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FRECUENCIA DE DETERIORO COGNITIVO EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO EN EL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO “FEDERICO GOMEZ"

MARCO TEORICO

a) DEFINICION DEL PROBLEMA: Eslablecer mediante pruebas neuropsiquiatricas la frecuencia de
deterioro cognitivo en pacientes con dlagnésllco de Lupus Eritematoso Sistémico.

b) ANTECEDENTES
En 1875 Hebra y Kaposi reportaron el primer caso de estupor y coma en lupus eritematoso sistémico.(1)

En 1979 Kassan y Lockshin, definieron por primera vez el Lupus Eritematoso Sistémico Neuro Psiquiatrico.
“Disturblo neuropsiquiatrico, con un cambio Inequivoco y significativo de la funcién basal neurolégica o
psquidtrica, identificada por historia clinica o examen fisico’.

Proponen una clasificacién en base a tiempo con y sin relacion a manifestacidnes de actividad (2)

Singer en 1990 publica un concenso, enlistanto los descriptores o elementos diagnodsticos lmportantes para
el lupus eritematoso neuropsiquiatrico. (3)

La revision de critérios de la ACR (American College of Rheumatology) en 1982 incluyé dos
manifestaciones neuropsiquiatricas: convulsiones y psicosis. (4)

El comité de investigacion del ACR en conjunto con un comité multidisciplinario en 1999 presenté la revision
de criterios de la ACR establece Redacto un documento con 19 definiciones de manifestaciones de
sindromes neuropsiquatricos, con sus respectivos criterios diagnésticos y estudios complementarios. (ACR
Neuropsychiatric Lupus Nomenclaure Comimitee) (5)

TERMINOLOGIA:
En la literatura inglesa las manifestaciones neuroldgicas y psiquislricas recibieron el término de vasculitis
del sistema nervioso central, lupus del CNS, neurolupus, lupus neuropsiquiatrico. (6,7,8)

Su relevancia radica en que el término “neuro” no incluye las manifestaciones psiquidtricas, y los términos
“cerebritis” y “vasculitis® implican un proceso inflamatorio, el cual no siempre esta presente.

Actualmente no se recomienda el uso del término "Sindrome Organico Cerebral”, desde que existe una
nueva y mejor terminologla.

Disfuncién Cognitiva debe emplearse cuando un déficit cognitivo sea tnica manifestacion del SNC (Sistema
Nervioso Central), ya que los estados confusionales generalmente van acompafados de déficits cognitivos.

SINDROMES NEUROPSIQUIATRICOS EN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Sistema Nervioso Central
Meningitis Aséptica
Enfermedad Cerebrovascular
Sindrome Desmielinizante
Cefalea (incluye migraiia e hipertensién intracraneal benigna)
Trastornos del movimiento (corea)
Mielopatia
Crisis Convulsivas
Estado Confusiona! Agudo
Trastoino de Ansiedad
Disfuncién Cognitiva
Trastorno de Animo
Psicosis



Sistema Nervloso Periférico

Poliradlculoneuropana Inflamatoria Desmlelinlzante Aguda (Sx Gullllan-Barre)
Desordenes Autonémicos 2

Mononeuropatia, simple/muitiple

Miastenia gravis

Neuropatia cranial

Plexopatia

Polineuropatia

DEFINICION:

El colegio americano de Reumatologia (ACR) en 1982 defini6 al déficit cognitivo como: 2 6 mas SD
(desviacion estandar) por debajo del valor normal considerado para cualquiera de los 8 dominios cognitivos
(atencién simple, atencién compleja, memoria, procesamiento viso-espaclal, lenguaje, razonamiento para
resolucion de problemas, velocidad psicomotora, funciones ejecutoras) (4) En un principio, de acuerdo al
numero de dominios afectados se clasifico en:

Leve: déficit en menos de 3 dimensiones
Moderado: déficits en 3 6 4 dimensiones
Severo: déficits en 5 o mas dimensiones

Recientemente en 1999 el ACR designo un comite internacional y muitidisciplinario; representado
por Reumatologia, Neurclogia, Psiquiatria y Hematologia, para desarrollar un sistema de nomenclatura
estandarizado para los sindromes neuropsiquiatricos del lupus eritematoso sistémico.(5) Desarrollaron
definiciones, y pruebas diagnosticas. Estableciendo la difinicién de déficit cognitivo come:

Déficit significativo en cualquiera o todas de las siguientes funciones cognitivas:
Atencién simple o compleja

Razonamiento

Memoria

Lenguaje

Procesamiento viso-espacial

Habilidad de ejecucidn (planear, organizar, secuenciar)

Velocidad Psicomotriz

La Disfuncion Cognitiva implica una disminucién de un nivel superior de funcionamiento, con rango
de disfuncién media a demencia severa, Puede o no impedir funcionamiento social, educacional u
ocupacional, dependiendo de las funciones afectadas y su severidad. Las demandas subjetivas de
disfuncién cognitiva son frecuentes y no son objetivamente verificables. La evaluacion Neuropsicolégica
debe realizarse ante la sospecha de disfuncion cognitiva y ser interpretada por un nueropsicologo.

