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R E S U K E N 

La afección cardiaca en el Lupus Eritematoso Sistémico 

(LES) es un hecho ya conocido desde principios do este siglo, 

según los reportes de Osler y, Libm3n y sacks entro otros. En 

los últimos años se ha hecho un énfasis especial a la presencia 

de anticuerpos antifosfolipidos en la patogenia de las lesiones 

cardiova.sculares asociadas en esta entidad. Los objetivos de 

este estudio fue determinar la incidencia de lesiones cardiacas 

en pacientes con LES, asociar estas con la presencia do 

anticuerpos antifosfolipidos y conocer el isotipo predc~inante. 

So estudiaron 42 pacientes con diagnóstico de LES a 

quienes se les realizó bUsqueda de anticuerpos antifosfolipidos 

a través de anticuerpos a cardiolipina, presencia de VDRL y/o 

alargamineto del tiempo de tromboplastina parcial activado. Se 

sometieron a prueba de esfuerzo y estudios ccocardiográfico 

para valorar alteraciones cardiacas. 

Se encontró una prevalencia de alteraciones cardiacas en 

..,¡ 05't. d~ 1n~ pñcientcs estudiados. Aunque no hubo relación 

cstnd1sticamente f;iqnificativa, al analizar las lesiones 

encontradas, el predominio de pacienteo con presencia de 

anticuerpos antitos(olipidos y cardiopatia fue evidente. 

Conclui~os que la patoloqia carüidca e~ el LES es de gran 

releva ne ia, sobre tacto cuando se asocia a los anticuerpo 

antifosfolipidos. 



L. INTROPUCCION 

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una 

enfermedad autoinmune con afeccion organica múltiple, de 

etiologia desconocida, y es el corazón uno de los órganos 

afectados en for~a importante en esta patologia (1). 

Las primeras rlescripciones de LES fueron por 

alteraciones cutáneas tales como las referidas por Biett on 

1828, Hebra en 1845, Cazcnave 1851 y Kaposi en 1872 (2). 

Muchos autores consideran a Osler como el primero en describir 

las lesiones cardiacas referidos en sus articulas de las 

enfermedades del Grupo Eritematoso a fines del siglo pasado y 

principio de éste, y describió, además, la presencia de 

endocarditis y pericarditis (2,J). Posteriormente en 1924, 

Libman y Sacks describieron la endocarditis verrugosa no 

bacteriana la cual es claramente distinguible de la enfermedad 

reumática y de la endocarditis infecciosa (2). Esta 

descripción fue la primera evidencia de afección valvular 

cardiaca. 

Gross (1932, 1940) describió la patologia cardiaca con 

mas detalle, ügregando a la endocarditis, el significado de 

las lesiones pcric~rdic~s y miocárdicas en esta entidad, por 

lo que la afección en el corazón fue considerada como 

PAllCARDITIS (J, 4) . 

En 1959, Shcarn, reporta los hallazgos cardiovasculares 



en 83 pacientes con LES encontrando en parte de ellos 

anormalidades cardiacas tales como soplos (70\), hipertensión 

arterial sistémica (27\), crecimiento cardiaco (JO\), 

electrocardiograma anormal (62\) o una combinación de estos 

factores (2). 

Dado los múltiples estudios que se han realizado para la 

bUsqueda de patologia cardiaca en el LES, se realizará una 

revisión de los mismos según las estructuras cardiacas 

estudiadas. 

A. Al'ECCZON PERZCARDZCA 

La presencia de pericarditis diagnosticada 

clinicamente es tan baja como del 25\, ya que en las autopsias 

la frecuencia con la que se encuentra es del 62\, lo que 

sugiere que gran parte de las pericarditis cursan 

asintomáticas (3). 

En 1949, Curtis et al. publican dos casos de derrame 

pericardico con dificultad clinica para su diagnóstico (5) y 

en 1959, McCuiston et al. hacen hinc.:lpié entre la 

diferenciación entre la pericarditis idiopática de la 

pericarditis lupica (6). 
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El tamponade cardiaco es una manifestación excepcional de 

la enfermedad; y~ que solo un o.a\ de las pericarditis 

evolucionan a. eota entidad ( 3). Ehrenfeld et al, en 1989 

publica dos casos de pacientes con tamponade como 

manifestacibn inicial del LES y sugiere que la 

pericardioccntesis en el LES deberá ser sólo realizada si pone 

en peligro la vida o se tratase de una pericarditis purulenta, 

dado que la muerte por laceraciones ventriculares o coronarias 

con posible~ (7). !'::r ~t.ro laJo, Leung en 1989 reporta un caso 

de tamponade cardiaco hemorrágico, media hora después de la 

adminitración de un bolo de heparina, previa a la 

hemodiálisis; encontraron como origen del sangrado, una 

vasculitis epicárdica. El tiempo de deGarrollo del tamponade 

cardiaco sugirió que el uso de la heparina. probablmente 

inició el sangrado a partir de estos vasos vasculiticos. Este 

es el primor caso reportado de tamponade cardiaco inducido 

por heparina que complica a la vasculitis cpicárdica en LES 

(14). 

Los indicadores ecocardiográf icos del Tümponade cardiaco 

incluyen: colapso atrial derecho, colapso espiratorio 

ventricular derecho y movilidad septal paradbjica. 

Generalmente el tamponade se presenta con grandes derrames; 

sin embargo, puede ocurrí r c:-on pequcf,o::. a moUur:dU.os volumenes 

de liquido en el espacio pcricárdico (J). 



El liquido pericárdico, en la pericarditis lUpica, es un 

exudado de claro a hemorrágico con glucosa normal, numerosos 

leucocitos polimorfonucleares, células LE, anticuerpos 

antinucleares, anticuerpos antlDNA, factor reumatoide y 

complejos inmunes. Al tratarse de una pericarditis purulenta, 

los gérmenes aislados han sido ol s. aureus y M. 

tuberculosis (3). 

Chia et al. en 1981, reportó engrosamiento pericárdico a 

través de ecocardiografia en un 29\ de los pacientes con LES 

(J). 

B. l'J'ECCION KIOCARDICA 

La afección miocárdica ya fue referida en algunas 

series de revision en las decadas 40 y 50 de este siglo (2,4); 

sin embargo, los estudios realizados en busca de alteraciones 

de la función ventricular fueron hasta finales de los años 

70's. 

En 1976, Strauer en hlcmania, encontró durante estudios 

de cateterismo en 5 pacientes con LES, las siguientes 

alteraciones: 1) aumento de las presiones diastólicas 

izquierdas y derechas, 2} disminución del gasto cardiaco, 



volumc.n latido, fracción de expulsión, indices de 

contractilidad, y del volumen diastólico ventricular 

izquierdo, y J) disminución de la vasodilatación coronaria 

inducida farmacológicamente. Estos resultados demostraron una 

mala tuncion de bomba, con contractilidad disminuida y baja 

reserva coronaria en pacientes con LES, quienes no tenian 

evidencia clinica de disfunción miocárdica (8). 

Por otro lado, Del Rio et al. en 1978 (9), realizaron un 

estudio no invasivo en 25 pacientes con LES, comparándolas con 

22 pacientes controles sanos para evaluar el "performance" 

ventricular izquierdo, sin presencia clinica de disfunción 

cardiaca. Los resultudos obtcnido5 fueron un tiempo de 

eyccción ventricular izquierda mas corto, con un tiempo de 

pre-eyección prolongado, asi como una relación periodo de 

pre-eyccción/periodo de cyccción aumentado. 

En l~n~, lt.o el dl. t:.occ.ntrarc.n crcci:::.icnto de las 

cavidades cardiaca~, di~minución de la fracción de expulsión 

en los pacientes con pericarditis, por lo que sugirió una 

asociación entre pericarditis y miocarditis para producir 

disfunción sistólica. observaron además, que en pacientes 

normotensos la dilatación de las cavidades y la función 

miocárdica retornó a lo normal cuando la pericarditis fue 

abatida, lo que no sucedió con los pacientes hipertensos (J). 



Rou-Ching en 1981 (3) encontró que la funcion miocárdica 

empeoró significativamente con los factores de riesgo tales 

como hipertensión arterial sistémica, anemia e insuficiencia 

renal. 

En 1962, 1-:ohlcr reportó un au~cnto de la. prc~iCn c.3pilar 

pulmonar y del indice cardiaco durante el ejercicio por lo que 

sugirió la presencia de una disfunción diastólica pero con 

función sistólica normal (3). 

