion de catéter de didlisis peritoneal, 1 debridacion y colocacion
de injerto en Uulcera por SAAF, 1 cirugia descompresiva por sindrome
compartimental, 1 drenaje de hematoma en pierna, 1 laparotomia exploratoria y 1
lavado quirurgico. El 13.5% de los pacientes (12) requirieron intubacion orotraqueal.

El resto de procedimientos realizados se pueden observar en la Grafica 1.

Causas de hospitalizacion:
La principal causa de hospitalizacion fue la actividad de la enfermedad en el 60.7%

(54 pacientes), seguido de las causas infecciosas en el 22.5% (20 pacientes),
toxicidad farmacoldgica en 5 pacientes (5.6%), morbilidad obstétrica en 3 pacientes
(3.4%), descontrol hipertensivo en 2 pacientes (2.2%) y otras causas en el 5.6%
dentro de las que se encontraron trasplante renal, injerto de piel en Ulcera por SAAF,
sangrado de tubo digestivo alto, rechazo de trasplante renal y encefalopatia
metabolica, como se observa en la grafica 2.

Dentro de las causas de actividad de la enfermedad, el sistema mas afectado fue el
renal en el 69.7% (62 pacientes), seguido de la actividad a nivel hematolégico en el

38.2% (34 pacientes) y el constitucional en el 32.6% (29 pacientes).

Causas de hospitalizacion

M Infecciosa
Descontrol hipertensivo
Toxicidad farmacoldgica
Actividad de la

enfermedad
W Morbilidad obstétrica

m Otras

Grafica 2 Causas de hospitalizacion

Dentro de las causas infecciosas, 6 pacientes tuvieron infeccibn a nivel
gastrointestinal, 5 en tracto urinario, 5 en tejidos blandos, 2 en sitio de insercion de

catéter, 1 en vias respiratorias bajas y 1 por tuberculosis diseminada.
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Durante la hospitalizacion, el 9% (8 pacientes) desarrollaron infeccion
intrahospitalaria, 6 pacientes por neumonia nosocomial y 2 pacientes del tracto
gastrointestinal, uno de ellos por Clostridium Difficile y otro por peritonitis secundario
a pancreatitis autoinmune.

El 16.9% de los pacientes requirieron urocultivo, de los cuales, 4 desarrollaron
Escherichia coli, 2 Enterobacterias y en 1 respectivamente Escherichia coli blee,
Mycobacterias, Staphylococcus Aureus y Stenotrophomonas; 7 no tuvieron
desarrollo bacteriano. Los hemocultivos igualmente se realizaron en el 16.9% de los
pacientes, 1 desarroll6 Staphylococcus Epidermidis y otro Klebsiella pneumoniae,

los restantes 13 no tuvieron desarrollo bacteriano.

En toxicidad farmacoldgica, los 5 pacientes hospitalizados por esta causa estaban
con prednisona entre 7.5mg y 30mg al dia, 1 de ellos tenia metotrexate y
azatioprina, 3 tenian micofenolato de mofetilo, 2 habian recibido rituximab y 2
ciclofosfamida y ninguno de los 5 pacientes habia recibido pulsos de

metilprednisolona 3 meses previos.

De las 3 pacientes hospitalizadas por morbilidad obstétrica, 2 fueron por pre-
eclampsia severa y RCIU, y 1 por parto pre-término a las 31 SDG, uno de ellos

presenté como desenlace fetal adverso mortinato.

Tratamiento durante la hospitalizacién y al egreso
Durante la hospitalizacion, el 37.1% de los pacientes recibieron pulsos de

metilprednisolona con dosis maxima de 3000mg dividida en 3 dosis, el 34.8%
prednisona con dosis entre 2.5mg y 60mg al dia y el 34.8% hidrocortisona. Dentro
de los inmunosupresores utilizados, el 29.2% recibid ciclofosfamida, el 20.2%
micofenolato de mofetilo, el 15.7% tacrolimus y el 13.5% rituximab. El 42.7% recibio
antimalaricos, 51.7% antihipertensivos y 36% diurético. En pacientes que tuvieron
un curso mas severo durante su evolucion, se utilizé norepinefrina en el 10.1%, en
2 pacientes eltrombopag y en 3 pacientes filgrastrim; 8 pacientes ameritaron

transfusion de concentrados eritrocitarios y 3 de plasmas frescos congelados. Para
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la afeccion renal, 7 pacientes (7.9%) ameritaron inicio de hemodidlisis por primera
vez y otros 7 pacientes ya estaban previamente en hemodidlisis y requirieron del
procedimiento durante la hospitalizacion; solo 1 paciente recibio plasmaféresis por
hemorragia alveolar difusa y proceso infeccioso concomitante y el 51.7% del total

de los pacientes recibid tratamiento infeccioso como se observa en la gréafica 3.