ASOCIACIONES:
Abuso de Sustancias
Medicacion (esteroides, sedantes)
Historia de trastornos de aprendizaje
Historia de lesidon en craneo
Otros desordenes neuroldgicos y psiquiatricos primarios
Alteraciones del metabolismo, particularmente uremia y diabetes
Sindrome antifosfolipidos
Coexistencia de stress emocional, fatiga o dolor,

(5]



INCIDENCIA: (9,10,)

Segun lo reportado en varias revisiones especificas acerca de deterioro congitivo, una incidencia

precisa se desconoce, ya que es diflcil determinar: ,Qué constituye Involucro neurolégico? ' Las: .

anormalidades neurldgicas pueden ser subclinicas, tes o no repercutir en la calidad de vida, Por
lo anterior, la dificultad de establecer el diagndstico de deterioro cognitivo, cuando exlslen problemas .
neuroldgicos aislados o como manifestaciién predominante. 3§

PREVALENCIA:

Recientes estudios que valoraron objetivamente el deterioro cognitive muestran un rango de
prevalencia del 21% al §9%. Sin embargo otros estudios lo ublencan entre 14 - 75% (11-13)

ETIOLOGIA:

Se menciona que el origen del deterioro es un enigma y tiene un caracler multifactorial. Se han
postulado diversos origenes en su fisiopatologla. Algunos factores estudiados que pueden incidir en el
deterioro congitivo incluyen la duracion de la enfermedad, la actividad de la enfermedad y el tratamiento
esteroideo.(14-16) Los resultados que reportan varios autores indican asociaciones entre deterioro cognitivo
y anticueropos antineuronales o anticuerpos antifosfolipidos. Otros han encontrado relacion entre
anticuerpos IgG antineuronales. Sin embargo hay quien contradice dichos estudios y se propone que existe
mas de un mecanismo fisiopatolégico. (17-19)

Numerosos estudios han demostrado asociacién entre anormalidades cognitivas y otras manifestaciones
neuropsiquiatricas, pero no han sido relacionadas con LES activo, esteroides o stress psicolégico. (8)

Partiendo del origen multifactorial en la fisiopatologla del deterioro cognitivo se postula una -
combinacion de los efectos primarios relacidnados a: (20)

Actividad de autoanticuerpos,

Oclusién vascular derivada de vasculitis
Vasculopalias no inflamatorias

Efectos secundarios de afeccion sistémica.

Sugierendo que los sintomas focales provienen de los eventos vasculares y los sintomas difusos de los
eventos neurales relacionados a autoanlicuerpos y citocinas

A continuacion se mencionan las diversas etiologlas postuladas para deterioro cogntivo:
a) ETIOLOGIA VIRAL:

Retrovirus: relacionado a un mecanismo de autoinmunidad.
HTLV {virus humano de células T linfoma/leucemia) --- relacionado mielopatia/tropical paresia espastica

Retrovirus: relacionado a un mecanismo de autoinmunidad. El retrovirus endégeno, se ha demostrado en un
modelo-ratén; en un intron de la apoptosis fas de gen del MRL, altera la trascripcion fas, resultando defectos
de maduracién y finalmente dar un Sx lupus-like



b) ETIOLOGIA INMUNOLOGICA:
Establece los siguientes postulados:

1) Niveles elevados de IgG aCL se asocian a reduccién de la velocidad psicomotora
2) Positividad persistene de IgA aCL se asocian con reduccién de razonamiento conceptual y
habilidades ejecutoras
3) aPL se ha implicado con la patogénesis de eventos tromboéticos que caracterizan al Sx
antifosfolipos
4) aPL se asocia con deficiencias en memoria verbal, flexibilidad cognitiva, velocidad psicomotora.
§) aCL positiva persistentemente se asocia deterioro cognitivo, atin en ausencia de manifestaciones
clincas de Sx antifosfolipidos (21)
(lgG= inmunoglobulina G, aCL= anticardioliplnas, IgA inmunoglobulina A. aPL=anticuerpos
antifosfolipidos, aPL= antifosfolipidos)

MANIFESTACIONES CLINICAS:

Las manifestaciones clinicas son independientes y distintas de otras manifestaciones
neuropsiquiatricas de lupus. De acuerdo al dominio cognitivo afectado y el grado de afeccion puede
manifestarse en una escala muy diversa. Algunas son subclinicas y pueden no comprometer en forma
significativa las actividades y calidad de vida del paciente. Sin embargo otras puden llegar a la demancia e
incapacidad total. Los déficits cognitivos pueden causar diferente grado de deficiencia social, educacional,
ocupacional; dependiendo de la funcién deteriorada y el grado de afeccion.