El reconocimiento clinlco de la miocarditis es dificil, 

hecho que ya habia sido comentado por Shcarn en su estudio 

realizado en 1959 (2). La frecuencia de diagnóstico clinico de 

la miocarditis ce bajo, 10\, comparado con los hallazgos en 

autopsia que llegan hasta un 40\ (3). 

La asociación entre miocarditis y miositis con 

anticuerpos de ribonucleoproteinas elevados fue reportado por 

en algunos ~grcgó ~z~ticprin~; sin ~mbnrqo, la respuesta 

fué mejor en la mio~iti~. stevens, en un publicacibn de 

1988 (11) comenta qu~ lrt verJJJ~rd miocar~itis lUpica es menos 

frecuente y en su experiencia, esta significativamente 

relacionada a la miositis esquelética por un lado y a los 

anticuerpos antirribonucleoproteina circulantes por el otro. 
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La biopsia endomiocárdica revela invasión 

perivascular e intersticial por mononuclcares entre la 

degeneración rniocárdica, fibrosis y cicatriz en muchos casos 

(3). 

En los últimos años se han realizado estudias para buscar 

las alteraciones en la función venrtricular en los p~cientes 

con LES, a través de ecocardiografia. 

En 1987, Kayoko et al. evaluaron la función cardiaca 

durante la actividad del LES, antes de la esteroidoterapia y 

reexaminados po~teriormente durante la inactividad. Realizó 

además, determinación de ~ntiDNA para bucear asociación con 

disfunción cardiaca durante la actividad en 14 pacientes. 

Efectuó un primer examen ecocardiográfico antes del inicio del 

uso de estcroides; y un segundo examen durante la etapa 

inactiva (promedio 24 meses}, sólo en 10 pacientes. Midio los 

siquientes p~r4m~tro~~ di!=ctro di~~~~lico v~ntclculac 

izquierdo, diámetro sistólico ventricular izquierdo, relación 

diámetro diastólico/superficie corporal, rclaciOn diametro 

sistólico/superficie corporal, fracclon <le expulsion, (-dO/dt) 

máxima tiempo en disminuir el tamarlo ventriculnr izquierdo en 

sistole y (+dD/dt) rnaximo tienpo en aumentar el tamaño 

ventricular izquierdo en diástole. Los autores encontraron que 

la -dO/dt y la +dO/dt en las pacientes con actividad lupica 

estuvo disminuida comp.:irada con los controles; ésto mejoro al 

inactiv<lrse. concluyen que las pacientes con LES activo tiene 
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distuncibn diastólica y sistólica la cual es reversible con 

tratamiento esteroideo (12). 

Por otro lado, Leung et al. en 1990, evaluaron la 

dinamica de llenado ventricular izquierdo en pacientes con LES 

utilizando Ooppler de onda pulsada sin evidencia previa de 

lesión cardiaca. Estudió 58 pacientes con LES y 40 controles 

sanos. Los pnrAmetros ecoc~rdiográf icos tomados fueron: 

diámetro diastólico ventricular izquierdo, diámetro sistólico 

ventricular izquierdo, \ de acortamiento, tamaño de septum y 

pared posterior. Para el Doppler de onda pulsada tomaron en 

cuenta el tiempo de relajaciOn isovolumétrica, velocidad del 

pico del flujo temprano diastólico (pico E), velocidad del 

pico del flujo tardio diaatolico (pico A), relación E/A y 

desaceleración de la velocidad del flujo temprano diastólico. 

Comparado con el grupo control, las pacientes con LES tuvieron 

un mayor patrón de anormalidad de llenado diastólico 

caracterizado por: aumento del tiempo de relajación 

isovolumétrica, disminución en la velocidad del llenado 

rapido, aumento de la velocidad del pico A, relación E/A 

disminuida y desaceleración disminuida de flujo diastólico 

temprano (pendiente EF). Los autores concluyen que existe 

anormalidad en el patrón do llenado ventricular izquierdo y 

que deberá evaluarse ésto a largo término. Por Ultimo, habrá 

que establecer si este patrón se modifica o revierte con la 

remisión clinica (13). 



C. Al'ECCXON VALVULAR 

La primera descripción de afección valvular fUé la hecha 

por Libman y sacks en el año de 1924, quienes describieron un 

sindromo clinico-patológico basado en 4 casos los cuales 

tenian cierto parecido con la Fiebre Reumática y la 

Endocarditis Bacteriana Subaguda. Expresada como una 

endocarditis mural y valvular no bacteriana y no rcu:ática, 

ellos la llamaron provisionalmente como ''ENDOCARDITIS 

VERRUGOSA ATIPICA" (4, 15). 

Las vegetaciones en la válvula mitral y tricúspide pueden 

ser excrecencias pequeñas verrugosas y en ocasiones masas 

voluminosas, quebradizas y semejantes a mora, de material 

amorfo cuyas dimensiones varian de menos de 1 mm a J ó 4 mm de 

diámetro. Pueden ocurrir aisladamente, pero pueden ser 

mültlples de manera aleatoria en cualquier sitio de las 

valvas, generalmente en las superficies expuestas al flujo 

anterógrado de la sangre. En pocoü caGos, estas vegetaciones 

están situadas en las intercornisuras valvulares y se extienden 

por detrás de las valvas. Aunque menos frecuente, el ataque de 

las válvulas semilunares sigue un cuadro semejante, con 

vegetaciones que tambien se prcscnt~n en lo~ ~enos de las 

mismas. En casos poco frecuentes, las vegetaciones se 

extienden al endocardio mural de la9 cavidades cardiacas o de 

las cuerdas tendinosas. 
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En la endocarditis de Libman-sacks las alteraciones 

histológicas caracteristicas son subyacentes a las 

veqetaciones. Los cambios inflamatorios consisten en aumento 

da la sustancia fundamental, 11 nccrosis fibrinoide" y en etapas 

ulteriores, aumento de li'l vascularización, proliferación 

fibroblástica e infiltracion de neutróf ilos y células 

mononúcleares. La vegetacion misma puede estar constituida en 

parto por fibrina, pero más caratcristicamente consiste en 

restos necróticos, sustancia fibrinoidc y fibroblastos, y 

células inflamatorias atrapados en disgregación. A veces hay 

cuerpos de hematoxilina en la sustancia fibrinoide. con el 

tiempo, la organización puede convertir a las vegetaciones en 

nódulos de tejido orqanizado. En ocasiones, se advierten focos 

de inflamación aguda a crónica que poseen sustancia fibrinoide 

en todo el corazón. Las arteriolas y arterias de pequeño 

calibre de endocardio pueden experimentar lesión necrotizante 

aguda con depósito mural de sustancia fibrinoJ.de, pero las 

fibras miocárdicas son dañadas por la isquemia {16). 

Por otro lado. Shapiro en 1977, reporta la presencia de 

depósitos de IgG y conplernento entre los v~sos de las 

verrugas, por lo que suglrió que los complejos inmunes 

circulantes pueden ser responsables del crecimiento y 

proliferación de las vegetaciones (3). 

La incidencia de endocarditis de Libman-Sacks (ELS) ha 

variado, ya que en la época previa al uso de esteroidcs se 
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tuvo una incidencia del 59\, comparado con un 361 desde el uso 

de los esteroidcs (3), 

La ELS puede predisponer a la endocarditis infecciosa, 

detectándose en 4.3\ en necropsias, y en 1.3\ detectada 

clinicamentc, siendo ésto mayor que lo reportado en la 

población general (3). 

Con ecocardiografia el engrosamiento de la mitral 

sugestivo de verrugas es del 3 a 4\, pero laa vegetaciones son 

muy pequeñas como para observarse (3). 

La prevalencia de las alteraciones valvulares en LES es 

desconocida. Los datos de las autopsias de diversas series 

muestran una alta proporción de participación endocárdica (13 

al 50\); sin embargo, ello no refleja la prevalencia en la 

población viva de pacientes con esta entidad reumatológica 

(17). 

En los Ultimes años se han realizado estudios para buscar 

la frecuencia de alteraciones valvulares en el LES por 

ecocardiografia. 

En 1988, Galve et al. cotudiaron 74 pacientes con LES y 

los clasificaron en 4 grupos, segün los hallazgos valvulares 

obtenidos. La prevalencia de valvulopat1a hemodinámicamente 

significativa fuó del 18\. Durante el seguimiento a 5 años, 6 
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pacientes requirieron reemplazo valvular. Los autores 

concluyen que la participación valvular clinicamcntc 

importante es relativamente frecuente y que en ocasiones 

requiere cirugia. La ecocardiografia puede identificar las 

lesiones valvulares, tales como engrosamiento, disfunción, y 

endocarditis verrugosa, y valorar zu evolución desde el punto 

de vista hemodinámico (17). 