Tratamiento durante la hospitalizacién

Tratamiento infeccioso e
Continuacién de hemodiélisis  EEE————
Inicio de hemodidlisis  E— S
Transfusion CE s
Filgrastrim  nmSsd
Eltrombopag wmil.2
Norepinefrina I E———OWN
Antihipertensivo
Diurético N G
Antimaldricos  Rituximab | e
Ciclofosfamida Tacrolimus  E—————lSEe
Micofenolato de mofetilo  EE———EEEEEEEE 2 Selden
Metilprednisolona  EG—Ewa
Prednisona GG Ol
HidroCOrtiSONa 1 i
e 348
- 348

0 10 20 30 40 50 60

Grafica 3 Tratamiento establecido durante la hospitalizacion

El 83.1% de los pacientes fueron egresados con prednisona, 34 pacientes (38.2%)
con micofenolato de mofetilo, 23 pacientes (25.8%) con tacrolimus, 15 pacientes
(16.9%) con azatioprina y 8 pacientes (9%) con metotrexato. El 12.4% de los
pacientes continuaron con antibioticoterapia via oral y 12 pacientes (13.5%)
requirieron continuacion de la hemodialisis, la mediana del total de farmacos al
egreso fue de 6 (RIQ 3).

Desenlaces de los pacientes:
Al final del seguimiento de los pacientes hospitalizados, 76 pacientes (85.4%) fueron

egresados por mejoria clinica, con mediana de dias de estancia intrahospitalaria de
6 (RIQ 5) y hubo 12 defunciones que representaron el 13.5%. La causa principal de
defuncion fue el choque séptico en 6 pacientes, seguido de coagulacion
intravascular diseminada en 3 pacientes, hemorragia alveolar difusa en 2 pacientes

y falla hepética en 1 paciente.
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Comparacion de pacientes hospitalizados vs no hospitalizados:

Caracteristicas basales:

Los pacientes hospitalizados tenian menor edad (29 afios vs 37 afios, p 001), menor
edad al momento del diagnéstico (24 afios vs 30 afios p 0.027), menor tiempo de
evolucion de la enfermedad (36 meses vs 60 meses p <0.001) y menor porcentaje
del género femenino (80.9% vs 94.7%, p 0.002), asi como mayor SLEDAI (12 vs 2
p <0.0001) y mayor indice de dafio acumulado (1 vs 0 p >0.0003). No hubo
diferencias estadisticamente significativas en los eventos de trombosis venosa
profunda previas ni en el porcentaje de pacientes con ANA+, anti-DNAdc+, anti-
aPL+, complemento bajo y positividad de coombs directo. Hubo mayor porcentaje
de pacientes hospitalizados con hipertension (48.3% vs 13.3%, p <0.004) pero
menor porcentaje de hipotiroideos (5.6% vs 15% p 0.03) y no hubo diferencias en
sobrepeso (12.4% vs 10.6% p 0.6) ni con cancer (2.2% vs 1.8% p 0.9).

El 88.8% de los pacientes hospitalizados y el 83.2% de los no hospitalizados (94
pacientes) cumplieron los criterios de clasificacion ACR/EULAR 2019 sin diferencia

estadistica (p 0.261), como se observa en la Tabla 1.

Caracteristicas basales de pacientes hospitalizados y no hospitalizados con LEG

No hospitalizados n=113  Hospitalizados n=89 P

Edad (RIQ) 37(21) 29 (15) 0.001
Peso (RIQ) 62 (18) 60 (20) 0.345
Talla (RIQ) 156 (9) 156 (11) 0.162
Mujeres (%) 107 (94.7) 72(80.9) 0.002
Edad de diagnoéstico (RIQ) 30 (19) 24 (18) 0.027
Tiempo de evolucién en meses (RIQ) 60 (84) 36 (104) <0.001
Titulo de ANA (RIQ) 640 (980) 640 (960) 0.315
ANA + (%) 107 (94.7) 86 (96.6) 0.345
Anti-DNAdC (%) 12 (10.6) 9(10.1) 0.906
Anti-aPL (%) 11(9.7) 9(10.1) 0.907
Puntaje SLICC (RIQ) 5 (1) 5 (2) 0.114
SLEDAI (RIQ) 24 12(9) <0.001
Dafio acumulado (RIQ) 0 (0) 1(1) <0.003
Cumple criterios 2019 (%) 94 (83.2) 79 (88.8) 0.261
Puntaje criterios 2019 (RIQ) 15 (5) 19 (8) <0.001

Tabla 1 Caracteristicas basales de los pacientes hospitalizados y no hospitalizados con LEG
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Tratamiento 3 meses previos:

Los pacientes hospitalizados habian recibido en mayor porcentaje pulsos de
metilprednisolona (6.7% vs 0%, p 0.006), de rituximab (6.7% vs 0%, p 0.006) y de
ciclofosfamida (15.7% vs 0% p <0.005) y menor porcentaje de antimalaricos (50.6%
vs 85.8% p <0.001), metotrexato (22.5% vs 56.6%, p <0.001) e inhibidores de la
recaptura de serotonina (2.2% vs 17.7% p <0.004) que los pacientes no
hospitalizados. No hubo diferencias en uso de prednisona (71.4% vs 71.7% p
0.448), MMF (27% vs 20.4%, p 0.269), tacrolimus (18% vs 12.4% p 0.267) y
atorvastatina (40.4% vs 31% p 0.161) como se observa en la Tabla 2, sin embargo
la dosis de prednisona si fue mayor en el grupo de hospitalizados 5mg (RIQ 12.5)

vs 2.5mg (RIQ 5) p <0.005, como se observa en la gréfica 4.

