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PREVALENCIA DE SINTOMATOLOGIA PSICOLOGICA-PSIQUIATRICA EN MUJERES
PREMENOPAUSICAS Y POSMENOPRAUSICAS CON DIAGNOSTICO DE LUPUS ERITEMATOSO
GENERALIZADO

ANTECEDENTES
El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es una entidad caracterizada por la presencia de

manifestaciones generales, lesiones cutdneas y sinfomas miisculo-esqueléticos con afeccidn visceral
variable que se puede presentar con brotes de actividad inftamatoria y periodos de inactividad. Et
prondstico de la enfermedad depende en gran medida de los 6mganos afectados.

Las manifestaciones neuro-psiquiatricas del LEG son variadas y pueden ser clasificadas como
neurolégicas primarias y enfermedad psiquidtrica (relacionadas con afeccibn a SNC) y las

secundarias (relacionadas con compticaciones de la enfermedad y su tratamiento).

La mayoria de los estudios que se han realizado para determinar la prevalencia de manifestaciones
psiquistricas en LEG han fenido muchas limitaciones por varias razones: £n un principic se
denpminaba a {a sintomatologia psiquidtrica como: psicosis, “sindrome orgénico cerebral”, delisium y
“reacciones toxicas”, por lo que en 1999 el Colegio Americano de Reumatologia estableci6 ia
clasificacién de 19 Sindromes Neuropsiquidtricos asociados al Lupus Ertematoso Generalizado
incluyendo como manifestadiones psiquidtricas: las disfunciones cognitivas, tos trastomos afectivos y
de ansiedad y las psicosis. Pocos estudios han sido prospectivos y muchos de ellos son revisiones de
expedientes. La mayaria de los estudios tienen muestras pequefias y no ufilizan entrevistas
estructuradas por lo que no se pueden obtener resultados confiables para realizar diagnosticos
psiquiatricos. Cuando se maneja infformacién acerca de sintomas psiquiatricos en pacientes con LEG
usualmente se utilizan datos de estudios que incluyen otras enfermedades reumaticas principalmente
artritis reumatoide. (7, 37}

En {as pacientes con LEG se ha repeortado una incidencia de sintornas neuropsiquidtricos que va det
33 al 80% y mas aita si se incluyen trastornos afedlivos. Cuando se restringe a trastomos
psiquidtrcos sin psicosis se ha observado que el 47% de los pacientes se encuentran afectados.

(10,30)
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La mayoria de los pacientes tienen mas de una manifestacion neuropsiquitrica que usualmente se
presenta de manera transitoria o se pueden asociar a déficits neurolégicos permanentes. Las
manifestaciones neuropsiquiatricas son impredecibles y pueden presentarse en cualquier etapa de la

enfermedad o en ocasiones preceden at diagnostico de LEG. (1}

Valladolid en 1994, estudio el inicio de la enfermedad iGpica y de los trastomos psiquiatricos en 34
pacientes con LEG, enconir6 que ta primera manifestacion lipica aparecié a la edad de los 25.6149.1
afios y los primeros sintomas psicopatolégicos a los 27.7+5.5 afos. La latencia media entre ambos
tipos de sintomatologia fue de 25.4143.4 meses. En nueve pacientes (26.4%) los sintomas
psicopatoldgicos aparecieron conjuntamente con los sintomas fisicos de la enfermedad lGpica. El
diagnéstico psiquidtrico mas frecuente en la primera manifestacion psiquiatrica, fue el de trastormno
adaptativo (n=23, 67.6%); seguidc de trastomo psiquiatrico organico (n=10, 29.4%); un solo paciente

tuvo como primer sintoma psicopatolégico una disfuncion sexual (disminucién del desec sexual) (39)

Las manifestaciones psiquidtricas pueden presentarse como: 1) resuitado de los efectos del LEG, 2)
efectos adversos de los medicamentos, 3) alteraciones metabélicas secundarias o una reaccion
psicolégica hacia la enfermedad.

En relacién con los mecanismos fisiopatologicos de los sinfomas psiquiétricos en pacientes con LEG
se ha encontrado lo siguiente: la presencia de anticuerpos anti-neurononales que atacan el tejido
neurona!, los anticuerpos anti-ribosomales-proteina P se han relacionade con estados de depresidn y
de psicosis, los anticuerpos antifosfolipidos que se asocian con procesos tromboembdlicos. Otros
mecanismos que se han relacionado son: vascuiitis, microinfartos corticales, alteraciones en la
funcion tiroidea y uremia severa que puede Hegar a ocasionar estados psicéticos en algunos

pacientes (18,42)

Los sintomas psiquigtricos pueden estar presentes antes de que el LEG haya sido diagnosticada y la
ccurrencia puede ser independiente de ia actividad lipica. Existe un reporte de caso en gque una
mujer de 32 afos de edad fue ingresada por presentar un cuadro de mania y al realizar estudios de
rutina se diagnosticé LEG, al iniciar fratamiento con prednisolona y clorpromazina cedieron

rapidamente los sintomas psiquiatricos (23). Existe otro reporte de caso de una mujer de 42 afios que




ingresé a un hospital por presentar un cuadro de catatonia teniendo como antecedente de
importancia haber desarrollado artritis a los 36 afios de edad siendo tratada (nicamente con acido
acetil salicilico can pobres resultados y 8 meses previos a su ingreso desarroll6 nuevamente artritis y
al igual que el caso previo al realizarle los estudios le diagnosticaron LEG, recibiendo tratamiento con
prednisona, presentando remision del estado catatdnico a los 10 dias. En pacientes que présenten

catatonia debe realizarse el diagndstico diferencial con enfermedades sistémicas. (25)