Por otro lado, en 1990, Nihoyannopoulus et al. estudiaron 

93 pacientes, y encontraron afección valvular en el 28\. Leung 

et al. en el mismo año, estudiaron 75 pacientes con LES, y 

encontraron afección valvular similar. En 1992, Cervera et al. 

estudiaron 70 pacientes, y reportaron una prevalencia de 

afección valvular en el 44\ (50, 51, 52). 

TambiCn ha sido reportada la presencia de prolapso de la 

válvula mitral en proporción mas elevada que en la población 

sana, tal como lo demuestra el estudio realizado por Comens et 

al. en 1989, quienes buscaron la frecuencia de prolapso 

valvular mitral en pacientes con LES, Esclerosis Sistémica 

Progresiva y Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo, contra 

controles sanos (18). 

Todas las valvulas cardiacas pueden estar afectadas; las 

lesiones hcmodinámicamentc significativas se observan 

primordialmente en la válvula mitral, sobre todo en el 

receso entre la valva posterior mitral y la pared ventricular 



y en la aórtica; sin embargo, existe un reporte de 

insuficiencia tricúspide importante (3). 

La insuficiencia aórtica puede ser debida, además de a la 

ELS, a valvuliti5, fibro~is, degeneración mucoide y 

fcnestraciones, disección aórtica. El agravamiento de las 

lesiones aórticas ya existentes pueden ser debido a 

hipertensión arterial sistcmica, tratamiento estcroideo, aorta 

bicúspide y fiebre reumática. La valvulitis severa activa 

puede ser secundaria a una intensa vasculitis que incluye los 

pequeños vasos, ya que se ha demostrado por 

inmunofluorc~ccncia depósitos de inmunoglobulinas y 

complemento en los vn.sos de pequeño calibre. Esto 

probablemente represente un proceso inflamatorio precedente al 

estadio de engrosamiento f ibrótico y degeneración f ibrinoide 

(3, 19). 

Ld l11buflcionc!: ~i~~"l p~ rtPhida a cnqrosamiento y 

calcific~ción de l~~ v~lvas asi como a la cicatriz de las 

cuerdas tendinosas, f ibrosis, necrosis f ibrinoide de müsculos 

papilares y ruptura <le cucrd~~ tendinosah. Los csteroides 

pueden desaparecer las vegetaciones y producir cicatriz de las 

valvas al endocardio mural, con lo que se produce 

insuficiencia (3, 19). 

En 1982, Laufer et al. reportan el caso de una paciente 

con severa insuficiencia tricüspide que requirio cambio 
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valvular. La válvula so encontró suave, sin vegetaciones, con 

su anillo dilatado y las cuerdas tendinosas elonqadas, con lo 

que se producia prolapso y regurgitación hacia la auricula 

derecha. El examen microscópico de la va1vula mostró fibroais 

con aumento del contenido de mucopolisacárido en la matriz 

(20). 

Por lo que respecta a las lesiones cstenóticas 

valvulares, estas se han reportado corno secundarias a 

trombosis y no por proceso postinflarnatorio {J). Sin embargo, 

al considerar la etiopatogenin propuesta en la valvulopatia 

lúpica no podemos descartar la posibilidad de cicatriz 

postintlamaci6n con la consecuente estenosis de la válvula 

afectada. 

Por lo que rezpecta al tratamiento quirúrgico de la 

valvulopatia, éste debe ser indicado si existe un cambio en 

los soplos ya existentes, o se tiene la evidencia de un nuevo 

soplo que compromete el estado hemodinárnico del paciente o le 

produce insuficiencia cardiaca congestiva refractaria al 

tratamiento. Tanto las valvu)as 3órticB y mitral del>An ser 

exploradas. La reconstruc:c tón .¡alvular en los pacientes 

Jovenes, con la esperanza de evit~r la disfunción valvular 

protésica y repetir la. operación, no es posible. Dajee 

recomienda el reemplazo con biopróte!>i~ d.:ido que elimina la 

necesidad de anticoagulación dur~ntc el tratamiento 

esteroideo. La mortalidad observada en estos pacicntea es del 
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25\ (21). Sin embargo, Ooherty considera que hay datos 

inadecuados para comparar prótcais mecánicas y bioprótesis: y 

mientras la bioprótesis evita la anticoagulación, si pueden 

predisponer a vegetaciones y degeneración acelerada (3). 

LO$ reportes de reemplazo valvular han sido pocos, con 

poco tiempo de seguimiento reportado, como se ven las series y 

casos reportadas en la literatura, por lo que los resultados 

deben tomarse con reserva (19-28). 

D. AFECCION CORONARIA 

La aparente incidencia de enfermedad arterial coronaria en 

el LES ha ido en aumento. Ha sido un incremento reciente en la 

proporción de muertes debida a infarto de miocardio y a sus 

secuelas cardiovascularcs. Tanto la arteritis coronaria y la 

aterosclerosis pueclen ocurrir en c.l LES. La artcritis es un 

diagnóstico patológico, pero ciertos hallazgos angiogrAf icos 

la sugieren. La dilatación aneuris~ática o cualquier cambio 

abrupto de un arted.ograma previamente normal puede zer vis ta 

en la arlerltls. E~td~ losionü~ pueden ccjcr~r dc~puós del 

tratamiento con altas dosis de esteroides. Las ob5trucclones 

atcro5clcróticas son mejor tratadas con terapia cstandard 

tales como nitratos, beta bloquoadores, ~nta~onistas del canal 

de calcio, angioplastia y cirugia de revascularización. Para 
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propósitos de manejo, la diferenciación entre arterltis y 

aterosclerosis es importante (3). 

En algunos casos hay pruebas patológicas de artcritis 

como base para el infarto de miocardio, mientras que en otros 

la aterosclerosis ha sido demostrada patológica~entP. como 

causante de infarto de miocardio. No se sabe si hay una 

asociación coincid~ntc o ~i algunos factores del LES tienen 

una tendencia aterogénica. Entre estos se debo incluir a la 

arteritis cicatrizada, poro no hay evidencia clara para esta 

asociación. No se pueden, aUn excluir algunos fenómenos del 

LES como la reacción autoinmune, la cual puedo predisponer a 

las arterias a la aterosclerosis (29}. Por otro lado, la 

arteritis cicatrizada puede ddilar a la intima, lo qu facilita 

la degeneración ateromatosa, y esta vasculitis resuelta puede 

ser indistinguible de la ateromatosis (30) . 

En 1981, Haider et al. estudiaron cuantitativamente en 

necropsias las arterias coronarids u~ :: p~cicntcs jóvPnPs con 

LES. De los 22 pacientes, ninguno tuvo arteritis coronaria o 

evidencia definitiva de arteritis coronaria resuelta. Los 

pacientes con LES tuvieron ccronariopatia más extensa y ccvcra 

que los controles. Del total de segmentos estudiados, el 13\ 

tuvieron obstrucción del 76\, lo que no se observó en los 

controles. De los 22 pacientes con LES 10 tuvieron el mayor 

daño coronario y presentaron colesterol mas elevado e 

hipertensión arterial: sin embargo, la asoclación de estas 
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variables con aterosclerosis acelerada no se puede asegurar. 

Debe también considerarse el síndrome ncfrótico como otro 

factor aterogénico. Estos pacientes presentaron, además, una 

frecuencia mayor de alter~ciones pcricárdicas y valvulares por 

lo que también debe considerase a la obstrucción coronaria 

corno parte de un proceso inmunológico como probable causa 

(Jl). 

Por lo que respecta a los cambios cardlacos inducidos por 

asteroides, Bulkley B. y Roborts w. en 1975 describieron las 

observaciones clinicas y de necropsias de 36 pacientes con LES 

tratados con esteroides y las compararon con pacientes con LES 

antes del uso de asteroides. La insuficiencia cardiaca fué 

ocho veces mas frecuente que lo reportado antes del uso de 

asteroides. La grasa subepicárdica y miocárdica estuvo 

aumentada en los 36 pacientes. El lumen de una de las tres 

principales arterias coronarias tuvo estrechamiento de mas del 

50\ por placas de ateromn en el 42\ de los 18 pacientes que 

rccibi~rcn PSteroidcs por ~ás de un año, pero en ninguno de 

los 17 pacientes quienes los recibieron por menos de un año. 

cuatro de los ocho pacientes con estenosis coronaria tuvieron 

infartos de miocardio. Aunque los esteroides son vitales para 

el manejo de pacientes con LES, estos tienen un efecto 

deleterco sobre el corazón. La hipert:.ensión artcri.'.ll sistémica 

y la hipertrofia ventricular aparecen, o cuando cntAn 

presentes, empeoran; la insuficiencia cardiaca congestiva 

aumenta: la grasa epicdrdica y miocárdica aumenta; y la 
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aterosclerosis coronaria parece estar acelerada (32). 