Dosis de prednisona 3 meses previos

0~

No hospitalizados Hospiﬁlizados

Grafica 4 Dosis de prednisona utilizada 3 meses previos a la hospitalizacion o la consulta

Tratamiento 3 meses previos ala hospitalizacién o consulta

No hospitalizados Hospitalizados P

n=113 n=89
Pulsos de MPD (%) 0 (0) 6(6.7) 0.006
Prednisona (%) 81(71.7) 68 (76.4) 0.448
Antimaléricos (%) 97 (85.8) 45 (50.6) <0.001
Metotrexato (%) 64 (56.6) 20 (22.5) <0.001
Azatioprina (%) 24 (21.2) 11 (12.4) 0.097
Micofenolato de mofetilo (%) 23(20.4) 24 (27) 0.269
Tacrolimus (%) 14 (12.4) 16 (18) 0.267
Rituximab (%) 0(0) 6(6.7) 0.006
Ciclofosfamida (%) 0(0) 14 (15.7) <0.005
Ciclosporina (%) 0(0) 1(11) 0.440
Leflunomide (%) 5(4.4) 2(2.2) 0.468
Atorvastatina (%) 35(31) 36 (40.4) 0.161
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Inhibidores de recaptura de 20 (17.7) 2(2.2) <0.004
serotonina (%)

Antihipertensivos (%) 22 (19.5) 42 (47.2) 0.002
Levotiroxina (%) 12 (10.6) 6 (6.7) 0.336
Hemodialisis (%) 0 (0) 8(9) 0.001

Tabla 2 Tratamiento recibido 3 meses previos a la hospitalizacién o consulta

Estudios de laboratorio:

Al comparar los estudios de laboratorio al momento de la consulta o de la
hospitalizacion, observamos que los pacientes hospitalizados tenian niveles mas
bajos de hemoglobina (9.3 g/dl vs 13.7 g/dl p <0.0002), linfopenia ( 0.9 vs 1.6 p
0.0001), menor conteo plaquetario (174 mil vs 239 mil p 0.0009), creatinina mas
elevada (1.9 mg/dl vs 0.7 mg/dl p<0.0001), mayor proteinuria (100mg, RIQ 972 vs 0
p<0.0002) y PCR mas alta (1.6 vs 0.2 p <0.0001), sin diferencias en tiempos de
coagulacion, TGO vy bilirrubinas.

Grafica 5 Niveles de creatinina al momento de la hospitalizacion
0 consulta

Niveles de Creatinina

No hospitalizados Hospitalizados

Laboratorios de la Ultima consulta o al ingreso de la hospitalizacién

No hospitalizados n=113 Hospitalizados n= 89 P
Hb (RIQ) 13.7 (1.6) 9.3(3.3) <0.0002
Leucocitos (RIQ) 6.1(2.9) 6.6 (4.9) 0.140
Neutréfilos (RIQ) 3.7(21) 5.1(4.5) 0.0001
Linfocitos (RIQ) 1.6 (0.9) 0.9(0.7) <0.0001
Plaquetas (RIQ) 239 000 (93 000) 174 000 (155 000) 0.0009
INR (RIQ) 1.1(0.2) 1.1(0.2) 0.610
Creatinina (RIQ) 0.7(0.2) 1.9(2.3) <0.0001
BUN (RIQ) 12.1(5) 31(31) <0.0004
Urea (RIQ) 27 (11) 67 (64) <0.0002
Proteinuria (RIQ) 0(0) 100 (972) <0.0002
PCR (RIQ) 0.2 (0.5) 1.6 (6) <0.0001
VSG (RIQ) 25 (25) 25 (28.9) 0.956
TGO (RIQ) 22.4(11.5) 22(18.7) 0.941
TGP (RIQ) 22 (19) 17 (17) 0.004
FA (RIQ) 78 (37.5) 85 (57.8) 0.048
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BT (RIQ) 0.5(0.3) 0.6(0.7) 0.469
DHL (RIQ) 211 (97) 208 (256.5) 0.665

Tabla 3 Laboratorios de la tltima consulta o al momento de la hospitalizacion

Sistemas afectados al momento de la consulta o de la hospitalizacion:

Los pacientes no hospitalizados tuvieron mayor afeccion muco-cutdnea (43.4% vs
16.9% p<0.005) y musculo-esquelética (44.2% vs 27% p 0.011) que los pacientes
hospitalizados; sin embargo estos ultimos tuvieron mayor afeccion renal (69.7% vs
9.7% p <0.001), hematologica (38.2% vs 9.7% p<0.001), neurolégica (12.4% vs
1.8% p 0.002), gastrointestinal (12.4% vs 0% p <0.008) y cardiopulmonar (20.2% vs
1.8% p <0.001), como se observa en la tabla 4.

Sistemas afectados en la consultao al ingreso

No hospitalizados Hospitalizados

P n=113
Constitucional (%) 23(20.4) 29 (32.6) 0.048
Mucocutaneo (%) 49 (43.4) 15 (16.9) <0.005
Musculo-esquelético (%) 50 (44.2) 24 (27) 0.011
Hematolégico (%) 11 (9.7) 34 (38.2) <0.001
Renal (%) 11 (9.7) 62 (69.7) <0.001
Neurolégico (%) 2(1.8) 11 (12.4) 0.002
Gastrointestinal (%) 0(0) 11 (12.4) <0.008
Cardiopulmonar (%) 2(1.8) 18(20.2) <0.001

Tabla 4 Sistemas afectados al momento de la consulta o al ingreso

Comparacion de pacientes hospitalizados por actividad de la enfermedad vs
hospitalizados por otras causas:

Debido a que la causa principal de hospitalizacion fue la actividad de la enfermedad,
se realiz6 un analisis comparativo de las caracteristicas de estos pacientes vs
pacientes hospitalizados por las otras causas y observamos que: no hubo
diferencias entre los grupos en edad, edad al momento del diagnéstico, escolaridad
de los pacientes, titulos de ANA y puntaje de los criterios de clasificacion
ACR/EULAR 2019, sin embargo los pacientes hospitalizados por actividad tuvieron
menor tiempo de evolucion de la enfermedad (36 meses vs 48 meses, p 0.046),
mayor puntaje SLEDAI (12 vs 7, p 0.006), pero menor SDI (0 vs 1 p 0.020) que los

pacientes hospitalizados por otras causas.
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Asi mismo observamos que hasta una cuarta parte de los pacientes hospitalizados
por actividad de la enfermedad debutaron con el diagndstico de LEG al momento
de la hospitalizaciéon (25.9% vs 0% p 0.001) y que presentaron en mayor porcentaje
hipertension arterial (62.9% vs 38.9%, p 0.02); no hubo diferencias entre el
porcentaje de positividad de los anticuerpos, antecedentes familiares de LEG o de
otra enfermedad autoinmune o de otras comorbilidades como hipotiroidismo o

sobrepeso.

Tratamiento recibido 3 meses previos:

Los pacientes hospitalizados por otras causas tuvieron mayor porcentaje de uso de
antimalaricos (68.6% vs 38.9%, p 0.006), ciclofosfamida (28.6% vs 7.4%, p 0.007),
atorvastatina (57.1% vs 29.6%,p 0.009) y de uso de hemodialisis previamente (20%
vs 1.9%, p 0.005) que los pacientes hospitalizados por actividad, sin embargo, estos
ltimos tuvieron mayor uso de metotrexato (31.5% vs 8.6%, p 0.011); sin diferencias
en uso de MMF, tacrolimus o rituximab entre ambos grupos, pero si mayor dosis de
prednisona en el grupo de los hospitalizados por otras causas (7.5mg vs 5,
p=0.043). (Ver tabla 5).

Tratamiento 3 meses previos a la hospitalizacion

Hospitalizados por  Hospitalizados por actividad p

otras causas de laenfermedad

n= 35 n=>54
Pulsos de MPD (%) 2(5.7) 4(7.4) 0.999
Prednisona (%) 30(85.7) 38(70.4) 0.095
Antimaléricos (%) 24 (68.6) 21(38.9) 0.006
Metotrexato (%) 3(8.6) 17 (31.5) 0.011
Azatioprina (%) 5(14.3) 6(11.1) 0.746
Micofenolato de mofetilo (%) 10 (28.6) 14 (25.9) 0.783
Tacrolimus (%) 8(22.9) 8(14.8) 0.334
Rituximab (%) 3(8.6) 3(5.6) 0.676
Ciclofosfamida (%) 10 (28.6) 4(7.4) 0.007
Ciclosporina (%) 0 1(1.9) 0.999
Leflunomide (%) 1(2.9) 1(1.9) 0.999
Atorvastatina (%) 20(57.1) 16 (29.6) 0.009
Inhibidores de R. Serot. (%) 1(2.9) 1(1.9) 0.999
Antihipertensivos (%) 20(57.1) 22 (40.7) 0.086
Levotiroxina (%) 3(8.6) 3(5.6) 0.676
Hemodidlisis (%) 7 (20) 1(1.9) 0.005

Tabla 5 Tratamiento recibido 3 meses previos a la hospitalizacion por actividad de la enfermedad u otras causas
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Estudios de laboratorio:

Al comparar los estudios de laboratorio no hubo diferencias estadisticamente
significativas entre los niveles de hemoglobina, linfocitos, conteo plaquetario o
pruebas de funcién hepatica. Los pacientes hospitalizados por actividad de la
enfermedad tuvieron mayor nivel de proteinuria (301mg/dl vs 100mg/dl, p 0.011)
que el grupo de los hospitalizados por otras causas, sin embargo, estos ultimos
tuvieron niveles mas elevados de PCR (4.7 vs 0.9, p 0. 005), pero sin diferencia de

VSG entre los grupos.

Evaluacién de la hospitalizacion:

No hubo diferencias en los sistemas afectados al momento de la hospitalizacion, la
afeccion renal fue la mas frecuente, seguido de la hematoldgica en ambos grupos.
Solo la afeccion musculo-esquelética se presentdé mas frecuente en el grupo de
hospitalizados por actividad 35.2% vs 14.5%, p 0.029, como se observa en la tabla
6. En los motivos principales de hospitalizacién, en el grupo de hospitalizados por
otras causas, la fiebre (40% vs 1.9%, p <0.002) y el descontrol hipertensivo (11.4%
vs 0%, p 0.021) fueron mas frecuentes que en el grupo hospitalizado por actividad
de la enfermedad, en el cual el motivo mas frecuente fue deterioro de la funcion
renal (35.2% vs 2.9%, p 0.003). No hubo diferencias en requerimiento de ingreso a
UCI, 3 pacientes (8.6%) en el grupo de hospitalizados por otras causas vs 8

pacientes (14.8%), en el grupo de hospitalizados por actividad con p 0.5.