Segun lo postulado en abril de 1999 por el Colegio Americano de Reumatologla en conjunto con el
Comité sobre Nomenclatura de Lupus Neuropsiguiatrico se establecen los siguientes criterios:

CRITERIOS DIAGNOSTICOS:
Documentar deterioro en una o mas de las funciones cognitvas:

1) Atencion simple

2) Atencion compleja

3) Memoria (aprender y recordar)

4) Procesamiento viso-espacial

5) Lenguaje

6) Razonamiento/resolucién de problemas

7) Velocidad psicomotriz

8) Funciones de ejecucién (planear, organizar y secuenciar)

Definicién de las funciones cognitivas:

1) ATENCION SIMPLE: Habilidad de registrar mantener informacién.

2) ATENCION COMPLEJA/FUNCIONES DE EJECUCION: Habilidad de manipular informacién y
cambiar de estado mental. .

3) MEMORIA: Habilidad de registrar, recodar y reconocer informacion.

4) PROCESAMIENTO VISO-ESPACIAL: Habilidad de analizar, sintetizar y manipular la informacion
visoespacial.

5) LENGUAJE: Habilidad de comprender, repetir y producir material oral o esrito.

6) RAZONAMIENTO/RESOLUCION DE PROBLEMAS: Habilidad de razonar y abstraccion.

7) VELOCIDAD PSICOMOTRIZ: Prueba de habilidad de procesar y producir en forma raplda
informacién oral y escrita.

8) FUNCION MOTORA: Velocidad manual, destreza y fortaleza.

4



EVALUACION:

Los dominios cognitivos son evaluados a través de personal calificado como Psicélogos,
Neurolégos, Psiquiatras, Fisldlogos con diversos Intrumentos clinicos y paraclinicos. Emplean pruebas,
procedimientos y material especifico; validado para establecer la afeccién en un area cognitiva especlfica.
Determinan el Impacto de la disfuncion social, educacional y/o ocupacional.

Durante el proceso de evaluacion se debe registrar:

1) Tipo de disfuncién cognitiva. Describir dreas de déficit
2) Severidad: Leve, Moderada ¢ Severa

3) Duracién.

4) Datos objetivos vs subjetivos.

De tal forma que para realizar una evaluacién integral del pacisente, debe establecerse en primera
Instancia, la situacién clinica del paciente con lupus eritematoso sistémico,. Las pruebas iniciales de
laboratorio para evaluar la actividad del paciente con lupus eritematoso sistémico y excluir otras causas de
afeccion neurolégica son:

BH VSG PCR Electrolitos Pefil de lpidos
Cr C3,C4, o CHS50 Glucosa ' X
Depuracién de cr Anti dsDNA LCR :

Pruebas de duncién hepatica Anticuerpos antifosfolipidos TAC, MRI, SPECT, PETFV
; EEG . .. .

Al termino de la evaluacion inical deben realizarse pruegas especificas para el paciente iupico con
probable afeccion en el sistema nervioso central y tener un componente neuropsiquiatrico. Las pruebas
propuestas para evaluacién neuropsicolégica en lupus eritmatoso sistémico son:

PRUEBAS COGNITIVAS:

Prueba de lectura de! aduito norteamericana

Prueba de sustitucion de simbolos digitales

Prueba de juicio

Prueba de color y palabra

Prueba de aprendizaje verbal California

Prueba del complejo Rey-Osterrieth

Secuencia de letra-ntmero WAIS Il

Prueba de asociacion controlada de palabras orales (FAS)
Nombrar animales

Golpeteo digital



En casos particulares, de acuerdo a las caracteristicas clinicas del paciente y los resultados de las
pruebas de evaluacion inicial y de la esfera cognitiva se pueden realizar pruebas adicionales. Estas pruebas
‘proporcionaran Informacion especifica sobre determindo dominio para un diagndstico acertado. Para
evaluar ciertos dominios es establecen los siguientes apartados:

1) Escala de estudio del centro epidemiologico de estudios de depresién. Utilizada en
Sindromes depresivos.