B.ANTICllERPOB l\NTIFOBFOLIPIDOS 

A principios de siglo se encontró que en el suero 

humano podia haber anticuerpos reactivos contra fosfolipidos: 

esta característica se utilizó en pruebas diagnósticas para 

trepanomatosis. Has tarde fue evidente que en pacientes con 

aumento de las gamroaglobulinas, infecciones, enfermedades 

reumáticas generalizadas y cnfcr~edades autoinrnunes, también 

existian anticuerpos antifosfol1pidos, caracteristica 

que se conoció corno ••reacción seroluética falsa 

positiva". Asi mismo, en algll.nos casos, los anticuerpos 

antifostolipido, podian actuar como inhibidores adquiridos de 

la coagulación plasmática y con frecuencia coincidian 

ambas caracteristicas; la falsa seroluótica y la 

antlcodyular1tei. ::;io. c':7.!;.:.r:;;c, :::ele t>n 19q1 ~"" rfi!';puqo de 

mctodos precisos y sencillos para reconocer los antieuerpos 

antifosfolipidos y para conocer su isotipo. De entonces a la 

fecha, se ha reconocido que algunos enfermo~ con anticuerpos 

antifosfolipidos en circulación tienen trombosis 

repetidas, citopenias y pérdida fetal recurrente. A esta 

combinación de hallazgos clinicos y serologicos se ha 

propuesto llamarle "S1ndrome de Anticuerpos Antifosfolipidos" 

(SAF) 6, dado que el fosfolipido mas usado en la prueba 
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diagnóstica es la cardiolipina, Ge le llama tambiCn "Sindrome 

Anticardiolipina'' (41). 

Hasserm...tn Cue el prir;o,ero en dczcribir un tipo de 

anticuerpo antifosfol ipido, la reagina asociada a la sifilis, 

mas tarde se aclaro que había pruebas falsas positivas para 

sifilis, hechos ya comentados previamente. Con ley 

describió el anticoagulante lúpico en dos pacientes con 

complicaciones hcmorrágicas, pero una publicación previa ya 

habia demostrado trombosis paradójica (42). 

Loo anticuerpos antifosfolipido (AAF) son 

inmunoglobulinas (Ig) G, M ó A, que reconocen epitopes no bien 

definidos en fosfolipidos de cadenas de al menos 14 carbones 

que tienen carga elóctrica negativa y pueden adoptar 

estructura laminar o h~xagonal. El primer anticuerpo descrito 

fue l~ ''rc~gin~·· ~rc~cntc en el =ucrc de p~cicntcr c~n 

stfilis, éstil e.~ crHd .siempre una IgM, la cual es un 

anticuerpo floculante y fijador de complemento que reacciona 

con exLractos tisulares y con partículas formadas por 

cardiolipina (un difosfatidilglicerol aniónico), 

fosfatidilcol ina (neutro) y colesterol, este es el antigeno 

VDRL. La reagina no tiene capacidad patagónica demostrada. 

En cambio, se han descrito otros anticuerpos antifosfolipidos, 

que no floculan el VDRL y rara vez se encuentran en el suero 

sifilitico. Se unen a cardiolipina y tambiCn a otros 

fosfolipidos aniónicos absorbidos a una fase sólida, son 
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predominantemente IgG y se encuentran en concentración alta 

por periodos prolongados en los sueroa de sujetos que tienen 

manifestaciones clinicas de trombosis, trombocitopenia y otras 

citopenias, muerte fetal recurrente y alteraciones 

neurológicas y cardiovascularcs. Este cuadro puede suceder 

como parte de una enfermedad aut.oinrnune definida, casi siempre 

LES, o sin ella {41). 

En el SAF asociado al LES, predominan las nubclases IgG2 

e IgG4. La diferencia en la distribucibn de las subclases 

implica variación en la inducción de autoantlcuerpos y 

rearreglo de genes y sugiere diferencia en la presentación 

del antigeno. En el SAF y LES predominan las cadenas ligeras 

lambda, en otras la kapa. El epitope reactivo en el 

fosfolipido atin no está definido, aunque algunos de los 

componentes del epitope ya se han estudiado. Aparentemente son 

importantes el grupo fosfodiéster y la carga negativa asi como 

el grado de saturación de acidos grasos (4~J. 

La prevalencia de los AA.F en el LES es del 6 al 71\. Este 

porcentaje tan amplio manifiesta la controversia que existe 

aún en la etiopatogenia de esta entidad (42). 

Los mecanismos patogénicos de estos anticuerpos en la 

producción de la trombosis sa pueden resumir asi: 

a. Los anticuerpos anticélulas cndotelialcs reaccionan 
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con ellas con producción de daño endotelial y 

posteriormente, con depósito do complejos inmunes. 

b. Interferencia de los AAr en la función endotelial 

normal, lo que impide la liberación de ácido araquidónico de 

la membrana celular fosfolipidica con disminución de la 

producción de prostaciclina, lo que favorece la agregación 

plaquetaria, 

c. La union de AAF' a las células endoteliales 

interfieren con la función endotelial asociada a la 

trombomodulina, lo que inactiva a la 

favorece a la trombosis. 

proteina e, y esto 

d. Incremento de los niveles del factor VIII, ausencia o 

disminución del activador del plasminógeno tisular y 

liberación del inhibidor del activador del plasminógeno, con 

lo que se disminuye la conversión de plasminógeno a plasmina y 

con esto la !ibrinolisis. 

e. Reacción cruzada con los fosfolipidos de las 

plaquetas, activándolas y favoreciendo su agregación (42, 4J). 

Los AAF en la actualidad pueden identificarse por tres 

técnicas d1terentes (43): 

a. El anticoagulante lúpico (AL), un autoanticuerpo tipo 

IgG o IgM que actúa sobre el complejo activador de protrombina 

(factor Xa, factor V, fosfolipidos plaquotarios e iones de 

calcio), probablemente uniéndose a la porción de fosfolipidos 

del complejo e interfiriendo en la conversión de protrombina a 
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trombina. El AL se detecta por prolongación del tiempo de 

tromboplastina parcial con caolina (TTP) y, en ocasiones, por 

prolongación del tiempo de protrombina (TP) que no corrige al 

agregar plasma normal, Este anticuerpo se encuentra con mayor 

frecuencia en el LES, pero puede observarse también en 

algunas otras enfermedades autoinmunes (anemia hemolitica 

autoinmune, hepatitis crónica activa, tiroiditis de Hashimoto, 

S1ndrome do SjOqren, artritis reumatoide), en neoplasias y 

despuos de la ingestión de fcnotiacinas, La frecuencia del AL 

em LES varia de 5 a 15 \ segün diversas series. 

b. Mediante la prueba tradicional del VDRL cuyo 

substrato antigénico est6 compuesto por cardiolipina, 

colesterol y lecitina, y que produce una reacción falsa 

positiva en pacientes con LES y en otras enfermedades 

autoinmuncs y puede preceder durante varios años al inicio de 

las manifestaciones clinicas de LES. 

c. En l~ijJ, Harris et al. desarrollaron la 

identificación de anticuerpos a cardiolipina (AACL) por 

radioinmunoanálisis de fas<! sólida y posteriormente por el 

método de ELISA; ambas técnicas son 200 a 400 veces más 

sensibles que la prueba de precipitación utilizada para la 

detección de VORL, y tiene la ventaja de ser muy sensible y de 

que los resultados sean expresados en forma cuantitativa. 
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Se han realizado diversos estudios para investigar 

cual es la distribución de los isotipos de los AACL en el LES. 

Wang en 1989 (44) estudió 111 pacientes con LES y buscó la 

unión de las tres principales clases de Ig (G, A y H) a 5 

fostolipidos incluyendo la cardiolipina, y la relación con las 

manifestaciones clínicas. Encontró una relación 

significativa entre trombosis con elevación de IgG

anticardiolipina, IgG-ácido antifosfatidico e IgG

ant1fosfat1d1lgl1ccrol. Entre tromboc1topen1a y elevaciones de 

IgH-anticardiolipina y entre alteraciones del sistema nervioso 

central con elevaciones de IgG-anticardiolipina. 