Sistemas afectados al momento de la hospitalizacién

Hospitalizados por  Hospitalizados por actividad p

otras causas de laenfermedad

n= 35 n=>54
Constitucional (%) 11 (31.4) 18 (33.3) 0.851
Mucocuténeo (%) 3(8.6) 12 (22.2) 0.092
Musculo-esquelético (%) 5(14.3) 19(35.2) 0.029
Hematoldgico (%) 13(37.1) 21(38.9) 0.868
Renal (%) 22 (62.9) 40 (74.1) 0.260
Neurolégico (%) 4(11.4) 7 (13) 0.999
Gastrointestinal (%) 6 (17.1) 5(9.3) 0.330
Cardiopulmonar (%) 7 (20) 11 (20.4) 0.966

Tabla 6 Sistemas afectados al momento de la hospitalizacién por actividad o por otras causas.
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A la evaluacion de los estudios de laboratorio y procedimientos realizados, pudimos
observar que el 55% de los pacientes en el grupo de hospitalizados por otras causas
y el 59.3% de los hospitalizados por actividad tuvieron una radiografia de térax
anormal, aunque sin significancia estadistica (p 0.7), sin diferencia en el porcentaje

de realizacion de TAC de térax, abdomen o de craneo.

En los urocultivos, el 31.4% de los hospitalizados por otras causas vs el 7.4% de los
hospitalizados por actividad de la enfermedad requirieron su realizacion, con p
0.003, los agentes mas frecuentemente encontrados fueron E. coli y
Enterobacterias; de igual manera los hemocultivos fueron mas frecuentemente
realizados en el grupo de los hospitalizados por otras causas 37.1% vs 3.7%, p
<0.003.

El 31.5% de los pacientes hospitalizados por actividad requirieron la realizacion de
una biopsia renal durante el internamiento a diferencia de solo 1 paciente (2.9%) en
el grupo de hospitalizados por otras causas (p 0.002), asi como mayor niumero de
procedimientos quirdrgicos: 7 pacientes (20%) vs 3 pacientes (3.7%) con p 0.025.
No hubo diferencias en requerimiento de intubacion orotraqueal o de infeccion

durante la hospitalizacion.

Los pacientes hospitalizados por actividad de la enfermedad requirieron mas pulsos
de metilprednisolona 30% vs 8.5% p <0.007 y ciclofosfamida 46.3% vs 2.9% que
los del grupo de hospitalizados por otras causas, pero estos Ultimos requirieron
mayor continuacion de hemodialisis 17.1% vs 1.9%, p 0.013 y mayor tratamiento
antibiotico 74.3% vs 37%, p 0.005 y no hubo diferencias en defunciones como se

observa en la tabla 7.

Tratamiento durante hospitalizacién

Hospitalizados por Hospitalizados por actividad
p otras causas
dela enfermedad

Hidrocortisona (%) 19 (54.3) 12 (22.2) 0.001
Prednisona (%) 11 (31.4) 20 (37) 0.587
Metilprednisolona (%) 3(8.6) 30 (55.6) <0.007

27



Q Universidad Auténoma de San Luis Potosi

oo Facultad de Medicina
Maas’  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en

Micofenolato de mofetilo (%) 6 (17.1) 12 (22.2) 0.560
Tacrolimus (%) 7 (20) 7 (13) 0.373
Ciclofosfamida (%) 1(2.9) 25 (46.3) <0.001
Rituximab (%) 3(8.6) 9(16.7) 0.351
Antimaléricos (%) 17 (48.6) 21(38.9) 0.367
Antihipertensivo (%) 16 (45.7) 30 (55.6) 0.364
Transfusién CE (%) 1(2.9) 7 (13) 0.140
Inicio de hemodialisis (%) 1(2.9) 6(11.1) 0.238
Continuacién de hemodidlisis (%) 6 (17.1) 1(1.9) 0.013
PLEX (%) 0 1(1.9) 0.999
Tratamiento infeccioso (%) 26 (74.3) 20 (37) 0.005
Defuncién (%) 6(17.1) 6(11.1) 0.528

Tabla 7 Tratamiento y desenlaces durante la hospitalizacion por actividad de la enfermedad o por otras causas

Factores asociados a hospitalizacion:
En el analisis de regresion logistica multivariado, encontramos que los factores

asociados a hospitalizacion en los pacientes con LEG fueron la creatinina (OR=2.96,
IC95% 1.40-8.86, p 0.018), la PCR (OR= 1.16, 1C95% 0.99-1.36, p 0.046), los
neutrofilos (OR=1.58, 1C95% 1.13-2.39, p 0.013), la afeccion constitucional al
momento de la hospitalizacién (OR=9.19, IC95% 1.24-105.22, p 0.044), la afeccion
hematolégica (OR=34.5, IC95% 3.82-517.49, p 0.003), y la afeccion renal
(OR=16.05, 1C95% 2.66-133.42, p 0.004), como se observa en la tabla 8.