Lindal en 1995 realizé un estudio para determinar la prevalencia a io largo de la vida de trastornos
psiquiétricos en pacientes con LEG en comparacion con un grupo control. Encontré que la fobia fue el
diagndstico més coman presente en el 56% de los pacientes, seguido de ansiedad generalizada en el
12%. La agorafobia con o sin trastorno de angustia, fobia social y fobia simpie, asi como el abuso de
alcohol fusron mas comunes en pacientes con LEG en comparacion con el grupo control. Una posible
explicacion del alte indice de fobia, es que exista una relacion entre las manifestaciones clinicas que

incluyen rash facial, y que éste ocasione aislamiento social. (27)

Purandare en 1999 reporté que la prevalencia de manifestaciones psiquiatricas en 30 pacientes con
LEG fue del 50%. De los 15 pacientes con irastomos psiquiétricos, 7 presentaron un episodio
depresivo mayor, 4 un sindrome orgénico cerebral (delirium), 4 pacientes presentaron distimia o
trastomos adaptativos. Los 15 pacientes que presentaron psicopatologia presentaron mas de un
evento estresor en su vida duranie el afo previo en comparacién con los 15 pacientes que no
presentaron sintomas psiquidtricos. (31)

En otros estudios se ha encontrado que del 50 al 80% de los pacientes con LEG llegan a presentar
simomas depresivos en algun periodo de la enfermedad. En orden descendente de frecuencia las

pacientes reportan lo siguiente: miedo a que se agrave su enferrmedad, miedo a la muerte y a la

incapacidad. (37)

Waterloo en 1998 realizé un esiudio para evaluar et estado emocional y psicoltgico en 36 pacientes
con LEG de fos cuales el 52.8% fueron clasificados como pacientes que presentaban alteraciones

psiquitricas moderadas, cbservandose que las alteraciones en ia piel y articulaciones se asgcian con




sintomas de ansiedad y de depresién, asi como problemas en el funcionamiento social debido a que

presentaban matestar cuando debian de acudir a algan tipo de evento social. {40)

Otros aspectos que se han relacionado con una puntuacién elevada en las escalas que califican ta
severidad de la depresion son las limitaciones que ocasiona la enfermedad en la vida personal, como
tener la libertad de embarazarse en el momento en gue lo desean, evitar el sol, la disminucion en &l

rendimiento fisico y la reduccion en las actividades sociales.

Se recomienda que 'os pacientes con LEG que presentan trastomo distimico o trastomos adaptativos
con estado de animo depresivo deban ser tratados inicialmente con psicoterapia anicamente aungue
los antidepreslyos en algunos casas s0Nn necesarios. La depresion mayor usualmente requiere de
manejo con antidepresivos aunado al manejo de las causas primarias como adicién de esteroides (si

se presenta involucro de SNC) y la comreccion de alteraciones metabdlicas o toxicidad por

medicamentos. {37}

Karassa en 2003 realizo una revisidn de 300 expedientes clinicos de pacientes del sexo femenino con
LEG para identificar cuantas de ellas habian realizado Intentos suicidas y cuantas lo habfan
consumado. Encontrando que cinco pacientes habian tenido siete intentos de suicidio en un periodo
de seguimiento de 20 aflos, uno de ellos fue fatal. Todas las pacientes que hablian tenido intentos
suicidas tenian historia de manifestaciones neuropsiquistricas de LEG presentando depresion y los
intentos habian sido recientes al inicio de la sintomatologia (media de tiempo de 12.5 meses). Dos
pacientes presentaban actividad del LEG en & momenta det intento suicida. Concluyendo que se
debe de tener mayor conciencia del nesgo de suicidio en pacientes con LEG que presentan

manifestaciones psiquiatricas para poder reducir ia incidencia de este fendmeno potencialmente fatal.

(22)

Se realizé un estudio para determinar si existia una relacion entre la terapia alterna con
coricoesteroides y el efecto en el estado de animo en 18 mujeres con diagnoéstico de LEG,
identificAndose que un tratamiento alterno con dosis pajas de prednisona puede estar asociado con

fluctuaciones sustanciales en los niveles de depresién y ansiedad. (19)




Cabe mencionar qua la naluraleza de asta relacion ne es clara y puede ser confundida con la

severidad de la enfennedad o con la pre-existencia de sintomatologia. (40)

Los sindromes organicos cerebrales se presemtaron en 1 a 24% de los pacientes. Sintomas de
esquizofrenia se han reportade con menos frecuencia en 1 a 7% de los pacientes. Se han identificado
tambien cuadros menos especificos como sintomas neurdticos, psiconeurosis, sintomas de autismo,

psicosomaticas y ecolalia (43).