Por otro lado, Cervera en 1990 (45) realizo una 

investigación cuyo objetivo fue determinar la prevalencia de 

AACL, IgG e IgM en 100 pacientes consecutivos con LES, y 

comparar su posible asociación con manifestaciones clinicas y 

de laboratorio, asi como con la actividad de la enfermedad. 24 

pacientes fueron positivas para IgG, 20 para IgM y 

presentaron elevación de ambas Ig. La IgG tuvo 

asociación Gignificativa con trombooi!; y trombocitopenia, y la 

IgM con anemia hemolitlca y ncutropenia. La especificidad y 

valor predictivo de estas manifestaciones clinicas aumentaron 

con titulas moderados y altos. También hubo una asociación 

con::>idc.rable "1;ntrli! les ,\,\CL y 111 pr.:?scnci.:i de AL. 

Las manifestaciones cl1nicas de este sindrome incluyen 

trombosis, citopenias, abortos, hematopatias y alteraciones en 
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diversos sistemas tales como el nervioso y cardiovascular 

(42). 

Alarcón-Scgovia et al. en 1989, realizaron la 

determinaciOn da AAF en 500 pacientes con LES con un 

seguimiento a B meses, y buscaron las manifestaciones cl1nicas 

preponderantes en este s1ndromc, encontrando: trombosis 

venosa, trombocitopenia, pérdida fetal recurrente, anemia 

hemol1tica, livedo reticularis, Ulceras en miembros pélvicos 1 

oclusiones arteriales, mielitis transversa e hipertensión 

pulmonar (46). 

En 1989, Asherson refiere las alteraciones cardiacas qu~ 

se asocian con los AAF: reporta lesiones valvulares aórtica y 

mitral con alteraciones hemodinámicas importantes que en 

algunas, requirió substitución valvular. Refiere además 

oclusión coronaria menos frecuente que la cerebral. Estudió 13 

pacientes menores de JO años, encontrando en 2 pacientes 

infarto de miocardio silenciogo, ~~lo cvid~nclddo por 

electrocardiograma de rutina. En 9 pacientes, el infarto de 

miocardio fue prncedido de trombosis venosa de miembros 

pélvicos y trombocmbolismo pulmonar. Ademas, J pacientes 

presentaron sintomatologia de insuficiencia coronaria. En 2, 

el inicio de los sintomas fue asociado con un pobre control 

warfarinico (47). 

En 1989, Murphy y Leach (48) reportan la autopsia de un 



hombre de 40 años con diagnóstico de SAF. El corazón tuvo un 

peso de 580 g. Las válvulas tricúspide, pulmonar y mitral 

ruaron normales. La Válvula aórtica estaba engrosada y 

fibrótica, con fusión comisura! entre las cúspides izquierda y 

no coronaria. Hubo un pequeno nódulo en el borde libre de la 

valva no coronaria con retracción de la cúspide lo que produjo 

insuficiencia aórtic~. El ventriculo izquierdc cct~b~ dilatado 

e hipertrofiado. Hubo un área de fibrosis en la pared anterior 

debido a un infarto previo, la anqiogratia coronaria post

mortem reveló una extensa recanalización de la descendente 

anterior y una estenosis no critica de la descendente 

posterior. El nódulo de la valva no coronaria estaba compuesto 

de tejido fibroso denso con trombo plaquetario organizado en 

el borde libre. La arteria descendente anterior mostró una 

extensa recanalización en el sitio de la placa tibrosa. La 

estenosis de la coronaria derecha fue causada por una 

pequeña placa fibrosa con un trombo plaquetario; no hubo 

evidcnci~ de Clbucd de la placa en todos los niveles 

examinados. El hallazgo más sorprendente fue la presencia de 

trombos plaquetarios mültiples dentro de las arteriolas 

intramiocardicas en los territorios de las 3 principales 

arterias coronarias. 

Los estudios prospectivos realizados hasta la fecha en 

busca de alteraciones cardiacas en LES y la relación o no que 

haya con la presencia de AAF son pocos: han sido realizados a 

través de ecocardiogratia para evaluar los hallazgos 
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pericardicos, miocardicos y endocárdicos. No han sido 

reportados estudios similares en poblacibn mestiza 

latinoamericana. 

En 1989, Chatarsh et al. publicaro11 un estudio en 

pacientes con enfermedad vascular cerebral (EVC) y LES, en 11 

de ellos encontró que cursaban con SAF. Les realizó 

dcterminaciOn de AAF en 10 de ellos: 6 presentaron elevación 

de IgG, uno de IgM y J tuvieron elevación de ambas Ig. El VDRL 

fue positivo en 7 de 9 pacientes. Las alteraciones cardiacas 

encontradas fueron, a través de ecocardiografia modo M y 

bidimensional, y cateterismo cardiaco: a con insuficiencia 

aórtica (1 con estenosis aórtica asociad~, 1 con derrame 

perlcárdico y 2 con insuficiencia mitral asociada) y J con 

insuficiencia mitral. En 2 pdcientes se encontró engrosamiento 

valvular sin disfunción. Las anormalidades del ventriculo 

izquierdo no fueron reportadas. un paciente requirió cambio 

valvular aiórt.ici::i dado el co~promibo l1~wo<llr1~mico 

ocasionado (49). 

Por otro lado, Nlhoyannopoulus et al. en 1990 

describieron la incidencia de las alteraciones cardiacas 

usando eco-Doppler. y relacionó los hallazgos a la presencia o 

ausencia de ACL. Estudió 93 pacientes, le realizó 

deterrninacibn de IgC e IgM y correlacionó los .resultados. Del 

total de pacientes estudiados, 46% fueron corazones normales, 

28\ presentaron alteraciones valvular~s, 21\ alteraciones 
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pcricardicas y 5% disfunción miocardica. 54% de los pacientes 

tuvieron elevación do AAF. De los pacientes con elevación de 

anticuerpos, 11 tuvieron corazón normal, 20 lesiones 

valvulares, 15 derrame pcricjrdico y 5 disCuncion miocárdicd. 

La sensibilidad en la predicción de patologia cardiaca con 

ni·oeles altos de AAF en el LES fue del 78%, con una 

especificidad del 74\. Los autores concluyen que los niveles 

altos de AAF están fuertemente asociados con anormalidades 

cardiacas, no solamente en el LES si no tambiCn en el s1ndromc 

Lupus-like (50). 

En el mismo año, Lcung et al. en Hong Kong, evaluo la 

asociación entre los AAF y las alteraciones cardiacas en 

el LES. Estudió 75 pacientes con LES y 60 pacientes sanos como 

controles. Todos llenaban los criterios de clasificación de la 

Asociación Americana de Reumatismo para LES. Del tot~l de 

pacientes, 16 prcGcntaron elevacibn de IgG, J elevación de IgM 

y 1 tuvo elevación de las tres Ig. Como grupo, las pacientes 

con LES tuvieron mas alteraciones cardiacas que las del grupo 

control. Entre las anormalidades en que los AAF fueron 

significativa~cntc Qsociatlos se encuentran: disfunción 

ventricular izquierda aislad<J (4 de 5 ) , engrosamiento 

valvular verrugoso (7 de 9 ), engrosamiento valvular mitral o 

aórtico y disfunción (5 de 6), regurgitación mitral (16 de 19) 

y regurgitación aórtica (5 de 6). Los autores concluyen que 

esto tiene importantes implicaciones para el rol patogénico de 

los AAF en relación a las anormalidades cardiacas (51). 



En el presente año, Cervera et al. en España (52) 

realizaron un estudio prospectivo de 70 pacientes con LES, y 

describieron la prevalencia de cardiopatia en pacientes con 

LES por medio de ecocardiografia bidimensional y Doppler, y 

analizaron la relación de los hallazgos clinicos de 

cardiopatia, actividad ltipica y AAF. Estudiaron 70 pacientes 

con LES y 40 controle!'!; s1'nos. En el 57\ de los p.~:H.~ientes cc-n 

LES encontraron alteracionefi ecocardioqráficas tales como 

valvulopatia (44\), 27\ con derrame pericOrdico y 20\ con 

alteraciones miocárdicas. 39 de las 70 pacientes estaban 

activas, y 26 de las activas tuvieron alteraciones 

acocardiográficas. La Unica alteración estadisticamente 

significativa entre los AAF y alteraciones cardiacas fueron 

las lesiones endocárdicas que se presentaron en 15 pacientes 

de las 23 que tuvieron AAF elevados. En este trabajo no se 

tuvo correlación entre las alteraciones pericárdicas y/o 

miocardicas. Los autores conluyen que: a) la ecocardiografia 

bidi~cn~ion~l y dvppl~c ~s Util para detectar cardiopatia en 

LES, b) las alteraciones cardiacas ocurren en LES activo, e) 

los AAF sólo fueron correlacionados estadisticamente con las 

alteraciones endocárdicas. 