Andlisis multivariado de factores asociados a hospitalizacién en pacientes con LEG

Variable OR IC 95% p
Edad de diagndéstico 1.04 0.993-1.11 0.097
Dosis de prednisona previa 1.17 1.030-1.41 0.069
Uso de antimalaricos 0.04 0.006 - 0.21 0.0003
Hemoglobina 0.78 0.57-1.01 0.074
Neutrofilos 1.58 1.13-2.39 0.013
Creatinina 2.96 1.40-8.86 0.018
PCR 1.16 0.99-1.36 0.046
Afeccidn constitucional 9.19 1.24-105.22 0.044
Afeccion hematoldgica 345 3.82-517.49 0.003
Afeccion renal 16.05 2.66 —133.42 0.004
Afeccion cardiopulmonar 19.79 0.84 —843.46 0.081

Tabla 8 Andlisis multivariado de factores asociados a hospitalizacion en pacientes con LEG

Factores asociados a mortalidad:
En el andlisis de regresion logistica multivariado observamos que los factores
asociados a mortalidad fueron: creatinina (OR=0.31, IC95% 0.09-0.72, p 0.022), INR
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(OR=84.26, 1C95% 2.94-828.15, p 0.019), dias de estancia en UCI (OR=2.18,
1C95% 1.24-5.41, p 0.020) y uso de norepinefrina (OR=144.47, 1C95% 9.26-1139.5,

p 0.003), como se observa en la tabla 9.

Andlisis multivariado de factores asociados a mortalidad en pacientes con LEG

Variable OR IC 95% p

Reingreso hospitalario 0.31 0.01-3.59 0.375
Edad al diagndstico 1.09 1.04-1.24 0.075
INR 84.26 2.94-828.15 0.019
Creatinina 0.31 0.09-0.72 0.022
Dias de estancia en UCI 2.18 1.24-541 0.020
Dosis de hidrocortisona 1.09 0.99-1.02 0.056
Uso de norepinefrina 144.47 9.26 - 1139.5 0.003

Tabla 9 Analisis multivariado de factores asociados a mortalidad en pacientes con LEG

Analisis de supervivencia:

Se realizd analisis de supervivencia en donde no se observd diferencia en la

mortalidad de acuerdo al género (p=0.26), por actividad de la enfermedad (p=0.92)

y por causas infecciosas (p=0.95), pero hubo menor probabilidad de supervivencia

entre los pacientes que adquirieron una infeccién intrahospitalaria vs los que no con

p 0.012, como se observa en las graficas 6y 7.

Curva de Kaman Meier Sininfeccién ., Con infeccién
intrahosp. intrahospitalaria

__________________________________________

Probabilidad de supervivencia

Dias

Sin infeccién
intrahosp.

Estado

Con infeccién
intrahospitalaria

Dias

Grafica 6 Curva de supervivencia con infeccion intrahospitalaria
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DISCUSION.

La mortalidad del LEG ha disminuido considerablemente en los ultimos 20 afios,
posiblemente debido mdltiples factores que incluyen el diagnostico mas oportuno,
mejor acceso a sistemas de salud, uso mas razonado de esteroides e
inmunosupresores, mejores antibidticos, disponibilidad de hemodialisis y trasplante
renal y manejo de eventualidades -cardiovasculares Sin embargo, la
morbimortalidad y el ingreso hospitalario aun sigue siendo elevado comparado con

la poblacion general.

En esta cohorte de pacientes con LEG pudimos identificar las caracteristicas
generales de que los pacientes hospitalizados, donde es de destacar que tenian
menor edad al diagnéstico (24 afios) y menor tiempo de evolucién de la enfermedad
(36 meses) que los no hospitalizados, lo anterior contrasta con lo informado por
Liang y col*® en donde la mediana de edad fue de 31 afios con seguimiento a 4.73
afios después del diagnostico de LEG. EIl tiempo mas corto de evolucion de la
enfermedad en los pacientes hospitalizados ratifica lo informado en la literatura de
mayor agresividad de lupus en los primeros afios del diagnéstico. Incluso
observamos que el 15.7% de los pacientes hospitalizados, debutaron con la
enfermedad al momento de la hospitalizaciéon y principalmente debido a actividad
de la enfermedad a nivel renal y a nivel hematologico manifestaciones consideradas
como severas de la enfermedad, en la literatura no existen datos concretos del
porcentaje de pacientes que debutan con la enfermedad y que requieren
hospitalizaciéon, sin embargo, Lee y col*? han reportado que la morbilidad y
mortalidad tienen 2 picos de presentacion, durante los primeros afios de la
enfermedad asociado a la actividad de la enfermedad y a los procesos infecciosos
y un segundo pico varias décadas después asociado a las complicaciones

cardiovasculares.

En el andlisis multivariado pudimos corroborar el papel protector que tiene el uso de
los antimalaricos con un OR 0.04, que concuerda con los resultados previamente

reportados por Liang y col'®, al observar como factores protectores de
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hospitalizacién el uso de hidroxicloroquina (RR=0.63) y los anticuerpos anti-Ro
positivos (RR=0.78). Dentro de los factores de riesgo que encontramos, la creatinina
elevada y la afeccion renal tuvieron un papel muy importante, estos resultados
concuerdan con los obtenidos por Li y col® donde de su andlisis se obtuvo a la
creatinina > 1.20 mg/dl como un factor de riesgo asociado a hospitalizacion. Lo cual
es de esperarse debido a que la poblacion latina y china tienen alta frecuencia de
nefritis lUpica como se ha observado en las cohortes de las minorias?“.