2) Escalas analogas visuales del dolor, escala de severidad de fatiga. Utilizada en fatiga y
dolor

3) Automanifestacion, pruebas de referencia sobre calidad de vida y funcionalidad del
paciente:

Cuestionario de evaluacion miitiple (MAQ)
Valoracién de autofuncionamiento del paciente (PAOFI)
Impacto sobe ia vida diaria. (4)

Ninguna prueba por si misma es especlfica o sensible para el diagnéstico de lupus neuropsiquiétrico, pero
una combinacién de ellas, empleando serologia, LCR, y estudios radiolégicos; dan una mejor
aproxicmactkén diagnéstica con un sensibilidad del 95-100% y especificidad de 80%

c) JUSTIFICACION:

En el universo de manifestaciones del lupus eritematoso sistémico, existe el neurolupus, y dentro de
él, una de las 19 situaciones que lo determinan es e! deterioro cognitivo. El deterioro conginitivo per se, al
ser una manifestacion a menudo subclinica pasa desapercibido. En ocasiones no afecta la condicidn clinica
del paciente, y pasa desapercibida. Por el contrario, la afeccién de las funciones cognitivas de memoria,
atenciéon, razonamiento, lenguaje, etc,, puede representar un riesgo importante para la vida del paciente al
alterar su capacidad de decisidn, interaccion con otras personas y medio ambiente Lo puede convertir en
forma paulatina o subita en una persona con disfunciéon moderada o un grado maximo de demencia. De
acuerdo al numero y severidad de las funciones cognitivas involucradas puede impedir en menor o mayor
grado el desempefo social, ocupacional y/o educacional de la persona. Los sintomas y manifestaciones
clincas tienen en ocasiones un caricter subjetivo y en la mayoria de las veces, no son objetivamente
verificables. Por lo anterior el determinar la existencia y grado de severididad del deterioro congintivo en
pacientes con diagnéstico de lupus eritematoso sistémico con nuerolupus, representa un reto para el
Reumatodlogo Pediatra. Debe tenerse conciencia de la existencia de esta patologia, y debe sospecharse
ante la mas sutil de las manifestaciones clinicas y/o sintomatologia expresadas por el paciente o personas
de su entorno. De lo anterior se plantea !a siguiente interrogante:

&Cuantos pacientes con diagnostico de lupus eritematoso sistémico con neurolupus tienen deterioro
cognitivo y en qué grado?

d) HIPOTESIS

1° El deterioro cognitivo en pacientes con diagndstico de lupus eritematoso sistémico estudiados en
la Clinica de Enfermedades por Dafo Inmunoldgico (CEDI) del Hospital infantil de México “Federico Gémez",
se presentara en el 70% de los casos.

2° EI deterioro cognitivo en pacientes con criterio diagndstico de neurolupus se presentara en el
100% de los casos.



; e) OBJETIVO GENERAL:

Realizar pruebas neuropsicologicas para determinar de manera objetiva la presencla de deterioro
cognitivo en pacientes con diagnéstico de lupus eritematoso sistémico, estudiados en el periodo de 1996 a
2001 en Ja Clinica de Enfermedades por Daiio Inmunolégico (CED!) del Hospital Infantil de México “Federico
Gomez”

MATERIAL Y METODOS
a) OBJETIVO ESPECIFICO

Establecer la frecuencia, del deterioro cognitivo en pacilentes con diagnéstico de lupus eritematoso
sistémico, estudiados en la Clinica de Enfermedades por Dafio Inmunolégico (CEDI) en el periodo de enero
de1996 a diciembre de 2001 en el Hospital Infantil de México “Federico Gémez"

Y

b) DISENO

-Definicidn del universo: Pacientes con diagnéstico de Lupus Eritematoso Sistémico, estudiados en la Clinica
de Enfermedades por Daio Inmunoldgico (CEDI) dei Hospital Infantil de México “Federico Gémez"de enero
de 1996 a junio del 2002.