El diagnóstico diferencial de SAF puede ser dificil, el 

LES es un diagnóstico de exclusibn obligado. Aunque en algunos 

casos de SAF hay manife~taciones que Gugieren LES: la ausencia 

de poliartritis no erosiva, nefritis clinica y lesiones 

cut6neas tales como el lupus discoidc, el lupus cutáneo 
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subagudo, el lupus profundo y el eritema en alas de mariposa 

permiten distinguir entre estas condiciones. Una situacibn 

distinta es la que resulta de la coincidencia de LES y 

manifestaciones de SAF. En estos casos al cuadro de lupus se 

añaden las de SAF: trombosis recurrente, trombocitoponia, y 

pérdida fetal, y tal vez con frecuencia mayor que en LES 

aislado, anemia hemolitica autoinmune, incluso s1ndrome de 

Fisher-Evans, livedo reticularis, ülceras perimaleolares, 

mielitis transversa o hipertensión arterial pulmonar. En el 

diagnóstico diferencial hay que considerar enfermedades 

vasculares con compromiso vena-arterial obstructivo. La 

enfermedad de Buerguer se descarta con relativa facilidad: no 

hay predominio masculino, ni selectividad racial, no hay 

relación con tabaquismo y las manifestaciones obstétricas y 

hematológicas no existen, además de que las lesiones 

venoarterial son diferentes en clinicas y sobre todo en la 

biopsia, en el SAF no hay vasculitis caracteristica en el 

contexto de infiltrado celular en la pared vascular, sino una 

vasculopatia diferente (41). 

La alteración vazcular en SAF se caracteriza por ser una 

vasculopatia no inflamatoria de grandes y pequeños vasos con 

engrosamiento de la intima, hipcrplasia de la media y 

proliferaci6n de la adventicia con trombosis asociada en 

ausencia de vasculitis. Estos hallazgos contrastan con las 

lesiones vasculares que se observan en LES y que corresponden 

a vasculitis ncrcrosante primordialmente en vasos pequeños. se 
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ha su9erido que ciertos factores tales como interleucina 1 

liberada por la céluld endotelial y el factor de crecimiento 

derivado de las plaquetas sean responsables de la 

proliferación endotelial observada en el SAF (41). 

La participación de los anticuerpos antifosfolipidos en 

la patologia coronaria aun es controversia!. En 1986, 

Asherson et al. reportaron el caso de un hombre de 17 anos de 

edad con LES, con anticuerpos a cardiolipina circulantes y 

deficiencia' de Iq A. A la edad de 20 años presentó un infarto 

de miocardio. Habia cursado con trombosis venosa profunda y 

tromboembolismo pulmonar en 2 ocasiones. Los autores 

consideran que la presencia de anticuerpos antifosfolipidos 

explican el cuadro clinico caracterizado por episodios 

trombóticos (36). 

En 1989, Asherson et al. en otro reporte estudiaron 13 

pacientes con LES y AAF elevados. El objetivo dP} e$tUdio fue 

buscar la asociación entre la presencia de AAF con los 

fenómenos trombóticos coronarios, y reportaron 5 episodios de 

infarto do miocardio de lo~ lJ pacientes c~tudiados, con 

edades menores a los 30 año~: 5 de ellos al principio de los 

20 (33). 

En ese mismo ano, Maaravi et al. en Israel, reportaron el 

caso de una mujer de 28 anos, primigrávida con un infarto de 

miocardio anteroseptal, con presencia de anti coagulante 
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lúpico. La paciente falleció al suspender los esteroides. La 

autopsia reveló vasculitis coronaria y trombosis (35). 

También ce ha buscado la presencia de anticuerpos a 

cardiolipina en pacientes con cardiopatia isquémica, tanto 

crónica, como ~n el infarto do miocardio. En 1986, Hamsten et 

al. estudiaron 62 pacientes sobrevivientes de infarto al 

miocardio. Trece de ellos presentaron Mr elevados, l' 9 de !es 

13 pacientes experimentaron eventos cardiovasculares 

adicionales durante el s~guimiento de 36 a 64 meses después 

del primer infarto. La angiografia no difirió entre el grupo 

de pacientes con AAF elevados y los normales. Los autores 

consideraron que no está aün dilucidado si los AA.F constituyen 

un riesgo de muerte tc~prana después de un infarto de 

miocardio, ya que el perfil coronario y la angiografia no 

mostraron diferencias entre lon 2 grupos: sin embargo, puede 

ser un marcador de suceptibilidad aumentado para trastornos 

trombóticos subsecuentes. Por Ultimo, no se sabe si los AAF 

est.1n aumPnt:v.:ti:-~ ~:itc.:: d¡;;l lnfdrto del miocardio o si son 

resultado de activación inmunológica por necrosis tisular al 

exponerse a un nuevo antígeno (37). 

Klemp et al. en 1988 determinaron anticuerpos a 

cardiolipina IgG e IgH en 86 pacientes con cardiopatia 

isquémica crónica y comparado con 124 controles sanos, 62 

pacientes con Artritis Reumatoide y 20 con tuberculosis. Los 

niveles de IgG fueron mas altos en el grupo con patologia que 
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en loa controles: la IgH fué si9nificativamente más alta en 

cardiopatía isquémica y artritis reumatoide. El numero de 

pacientes con Cardiopatia Isquémica y anticuerpos a 

cardiolipina elevados fuá significativamente más alto que en 

el resto de las patologias estudiadas. No t1ubo diferencia de 

niveles de anticucrpo57. entre. los pacientes con angina estable, 

inestable o infarto de miocardio. Los autores concluyen que 

existe una importante asocirJción entre cardiopatía isquémica y 

anticuerpos a cardiolipina con importantes implicaciones 

terapéuticas (38). 

Gin embargo, existen estudios en que no se encontró 

correlación entre coronariopatia y elevación de AAF. Eber et 

al. en 1990, realizaron determinación <le lgG e IgM 

anticardiolipina as1 como angiografia coronaria en 74 

pacientes hombros, con un perfil de riesgo coronario similar. 

La severidad del daño coronario no correlacionó con las cifras 

de lo anticuerpos a cardiolipina, por lo que los titules 

elcv~do~ de JnticuGrpos no pac~ul~ron ser un marcador de 

eventos trombóticos cardiovasculares (39). 

De Caterlna et al. en 1990, buscaron asociación entre 

anticuerpos a cardiolipina y eventos trombótlcos coronarios en 

119 pacientes, con realización de estudio hemodinamico y 

determinación de IgG e IgM anticardiolipina. Realizaron un 

seguimiento por 2 años para asegurar la presencia de infarto 

de miocardio o muerte. Los autores no encontraron correlación 
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entre los eventos isquémicos y la presencia de anticuerpos a 

cardiolipina (40), 

Por otro lado, se han reportado trombosis de otros 

órganos como vasos cerebrales, oculares, embolismo pulmonar, 

trombosis de las venas renales, slndrome de Budd-Chiari y 

trombosis de las venas porta y mesentérica. Todos estos 

eventos han sido relacionados con los AAF (53-57). 
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1.L. PLN!'l'El\!!JENTO m Ell2fil&llll 

Mediante el presente estudio se pretende evaluar la 

patologia cardiaca en pacientes con LES, asi como conocer la 

relación que dichas alteraciones tengan con la presencia o no 

do anticuerpos antifosfolipidos en los sueros de los pacientes 

estudiados. 

XXJ.... JOSTIFICACIOH 

Las principales razones para iniciar este trabajo de 

investigación son las siguientes: diagnosticar en forma 

temprana las alteraciones cardiacas en las pacientes con LES: 

iniciar un tratamiento temprano adecuado, en caso de que las 

lesiones encontradas asi lo requirieran: evaluar la asociación 

entre las lesiones cardiacas con la presencia de anticuerpos 

~ntifozfolipidos, ya r.iue dP t.P.nPr importancia la presencia de 

éstos para alguna alteración en especial, se podrian tomar como 

un marcador de daño miocárdico y tenerse un adecuado control 

antes de que las le-:: iones sean hemodinámicamente 

significativas. 