No se encontr6 al indice de dafio acumulado como factor asociado a hospitalizacion
probablemente debido a que un porcentaje significativo de pacientes debutaron con
el diagnéstico de LEG al momento de la hospitalizacion y por lo tanto era menos
probable que tuvieran dafio acumulado. Lo que va en contra de los resultados
obtenidos por Liang y col', donde ellos identificaron como factor significativo el
indice de dafio SLICC/ACR >1 en pacientes hospitalizados.

Dentro de nuestra hipotesis habiamos considerado al puntaje de SLEDAI como
factor asociado a hospitalizacién debido a que gran porcentaje de nuestros
pacientes se hospitalizan por actividad de la enfermedad, sin embargo, después del
analisis multivariado observamos que éste no fue estadisticamente significativo, lo
gue concuerda con el estudio de Liang y col*® donde el SLEDAI tuvo un RR de 1,
con p 0.28, esto debido posiblemente a que los pacientes no hospitalizados también
tenian alto porcentaje de afeccibn musculo-esquelética en la consulta (44.2%),
hematoldgica (9.7%) y renal (9.7%) que les conferia un SLEDAI elevado al momento

de la evaluacion.

La dosis diaria de prednisona también fue considerada dentro de nuestra hipoétesis,
debido a las altas dosis que aun se utilizan para tratamiento de manifestaciones
graves, sin embargo, en los resultados pudimos observar que solo tuvo tendencia,
para asociarse a hospitalizacion (OR 1.17, p 0.069), lo cual concuerda con el
resultado obtenido por Liang y col*® donde el uso de glucocorticoides se asocié con
un OR de 0.68 y p 0.392, esto probablemente se deba a que la dosis de
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glucocorticoides que utilizamos en nuestro centro cada vez es menor incluso en

manifestaciones severas de la enfermedad.

El uso de inmunosupresion tampoco alcanzo significancia estadistica en el analisis
multivariado posiblemente debido a que la inmunosupresion se ha asociado mas a
procesos infecciosos como evento adverso, requiriendo en casos severos
hospitalizacidn, sin embargo, en nuestra cohorte la hospitalizacion por infecciones
representd el 22% siendo mucho menos frecuente que la actividad de la
enfermedad. En el estudio de Hou y col?® en el andlisis univariado de factores de
riesgo en pacientes hospitalizados con infeccion el uso de agentes
inmunosupresores encontrd significancia estadistica con OR de 2.5 y p 0.003 sin

embargo en el analisis multivariado estos resultados no se corroboraron.

El conteo de neutrdfilos altos (OR 1.58, p 0.013) que se asocié con hospitalizacion
puede deberse a lo reportado por Wirestam y col?* donde describen que los
neutréfilos en el LEG muestran un fenotipo activado con mayor agregacion y
formacion de complejos plaquetas-neutréfilos en comparaciéon con neutréfilos de
controles sanos ademas de ser mas propensos a sufrir apoptosis favoreciendo la
formacion de Trampas Extracelulares de Neutréfilos (NETS), por lo que el conteo
tanto sérico como en tejidos de pacientes con LEG puede estar aumentado, sin
embargo no hay estudios previos que lo asocien a hospitalizacion. Por su parte la
PCR elevada (OR 1.16, p 0.046) también se asocié a hospitalizacién en nuestra
cohorte, lo cual concuerda con lo reportado por Hou y col?® donde posterior al
analisis multivariado observaron que PCR elevada tuvo un OR de 4.1 con p< 0.001

como factor de riesgo en LEG en pacientes con infeccion.

La afeccion hematoldgica y constitucional fueron factores importantes en nuestra
cohorte, de igual manera como lo reporta Feng y col??, donde de 1372 pacientes
hospitalizados el 45% tenian afeccion hematoldgica, sin embargo, no hacen
referencia a la afeccion constitucional. Una probable explicacion de la importante

participaciéon de la afeccién constitucional es que se conoce que al principio de la
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enfermedad puede haber un alto predominio de sintomas constitucionales y debido
a que el 15.7% de los pacientes de nuestra cohorte debutaron con la enfermedad al
momento de la hospitalizacion pudieron haberse encontrado con mayor frecuencia

de los esperado.

El complemento bajo y la hipertensién que se presentaron en mayor porcentaje en
los pacientes hospitalizados, puede deberse a que este grupo de pacientes
presentaron mayor afeccion renal al momento de la hospitalizacion. No hubo
diferencias en el porcentaje de positividad de anti-DNAdc que se esperaba estuviera
mas elevado en los pacientes hospitalizados, esto pudo deberse en parte a que solo

fue realizado en un bajo porcentaje de pacientes y no en el total de ellos.

De los sistemas afectados al momento de la hospitalizacion, comparado con lo
reportado por Feng y col??, pudimos observar que en nuestra cohorte la afeccién
renal fue mas frecuente (69.7%) a diferencia del 51.1% reportado en la cohorte
china, asi como lo neuropsiquiatrico que se presentd en el 12.4% vs 6.7%; sin
embargo, tuvimos menos afeccion muco-cutdnea, musculo-esquelética,

gastrointestinal y cardiopulmonar.

Es de destacarse el alto porcentaje de tratamiento antibiético hospitalario otorgado
(51.7%) a pesar de ser la actividad de la enfermedad la principal causa de
hospitalizacién; esto puede deberse a que el 9% de los pacientes tuvieron infeccién
nosocomial agregada e igualmente el 9% tuvieron sospecha de infeccion de manera
concomitante a la actividad de la enfermedad al momento de la hospitalizacion por
lo que en estos pacientes se decidid iniciar manejo empirico a pesar de no
documentar un proceso infeccioso claro debido la alta mortalidad conocida que se

asocia a los procesos infecciosos intrahospitalarios.