-Tamafo de la muestra: NUmero de casos obtenidos durante la revisién de los registros del Departamento
de Bloestadistica y Archivo Clinico del Hospital Infantil de Méxice “Federico Gémez", con diagnéstico de
Lupus Eritematoso Sistémico, en el periodo comprendido de enero de 1996 a junio del 2002,

-Defincién de unidades de observacién:
a) Pacientes con diagnéstico de Lupus Eritematoso Sistémico estudiados en la Clinica de
Enfermedades por Dado Inmunoclégico.
b) SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index)
c) Pruebas neuropsiquiatricas STROOP (prueba de colores y palabras) y FIGURA DE REY,
d) Presenciay grado de deterioro congnitivo en los pacientes estudiados (22)

-Criterios de inclusion:

a) Pacientes con diagnéstico de lupus eritematoso sistémico estudiados de enero de 1996 a junio del
2002 en la Clinica de Enfermedades por Dafio Inmunoldgico del Hospital Infantii de México
“Federico Gémez” :

b) Diagndstico de lupus eritemaloso sistémico en base a los criterios de 1997 del American College of
Rheumatology (ACR)

-Criterios de no inclusion

a) Pacientes con diagnostico de lupus eritematoso sistémico estudiados antes de enero de 1996 y
después de junio del 2002.

b) Pacientes con enfermedad mixta del tejido conectivo o sindrome de sobreposicidon que incluya lupus
eritematoso sistémico.

c) Pacientes con diagndstico de lupus incompleto, abandono de tratamiento, abandono de
seguimiento, alta por edad, o muerte durante el estudio.

d) Enfermedades o situaciones que provoquen un deterioro cognitivo transitorio, progresive o
permanente. (intoxicaciones, alteraciones metabdlicas, stress, fatiga, dolor, desordenes neurolégicos
6 psquiatricos primarios, trauma, etc.)



‘ -Definicion de variables y unldades de medlda' ‘

Variables:

Variable independiente: lupus eri(ematoso slstémlco. 5]
Variable dependiente: deterloro cognltlv Pty - sl
Variables universales:

Edad al momento del dlagnésllco y edad al momento del estudio
Sexo o i
r Patologlas asocladas

Unidades de medida:

Tlempo: en afios de edad al momento del diagnéstico, y al momento del estudio

En afos de seguimiento.
Género: masculino o femenino
SLEDAI: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index.
STROOP prueba de palabras y colores: puntuacién de nombrar colores, color
palabras; deteccién de problemas neurolégicos y cerebrales y medida de la
interferencia. (validad para poblacion espafiola en general)
REY prueba de figura compleja: En unidades Osterrrieth, evalua proceso cognitivo
del sujeto, dos modalidades: copla y memoria inmediata, (validada para poblacién
mexicana)
WISCONSIN prueba que evalia capacidad de abstraccion, aprendizaje, memoria
operativa.

TIPO DE ESTUDIO: Transversal.

ANALISIS ESTADISTICO:

Se realizara un andlisis descriptivo con medidas de tendencia central (promedio, mediana, moda), y de
dispersion (desviacion estandar, desviacién intercuantica, limites Inferior y superior) segin la escala de
medicién y distribucién.

PROCEDIMIENTO:

Revision de expedientes clinicos: El autor recabara los datos a estudiar de los expedientes clinicos
revisados que cumplan con los criterios de inclusién y los registrara en 1a hoja de recoleccién de datos. Se
documentara la evolucién de los pacientes y se categorizaran segun los criterios diagnosticos.

Evaluacion neuropsicolégica: aplicacion e interpretacion de pruebas neuropsicolégicas (STROOP y FIGURA
DE REY, WISCONSIN) validadas para poblacion mexicana, para determinar memoria, y area cognitiva.

Interpretacion de resultados: seran realizadas e interpretadas en forma individual por la misma psicologa y
de acuerdo a los datos obtenidos, se establecera en forma individual la presencia y grado de déficit cognitivo
de cada pacienle. En conjunto de resultados comprobaran o refutaran la hipotesis sefalada.

Con el resuitado obtenido de la evaluacion psicoldgica de cada paciente se determinara solo la presencia de
afeccion cognitiva en cualquiera de sus esferas, no et grado, ni repercusion. Posteriormente con el nimero
total de pacientes que proporcione el estudio se establecera la incidencia de deterioro cognitivo en el grupo
de pacientes en quienes ya han padecido de un episodio de neurolupus por cualquier otra circunstancia y de
igual forma se establecera su frecuencia en aquellos en los que no se han presentado neurolupus. Se hara
una correlacién entre presencia de deterioro cognitivo con el indice de actividad de enfermedad lapica
(SLEDAI), tipo de glomerulopatia y apego a tralamiento, De tal forma que se postularan las posibles
relaciones que pueden existir entre si.



RESULTADOS:

De un total de 102 expedientes revisados de acuerdo a! periodo de estudio se obtuvo una muestra

de 61 pacientes de acuerdo a los criterios de inclusion, de los cuales fueron descartados 2 por
mala aplicacién de pruebas psicolégicas y 2 por tener el diagnéstico de lupus incompleto. Del
numero total de expedientes revisados se eliminaron los pacientes fallecidos, los que abandonaron
el seguimiento médico, los dados de alta por mayoria de edad (>18aflos) y aquellos que se
rehusaron a participar en el estudio y los que no se presentaron a su cita para la evaluacién
psicoldgica. Por lo anterior la muestra real para el estudio fue de 57 pacientes.