Por otra parte, no existen estudios similares reportados 

en la literatura médica mundial realizados en población mestiza 

latinoamericana, los pocos reportes de estudios como el 
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presento han sido en población anglosajona, y no han tenido un 

seguimiento prolongado para evaluar la evolución de laG 

lesiones encontradas. 

lL. OBJETIVOS 

l. Conocer la incidencia de lesiones cardiacas en 

pacientes con LES y determinar cual o cuáles de ellas son las 

más frecuentes. 

2. Comparar la frecuencia y tipo de lesiones cardiacas 

entre los grupos con presencia de anticuerpos antifosfolipidos 

y sin ellos. 

J. Conocer el isotipo predominante de anticuerpo 

antlfosfolipido. 

4. Realizar una detección precoz de las lesiones cardiacas 

que sean o no hemodinámicamcnte significativas. 
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L. M!lTODOLQGill 

l. CRITE:RIOS 1 

a) Incluaibn: - Pacientes con LES sin importar edad, sexo, ni 

tiempo de evolución del padecimiento. 

b) Excluslon: - Antecedentes de Fiebre reumática, 

C~rdicpat1a congénita o Cirugia cardiaca. 

e) El iminoción: 

2. PROCE:DIHIENTO 

- Rechazo de la paciente a continuar con el 

estudio. 

Se incluyeron en el estudio 47 pacientes consecutivas del 

Servicio de Reumatologia de este hospital con diagnóstico de 

Lupus Eritematoso Sistémico que reunieron por lo menos cuatro 

criterios de clasificación de la American Rheumatism 

Association (58). Del total de pacientes, fueron excluidos 

cinco ya que no completaron los estudios necesarios del 

protocolo de investigación, por lo que la muestra final de 

evaluación fué de 42 pacientes. 

Se realizó toma de sangre al inicio del estudio para la 

determinación de los anticuerpos a cardioliplna en sus isotlpos 

IgG e I9M, asi como para la realización de VDRL y tiempo de 
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tromboplastina parcial activado. Posteriormente, se sometieron 

a prueba de esfuerzo en banda sin fin con protocolo de Bruce. 

Una vez terminado esto paraclinlco, se realizó ecocardiograma 

modo M, bidimensional y Doppler, el cual se evaluó de acuerdo a 

las normas establecidas por la Sociedad Americana de 

Ecocardiografia (57). obtenidos los resultados, los pacientes 

se dividi~rcn en 2 grupcz: el pri=cro (!) corrcspcn~ió a loe 

pacientes que no presentaron anticuerpos antitosfolipidos, y el 

segundo (II) a aquellos en los que se determinó la presencia de 

los mismos. El análisis estadistico fue realizado a través de 

la prueba exacta de Fisher para comparar las alteraciones 

cardiacas entre los dos grupos antes descritos. 



ll... RESUJ.Tl\DOS 

De los 42 pacientes incluidos, 2 correspondieron al sexo 

masculino y 40 al sexo femenino (Gráfica I). La edad promedio 

de los pacientes fue de 31 años con un tiempo de evolución 

promedio de la enfermedad de 54.B meses (Tabla I). Se encontró 

la presencia de <'lnticuerpos anti!C!;!cl!pidc!; en 25 pacientes 

que correspondió al 59.5\ del total; ellos al sexo masculino 

y el restante al sexo femenino (Gráfica II). No hubo diferencia 

significativa en edad, sexo y tiempo de evolución de la 

enfermedad entre los grupos con anticuerpos antifosfolipidos y 

sin ellos. 

De los 25 pacientes con anticuerpos antifosfolipidos en 12 

de ellos se determinó su presencia en base a los anticuerpos a 

cardiolipina, ya que J (12\) presentaron elevación de la clase 

IgG, 7 de la clase IgM (28\) y 2 (B\) por la presencia de 

ambas clases, En los 13 pacientes restantes (52\) fue por la 

positividad de VDRL y alargamiento del tiempo de tromboplastina 

parcial activado (Gráfica III) 

En el total de pacientes estudiados, 6 (14%) tuvieron 

corazón sano, lo que contrastó con Jos 36 pacientes restantes 

(86\) que presentaron alteraciones cardiacas (Gráfica IV). 

Las pruebas de esfuerzo fueron realizadas en 33 pacientes 

(78\) de las 42 en estudio, ya que en los 9 restantes, este 
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examen no pudo realizarse por problemas técnicos del equipo de 

crgometria. El 93\ tuvieron un resultado negativo para isquemia 

miocárdica, con una respuesta prooora normal durante el 

esfuerzo. En el 7% 1 el resultado no fue valorable para su 

intcrprct.'.lcion, y.:i que r:.o se logró alean.zar el 85\ de la 

frecuencia máxima esperada para la edad (Gráfica V). 

Por lo que respecta al ecocardiograma, 6 tuvieron un estudio 

normal, contra 36 en el que el estudio fue patologico. Dentro 

de los estudios anormales, 13 pacientes no tuvieron anticucrpoa 

antifosfol1pidos y en 2J de ellos se evidenció la presencia de 

los mismos {Grdfica VI). 

I..as alteraciones ecocardiográficas en las 40 pacientes 

fueron corno se describen a continuación: 16 (38\) con 

alteraciones pcricárdicas, 25 (59\) con alteraciones 

miocárdicas, 22 (52t) con alteraciones endocárdicas y 13 (Jl\) 

con hipertensión pulmonar (Gráfica VII). 

En el grupo (17 pacientes), la patologia 

ecocardiografica se encontró distribuida de la siguiente 

manera: ( 4 7't) prc~cntaron alteraciones endocá rdicas, 10 

(58%) pre::;cnturon alteraciones miocárdicas, (53%) 

alteraciones pcricárdicas y 7 (41%) tuvieron hipertensión 

pulmonar (Grafica VIII) 

En "?l grupo II (25 pacientes), 14 pacientes (56\) 

presentaron al te raciones endocárd icas, 15 ( 60\) alteraciones 
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miocá.rdicas, 7 (28\) alteraciones pericárdicas y 6 (24\) 

hipertensión pulmonar (Gráfica VIII). 

A continuación se hará un desglose de las alteraciones que 

estuvieron ligadas a la presencia de anticuerpos 

antifosfolipidos: 

Del total de pacientes, 25 (55.~\) tuvieren alteraciones 

miocArdicas, de este grupo 15 (60\) tuvieron elevación de 

anticuerpos antifosfolipidos contra 10 (40\) en los que no se 

evidenciaron. La hipertrofia ventricular izquierda (HVI) estuvo 

presente en 10 pacientes (23.8\) de los cuales, (60\) 

tuvieron elevación de anticuerpos antifosfolipidos y en los 

restanteG, 40\, sin evidencia de los mismos. Dentro de este 

grupo, las alteraciones segmentarlas de la contracción (ASC) 

ventricular izquierda también estuvieron ligadas a los 

anticuerpos ya que 7 (16.6\) las presentaron, de este número, 5 

(71.i\\) tuvieron anticuerpos positivos, contra 2 (28.6\) son 

anticuerpos negativos. La dis(unción sistólica (OisSis) tue 

evidente en 4 pacientes (9. 5\), de los cuales ( 7 5\) 

presentaron anticuerpos antifosfolipidos. La disfunción 

diastólica (DisDias) se observó en 14 pacientes (33.3\), 8 de 

ellos (57\) tuvieron anticuerpos .J.ntifosfol ipidos, contra 6 

(43\) con ausencia de los mismos (Grdflca IX). 

Las alteraciones endocárdicas se presentaron en 22 

pacientes (52.3\), 14 de ellos (63.6\) con anticuerpos 
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presentes en contrante con e pacientes (36.4\) sin ellos. El 

engrosamiento valvular mitral (EVM) fue visto en 14 pacientes 

con alteraciones endocárdicas (6J.6t), 9 de las cuales (64.2t) 

tenian anticuerpos presentes. El engrosamiento valvular aórtico 

(EVA) estuvo presente en 2 pacientPs (9\}, las cuales ten1an 

elevación de anticuerpo:¡ a cardiolipina. Por otro lado, la 

insuficiencia mitral (I.Mit) estuvo presento en a pacientoG 

(36.J\), 7 de ellas (87.5\) con anticuerpos presentes, contra 1 

(22.5\) sin anticuerpos. La insuficiencia aórtica (I.Aor) se 

evidenció en l paciente, la cual presentaba anticuerpos 

antifosfolipidos. Sólo en 1 paciento se encontró endocarditis 

de Libman-sacks (Lib-Sacks) sobre la válvula aórtica, en la 

paciente que presentó insuficiencia aórtica. Se tuvo el 

hallazgo de un importante engrosamiento endocárdico de la 

auricula izquierda (EngEndAur) en 1 paciente con anticuerpos 

antifosfolipidos presentes (Gr~f ica X) . 