El porcentaje de pacientes que requirieron ingreso a UCI fue del 12.4%, que se
encontré discretamente por debajo del rango reportado por Aragén y col*3, que va

del 13.8 al 37.1%, esto posiblemente debido al menor tiempo de seguimiento de
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nuestros pacientes comparado con 7 afios de seguimiento de la cohorte

colombiana.

La mortalidad represent6 el 13.5%, que coincide con lo identificado por Adwan y
col” en donde con 990 admisiones hospitalarias, 14% fallecieron, siendo las causas
infecciosas las mas frecuentes en el 42.5%, que correlaciona parcialmente con
nuestros hallazgos debido a que la causa mas frecuente en nuestra cohorte fue el

choque séptico.

Al evaluar los factores de riesgo asociados a mortalidad, el uso de vasopresores
tuvo correlaciéon con lo encontrado en la cohorte colombiana de Aragén y col*3
donde ademés del requerimiento de vasopresores, también se asocié con
requerimiento de ventilacion mecénica invasiva, la escala de SOFA elevada y la
asociacion con SAAF. Sin embargo, en esta cohorte colombiana los pacientes se
encontraban hospitalizados en UCI por lo que podria no tener una correlacion tan

estrecha con los hallazgos encontrados en nuestra cohorte.

Los dias de estancia en UCI también se asociaron a mortalidad, lo cual es de
destacarse debido a que en diferentes cohortes mencionadas previamente hacen
referencia al ingreso a UCI como factor de riesgo independiente asociado a
mortalidad, sin embargo, no se describe como factor agregado el tiempo de estancia

en la unidad de cuidados intensivos.

De igual forma encontramos una asociacion significativa con niveles de INR mas
elevados, lo cual no se ha reportado en otras cohortes, y esta asociacion pudo
deberse a que los pacientes graves asociados a procesos infecciosos pueden
prolongar los tiempos de coagulacion y consecuentemente INR; esa alteracion
también puede deberse a la asociacion con SAAF o solo al proceso séptico por si
mismo, sin embargo, se requieren mas estudios para establecer el peso especifico

de estos hallazgos.
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Por lo que destacamos que en esta cohorte de pacientes mexicanos los factores de

riesgo mas importantes asociados a hospitalizacion fueron la creatinina, la PCR,
cuenta de neutrofilos, la afeccion constitucional, hematoldgica y renal y como factor
protector al uso de antimalaricos. Que la causa principal de hospitalizacion fue la
actividad de la enfermedad siendo la afeccion renal la més predominante pero no la
causa principal de mortalidad, en donde destaca la infeccibn nosocomial como
factor importante de pobre supervivencia y que el uso de inmunosupresores, el
SLEDAI alto y la dosis de glucocorticoides no alcanzaron significancia en el analisis

multivariado como factores de riesgo asociados a hospitalizacion
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

Dentro de las limitaciones encontramos que requerimos mayor tiempo de
recoleccion de pacientes para poder obtener un mayor tamafio de muestra que
refleje adecuadamente la poblacion con LEG con la que contamos en el hospital
Central. Asi mismo tuvimos un bajo porcentaje de positividad de los anticuerpos
anti-DNAdc, anti-aPL y complemento bajo que no concuerda con los reportado en
la literatura, debido a que solo fueron realizados en un bajo porcentaje de los
pacientes porque dependemos de la solvencia econémica de cada uno de ellos para
poder costearlos.

En cohortes previas se ha observado que un apego inadecuado a la asistencia a las
consultas es un factor de riesgo importante para hospitalizacion, sin embargo, aln
no tenemos un sistema de registro que nos permita conocer este apego y por ultimo,
un porcentaje importante de pacientes debutaron con el diagnéstico de LEG al
momento de la hospitalizacion, por lo que podria haber un sesgo en la valoracion
de la inmunosupresion previa, ya que estos pacientes no tomaban ningun
medicamento antes de la hospitalizacion, por lo que seria conveniente hacer un
analisis comparando pacientes con mayor tiempo de evoluciéon de la enfermedad

para evaluar si la inmunosupresion tiene un impacto en la hospitalizacion.
Se continuara con la recoleccién de los datos de pacientes hospitalizados y no

hospitalizados para seguir con la base de datos de pacientes con LEG del hospital

central.
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CONCLUSIONES.

Cohorte ambilectiva de 202 pacientes con LEG, donde se corrobora el alto

porcentaje de requerimiento de hospitalizacion.
Se identificaron como factores de riesgo mas importantes asociados a
hospitalizacion a la creatinina elevada, PCR alta, cuenta de neutrdfilos, la afeccion

constitucional, hematologica y renal.

Se identificd como factor protector para menor tasa de hospitalizacion al uso de los

antimaléaricos.

La causa principal de hospitalizacién fue la actividad de la enfermedad siendo la

afeccion renal la mas predominante en 60.7%, seguido de infecciones en el 22.5%.

Las infecciones intrahospitalarias son un factor importante de pobre supervivencia

durante la hospitalizacion.

Los factores de riesgo asociados a mortalidad fueron la creatinina elevada, el INR,

dias de estancia en UCl y el uso de vasopresores.
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