Se encontraron los sigulentes resultados:

La muestra de 57 pacientes estudiados, el 81% (46) fueron femeninos y el 19% (11) masculinos;
con un rango de edad entre 7 a 17 afos, con promedio de edad de 13.18aflos, y moda de 14 anos.
El tiempo de seguimiento de este grupo tuvo un rango de 3 meses como minimo a 4 afios; con
media de 4 afos 6 meses, y moda de 4 afos. En soélo 4 pacientes se documento pcbre
adherencia al tratamiento, representando el 7% de la poblacién.

En el periodo de estudio el 33% (19) de los pacientes registraron por lo menos un episodio de
neurolupus definido por el comité de la ACR. En el 54% (31) de los pacientes, se documentd
alteracién rena! al momento del diagnostico y se establecié como criterio. De ellos, el 53% (30)
fueron clasificados por biopsia, de acuerdo a la Clasificacién de la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS): 32% (18) nefropatia lupica IV, 10% (6) llb, 7% (4) la, 2% (1) I, 2% (1) V.

En la evaluacion psicoldgica, considerando el total de las pruebas y utilizando el valor T en
STROOP y WISCONSIN, y el valor de por debajo, dentro 6 por arriba del promedio en la prueba
de FIGURA DE REY; se obtuvierron los siguientes resultados:

En FIGURA DE REY MEMORIA el 12% (7) de los pacientes se localizaron por debajo del
promedio, el 81% (46) dentro del promedio y 4% (3) por arriba del promedio. En FIGURA DE REY
COPIA el 72% (41) estan por debajo de promedio, 26% (15) dentro del promedio y solamente el
2% (1) por arriba del promedio. Lo que traduce afeccién en la via extrapiramidal subcortical, en el
area parietal derecha, frontal, occipital izquierda y derecha, y temporal derecha. Traduciéndose en
alteraciones en el control motor, falta de atencién, via espacial, control inhibitorio conductual,
analisis, sintesis y memoria visual respectivamente

En la prueba de WISCONSIN en el nivel conceptual que valora la abstraccion 81% (46) estan por
debajo del promedio, 14% (8) dentro det promedio y 5% (3) por arriba del promedio.

En el aspecto de memoria operativa 17% (10) estan por debajo del promedio, 82% (47) dentro del
promedio y ninguno por arriba del promedio. En aprendizaje 86% (49) se encuentran por debajo
del promedio, 14% (8) dentro del promedio y ninguno por arriba.

En la prueba STROOP al evaluar memoria visual y control de la interpretacion a través de colores,
se demostro que en el apartado de PALABRA el 68% (39) estan por debajo del promedio, 24% (14)
dentro del promedio y 7% (4) por arriba del promedio. En el aspecto de COLOR 79% (45) se
localizan por debajo del promedio, 12% (7) dentro del promedio y 9% (5} por arriba del promedio.
En PALABRA-COLOR 51% (29) debajo del promedio, 37% (21) dentro del promedio y 12% (7) por
arriba del promedio. En e! punto de INTERFERENCIA 12% (7)de los individuos se localizan por
debajo del promedio, 53% (30) se encuentran dentro del promedio y 35% (20) por arriba del
promedio.




Por lo anterlor los dominios cognitivos de memoria, razonamiento, procesamiento viso-espaclal,
velocidad psicomotriz, habilidad de ejecucién, lenguaje, atencién simple o compleja y es decir las
ocho funciones cognitivas, estan afectadas en la mayorla de los pacientes en mayor o menor
grado.

£l analisis estadistico utilizando SPSS-10 al relacionar SLEDAI con las pruebas psicolégicas
{(STROOP, FIGURA DE REY y WISCONSIN) para establecer una correlacién entre grado de
actividad y afeccion psicolégica se encontraron los sigulentes resultados:

Empleando la prueba “t" de Student en relacién a SLEDAI-FIGURA DE REY COPIA se obtuvo una
significancia de 0.049. En SLEDAI-FIGURA DE REY MEMORIA-COPIA la significancia estadistica
fue de 0.061. Con pruebas no paramétricas utilizando prueba de rangos con signo de Wilcoxon se
obtuvo una significancia asinténica de 0.01 en SLEDAI-FIGURA DE REY COPIA. Manifestando
una afeccidn en la memoria, sintesis y analisis visual.