Las alteraciones pcric<lrdicas, ;,.c:i c-o=.o 1~ hif'dCt.~nsion 

pulmonar no tuvieron una asociación con estos anticuerpos 

(Gráfica XI). 

El análisis estadistico se efectuó por medio de la prueba 

exacta de Fisher, sin embargo, los resultados no fueron 

estadisticamentf? nignificativos. Lo anterior no quiere decir 

que se acepte la hipótesis de nulidad de esta tesis, si no que 

no hay suficientes datos para rechazarla. 
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CARDIOPATIA EN LES Y 
ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS 

CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES 

PACIENTES 42 

MUJERES 40 

HOMBRES 2 

EDAD PROMEDIO 31• (15 A 63) 

CON AAF (+) 1 25 

CON AAF (-) 17 

TABLA 1 •AfJOS 
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CARDIOPATIA EN LES Y 
ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS 

DISTRIBUCION POR ISOTJPOS 
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CARDIOPATIA EN LES Y 
ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS 

ESTUDIOS ECOCARDIOGRAFICOS 
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llL. QIBCQBIOH 

En la literatura mundial existen muchos reportes sobre la 

afección cardiaca en el LES: sin embargo, la detección de 

patoloqia cardiaca en pacientes vivas, asi como la repercusión 

hemodinámica de dstas son pocos, y lo es mas, si buscamos la 

asociación entre los anticuerpos antifos!olipidos y la 

cardiopatia en esta entidad. 

En nuestra serie, se encontró una afección cardiovascular 

en 36 pacientes que equivale al 85\ del total de la muestra. De 

los 25 pacientes que present.aron anticuerpos antifosfolipidos 

elevados, 22 de ellos (BB\) tuvieron alteración cardiovascular. 

En la literatura mundial se encuentra una afección cardiaca en 

LES del 461 y una prevalencia de afección cardiaca asociado a 

los anticuerpos antifosfolipidos dal 35% segün las diferentes 

series (50, 51, 52). 

Las le~iones cardiaccls que más relación tuvieron con llJ. 

prc~cncla de anticuerpos nntifosfolipidos fueron las 

miocárdicas y las endocárdicas, lo que coincide con lo 

reportado por otros autores. 

Por lo que respecta a las lcGiones miocárdicas, la 

hipertrofia ventricular izquierda fue la que se presentó con 

mayor frecuencia en estos pacientes, seguida de la disfunción 

diastólica. No podemos atribuir estas alteraciones solamente a 

42 



la presencia do las anticuerpos antifosfolipidos, ya que como 

sabemos la hipertrofia ventricular izquierda produce disfunción 

diastólica por disminuirse la distcnsibilidad ventricular por 

aumento de la masa muscular. Por otra parte, h&y que considerar 

quo loa pacientes con anticucrpoG antifosfolipidos presentes e 

hipertrofia venti.·iculolr izquierda cursaron con hipertensión 

arterial sistCmica. Sin embargo, podemos suponer que la 

prc~cncia de c~to~ ~n~icucrpo~ puede acelerar o agravar, en un 

momento dado, la hipertrofia ventricular o la disfunción 

diastólica, o ambas. Otra posibilidad de alteración diastólica 

es que los pacientes hayan cursado con una miocarditis 

subclinica que sólo ne manifestó por altpraciones en el llenado 

ventricular (59). Por lo que respecta a la disfunción 

sistólica, estil. fue rnunos frecuente que la diastólica, y so 

presentó en 4 pac ientcs, aso e iándose a los anticuerpos 

ant l fosfol 1 p idos en J de 1'.'l l c5. t~to podri a deberse 

microtrombosis, con producción de isquemia difusa y por ende un 

efecto deletcreo sobre el patrón contrdctil rniocárdico (48, 33, 

35). Por otro lado, habr~ que considerar la posibilidad de daño 

cardiaco secundario a miocarditis, que aunque ninguna de las 

cursado en forma subclinica como lo ha suqcrido Braunwald (59), 

El uso de csteroides, en forma indirecta, también puede tener 

una acción negativa soLra la función contráctil ya que en el 

árbol coronario acelera el proceso ateroscleroso en unos vasos 

ya comprometidos por esta patología y con una tendencia a la 

trombosis aumentada por la presencia de anticuerpos 
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antifosfolipidos lo que predispone a la insuficiencia coronaria 

de ~anera crónica, aunándose al daño ventricular causado por la 

hipertrofia y a las alteraciones valvulares, lo que tiene como 

consocuencia comUn una alteración importante de la función 

ventricular que conllev~ al paciente a la insuficiencia 

cardiaca. 

En cuanto a las lesiones endocárdicas, éstas tuvieron una 

asociación con los anticuerpos anti fosfc!lpidos en 14 de 22 

pacientes. Algunos autores han sugerido que la afección 

valvular puede ser debida a una valvulitis severa secundaria a 

una intensa vasculi tis que incluye los pequeños vasos, y ésto 

puede ser el proceso inflamatorio precedente al estadio de 

engrosamiento fibrótico y degeneración fibrinoide. La presencia 

de anticuerpos antifosfolipidos puede causar trombosis de los 

vasos vascullticos, depósito de material amorfo, y con ello el 

engrosamient~ valvular. Toda estas alteraciones pueden llevar a 

la insuficiencia valvular que fueron descritas. Hay que 

considerar también el uso o no de esteroldes, ya que aunque se 

ha disminuido la prP~~nci~ du endocarditis de Libman Sacks, si 

ha aumentado la presencia do insuficiencia valvular en los 

pacientes tratados con éstos (3, 19). 

Hay que hacer hincapié que no se evaluaron otr~~ variables 

asociadas tales corno edad, tiempo de evolución, uso de 

esteroides 1 actividad lüpica, síndrome nefrótico, hipertensión 

arterial. Sólo se buscó las lesiones que estuvieron asociadas a 
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los anticuerpos antifosfolipidos, por lo que sera de interés 

una investigación dondo se analizcn las variables antes citadas 

asi como la evolución de las lesiones encontradas durante esta 

investigación. Es do comentar, que 4 pacientes que no mostraron 

presencia de anticuerpos antifos!olipidos al inicio del 

estudio, se hicieron evidentes durante el mismo, por lo que 

habrá que tener un seguimiento cercano de las pacientes con 

alteraciones cardiovasculares. También es de aclarar, que 

aunque la hiperten~dón pul[!lonar no es una altcracién ca.rdiaca. 

per se, la evolución hacia un cor pulmonale es potencial, 

motivo por lo que se consideró como alteración cardiovascular. 
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~ CONCL!JSIONES 

l. Encontramos alteraciones cardiacas en 36 pacientes con 

Lupus Eritematoso Sistómico, que equivale al 85\ de la muestra 

estudiada. Las lesiones que revistieron mayor importancia 

fueron las alteraciones mioc.irdicas y enllocardicas 1 que ya 

fueron descritas en el apartado de resultados. 

2. Hubo afección cardiovascular en el 88\ de pacientes 

con anticuerpos presentes versus un 82\ en el grupo contrario. 

J. Las alteraciones tanto miocilrdicas corno endocárdicas, 

se presentaron en ambos grupos de estudio. Aunque no fue 

estadísticamente siqnificativo, al tin<ili.zar los pacientes por 

grupo individual de patologia hubo una franca tendencia a estas 

anormalidades en el grupo de anticuerpos presentes. 

4. El isotipo predominante de anticardiolipina fue la IgM, 

ya que se presentó en 7nt- de l.:'1:; p.:i.cic:mL~s en las que se les 

realizó el radioinmunoensayo para los miemos. 

Al concluir este cctudio encontramos una alta incidencia 

de patologia cardiovascular en pacientes con LES, asociados o 

no a los anticuerpos, mayor de lo que se reporta en la 

literatura mundial. Sin embargo, hay que considerar la 

presencia de anticuerpos antifosfolipidos como un factor 

agravante de las lesiones cardiacas encontradas. Se sugiere que 
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el examen ecocardiográfico en pacientes con LES sea rutinario, 

para la detección de patología cardiaca en estadios tempranos e 

instituir el tratamiento ya sea médico o quirUrgico que 

corresponda a cada caso. 
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