En SLEDAI-STROOP con pruebas no paramétrica, con prueba de los rangos con signo de
Wilcoxon, en el apartado de PALABRA-SLEDAI el resultado de significancia asinténica fue de
0.021. En COLOR-SLEDAI la significancia estadistica fue de 0.01. Mostrando una alteracion en
el reconocimiento visual y control de la interpretacion.

Con la prueba de rangos con signo de Wilcoxon encontramos una significancia asintonica en
NUMERO DE CATEGORIAS COMPLETAS-SLEDA! de 0.017, en PRUEBAS PARA COMPLETAR
PRIMER CATEGORIA-SLEDAI de 0.032. Lo que traduce alteracién en la memoria operativa.

Al relacionar SLEDALI con presencia de neurolupus, glomerulopatia, tiempo de seguimiento y apego
a tratamiento encontramos al aplicar la “t* de Student lo siguiente: SLEDAI CON TIEMPO DE
SEGUIMIENTO significancia de 0.019, SLEDAI-TIEMPO DE SEGUIMIENTO de 0.019. SLEDAI-
NEUROLUPUS de 0.017, SLEDAI-APEGO A TRATAMIENTO de 0.001 y SLEDAI-NEFROPATIA
de 0.603, siendo esta ultima no significativa.

DISCUSION

El deterioro cognitivo es un elemento diagnéstico para determinar la presencia de criterio de
neurolupus establecido por ACR a través del comité de nomenclatura de lupus
neuropsiquiatrico(5), el cual pude estar relacionado con la actividad de la enfermedad y tratamiento
esleroideo. Se ha asociado a la actividad de anticuerpos, oclusién vascular o a efectos secundarios
de afeccién sistémica. Aunque es multifactorial en su etiologla, se ha relacionado a retrovirus y
HTLV. En los postulados de la posible relacién entre tipo de anticuerpos y sus niveles se han
relacionado a niveles altos de IgG aCL con reduccion de velocidad psicomotora. IgA aCL asociada
a reduccion de razonamiento conceptual y habilidades ejecutoras. ACL persistentemente positivo
se asocia a deterioro cognitivo. Los déficits pueden ser de diverso grado de intensidad y dar
deficiencia en el ambito social, educacional, y ocupacional. Eilos pueden se subclinicos o
comprometer significativamente la calidad de vida del paciente.

Actualmente sabemos que el delerioro cognitivo puede se subjetivo y subclinico, sus
manifestaciones son muy sutiles, y habitualmente son referidas por el mismo paciente o familiares
cercanos. La sospecha clinica es la piedra angular para llegar a establecer su presencia. Ante el
mas minimo indicio debe ser invesligado. En relaciéon a ello diversos investigadores iniciaron
esquemas de valoracion como es e} minimenta! descrito por Folstein en 1975, (5) Posteriormente
se emplearon otros esquemas bajo diferentes aproximaciones , de tal forma que Kernan en 1987
{5) establece un examen de! estado neuroconductual. Sin embargo, en 1991 la Universidad de
Oxford edita ¢l compendio de pruebas neuropsicoldgicas para la evaluacién de este y otros
padecimientos, normando el tipo de pruebas para obtener el diagndstico.



La pruebas validadas para establecer deterloro cognitivo estan contenidas en el apéndice A del del
documento emitido por la ACR y el comité de nomenclatura de lupus neuropsiquiatrico publicado
en abril de 1999. Son una serie de estudios que evaluan al individuo adulto y validadas para
poblacién norteamericana.

El presente estudio pretendio establecer la frecuencia de deterioro cognitvo tanto en pacientes con
antecedente de neurolupus y en aquellos sin evidencia de él. Concluimos en base a los resultados
obtenidos que la presencia de deterioro cognitivo es Independiente al indice de actividad lupica
(SLEDAL), ttempo de seguimiento, apego a tratamiento, nefropatia, y antecedente de episodio
previo de neurolupus.

El deterioro cognitivo se documenté en mayor o menor grado en diversas areas que se traducen en
los dominios cognitivos. En nuestro estudio las areas de aprendizaje (86%), y el nivel conceptual
de abstraccion (81%) fueron los mas afectados, Sin menospreciar la afeccién en otras areas como
memoria, via espacial, capacidad de sintesis y analisis. Es decir que en el 100% de los pacientes
de acuerdo a los resultados obtenidos con o sin antecedente de neurolupus su funcién cognitiva
esta alterada en uno ¢ varios dominios en menor o mayor grado, independientemente de grado de
intensidad.

Comparando nuestra poblacidon con otros estudios similares existen similitudes en la frecuencia de
afeccién glomerular con respecto a nuerolupus. [nicialmente se corroboré que existe una mayor
proporcion de casos de glomeruionefritis comparado con el niimero de casos de neurolupus. Pero
al evaluar detalladamente el aspecto neuropsicolégico de los pacientes se encontré que las
manifestaciones neuropsiquiatricas en relacion al deterioro cognitivo en lupus es mas frecuente
que lo anteriormente registrado, y supera en numero a las alteraciones renales. (23)

Especlificamente en deterioro cognitivo se refiere una frecuencia de 55%, en diversas revisiones
que describen un rango de frecuencia de 43% a 50% tanto para poblacién pediatrica y de adultos
(5,24). La frecuencia de nuestro estudio es méas alta con un rango de 12% a 81% de acuerdo al
dominio afectado. Haciendo notar la relevancia de ser practicado exclusivamente en poblacion
pediatrica mexicana.

Al comparar la relacién de indice de actividad de enfermedad lupica (SLEDAI) con la presencia de
neurolupus, la mayorla de los estudios al igual que el nuestro coinciden en que no existe relacion.
Pero por el contrario recientes reportes si muestran una relacion entre actividad lipica y deterioro
cognitivo, con la particularidad de presentarse en pacientes muy graves. (14,23,24)

Lo anteriormente expuesto revela la concordancia del menos precio hacia un aspecto poco
esludiado y de gran relevancia. Las funciones cognitivas deben evaluarse en forma sistemaética al
igual que el resto de los apartados que conforman el criterio de neurolupus. Por su peculidaridad
de ser subclinico y desapercibido, debe tenerse la acusiosidad clinica para sospechario. De tal
forma se hard un diagnostico en forma temprana o establecerd su relacién con otras
manifestaciones de la enfermedad y se obtendra en conjunto un certero indice de actividad. Deben
realizarse mas estudios acerca de deterioro cognitivo en poblacién pediatrica mexicana con el fin
de establecer un procedimiento de evaluacién normado y validado, para llegar a conocer su
incidencia, prevalencia y relacidn con otras manifestaciones clinicas del lupus. Asl como
determinar si existe relacion con el indice de actividad de enfermedad lapica (SLEDAI)



CONCLUSIONES:

En poblacién mexicana infantil no existe registro de valoracién neuropsiquiatrica para determinar la
presencia de deterioro cognitivo. No se han estandarizado los procesos de evaluacién, ni se ha
propuesto algin método. No se ha determinado su incidencia, prevalencia o relacién con ofras
manifestaciones clinicas de lupus eritematoso sistémico.

El deterioro cognitivo puede cursar en forma subclinica y ser imperceptible para el médico, 6 por el
contrario repercutir en el estado sociocultural de! paciente, y afectar su relacién con el medio e
inclusive incapacitarlo. Debido a que requiere de los procesos de atencién, abstraccidn, memoria,
y habilidad de respuesta motora para realizar sus actividades cotidianas y sobrevivir en su medio.
Sin embargo, también las requiere para el desempefio de sus actividades académicas o
profesionales, que de igual forma le permitiran subsistir en el aspecto laboral. Dichos elementos
confluyen para proporcionar al individuo la capacidad de relacionarse y satisfacer sus necesidad
biopsicosociales, proporcionandole una adecuada calidad de vida.

Por lo anterior se propone realizar una evaluacién psicolégica y neuropsicométrica a todos los
paclentes con diagnéstico de lupus eritematoso sistémico al momento del diagnéstico y un
monitoreo consecutivo al menos cada 6 meses. Procedimiento que debe de llevarse a cabo,
independientemente de la presencia de sintomas o signos evidentes de afeccién neurolipica. Lo
anterior proporcionara al paciente una evaluacion integral, un diagnostico temprano, un tratamiento
especifico y una mejor calidad de vida.
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GRAFICA 2

DISTRIBUCION POR EDAD EN PACIENTES CON LUPUS
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GRAFICA 3

RELACION DE LOS PACIENTES CON ANTECEDENTE DE
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GRAFICA 4

DISTRIBUCION DEL GRADO DE NEFROPATIA LUPICA
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GRAFICA 5

RELACION DE APEGO A TRATAMIENTO DE LOS
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GRAFICA 6

DISTRIBUCION DE SLEDAI EN LOS PACIENTES CON
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GRAFICA 7

DISTRIBUCION DEL TIEMPO DE SEGUIMIENTO DE LOS
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GRAFICA 8

DISTRIBUCION DEL RESULTADO EN LA APLICACION
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GRAFICA 10

DISTRIBUCION DEL RESULTADO EN LA APLICACION
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