La presentacién de episodios de mania o de psicosis en pacientes con LEG presenta un dilema
diagnéstico importante. La pregunta que siempre aparece es que si }a psicosis ¢ mania es causada
por un mecanismo mediado a nivel cerebral del LEG o si es por los efectos adversos de los
corticoesteroides. Es por ello gue no ha sido posible predecir que pacientes can LEG se encuentran
en riesgo de presentar esta sintomatologia inducida por corticoesteroides. Cabe mencionar que este
tipo de efedos adversos son més comunes con dosis elevadas de corticoesteroldes, encontrandose
que el 5% de los pacientes con LEG que presemtan psicosis estaban siendo tratados con dosis allas
de corlicoesteroides, cabe mencionar que {ambién se ha reportado psicosis en pacientes que

presentan dosis moderadas de corticoesterorides, (16)

Se ha reportado presencia de psicosis del 1 al 42% de {os pacientes con LEG. Brey en 2002 realizd
un estudio con 128 pacientes con LEG para deteaninar las manifestaciones neuropsiquiatricas que
presentaban, reportando que el 5% de los pacientes presentaban psicasis. (8) Alarcon Segovia en un
estudio realizado en México, en 887 pacientes con diagnéstica de LEG, el 7.6% de los pacientes

presento psicosis (3).

Chau en 2003 realizd un esludio para determinar los factores predictivos para presentar psicosis
secundaria a corticoestervides en pacientes con LEG asi como la frecuencia de psicosis secundaria a
terapia con corticoesteroides, El estudio describen 126 cursos de terapia con corticoesteroides en 92
pacientes con LEG por un periodo de 18 meses, 6 pacientes presentaron manifestaciones
psiquiairicas relacionadas con el uso de estereoides, tres de ellas presentaron episodios de mania y
tres episodios de psicosis. Al momento de desarrollar los sintomas psiquiatricos, tres pacientes

estahan recibienda corticoesteroides por primera vez y tres habian tenido un incremento en la dosis.




Ninguna de ias pacientes habia lenido un episodio psiquiétrico previo. Cinco pacientes tuvieron
remisién de la sintomatoiogia con la reduccion de la dosis de corticoesteroides y solo una requirid
tratamiento con fenotiazina por un periodo de 8 semanas. Posterior al andlisis mullivariado, la

hipoalbuminemia fue el anico predictor independiente de eventos psiquiatricos. (11}

El deterioro cognitivo es otra manifestacion que se flega a presentar en un 20 a 80% de tos pacientes.
Se ha sugefido que las anommalidades en las pruebas cognitivas reflejan que el SNC en estos
pacientes estA afectado de manera subclinica, y puede evolucionar a un franco deterioro cerebral,
llegando a la demencia. Hay en 1892 realizd un estudio para determinar la prevalencia de deterioro
cognitivo en 73 pacientes con LEG encontrando alteraciones en las pruebas cognitivas en casi la
mitad de los pacientes evaluados, el 26% tenia un marcado deterioro cognoscitivo. (14, 15 ). Brey en
2002 evalu6 el deterioro cognoscitivo en 67 pacientes, 14 (21%) fueron considerados normales y los
pacientes restantes fueron clasificados segun el grado de deterioro que presentaban: 29 (43%)

deterioro leve, 20 (30%) deterioro moderado y el 3 (6%) deterioro severo. (6)

En estos pacientes los aspectos relacionados con las caracteristicas de la personalidad han sido
escasamente estudiados. Se ha utilizado unicamente e} MMPI. No se han usado otros instrumentos
para determinar si existen trastomos de la personalidad en estos pacientes. Se han descrito a estos

pacientes como neurdticos, demandantes y que provocan incomodidad al médico.

La menopausia se presenta cuando una mujer presenta cese de la menstruacién por un affo. La
perimenopausia ocurre 5 a 7 aflos antes de establecida la menopausia, es el intervalo entre ia

ovulacién regular de los ciclos menstruales y el cese completo de la funcion ovarica.

La menopausia natural se presenta entre los 44 a 55 afios (promedio 51.4 aftos). Debido a que
actuaimente el promedio de vida en las mujeres es de 81 aflos, los aios posteriores a la menopausia
ocupan mas de un tercio en la vida de la mujer. La mayearia de las mujeres experimentan cambios
fisicos durante la perimenopausia y la menopausia y en algunos casos de manera adicional

experimentan depresidn y ansiedad.
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En genera! {os estudios longitudinates no han encontrado que la menopausia incremente el riesgo de
depresion en la mayoria de las mujeres. Pero algunas mujeres pueden experimentar sintomas
depresivos en esta época. En particular aquellas mujeres que presentan sintomas vasomotores
severos, lienen un mayor riesgo para desarrollar sintomatologia depresiva. Cuando se presenta una
mejoria de los sintomas fisicos generaimente los sintomas afectivos remiten. Los problemas de salud
y los estresores sociales también pueden incrementar el riesgo de sintomas depresivas en mujeres
perimenopausicas. Olros factores que se han relacionado con depresion en mujeres en esta etapa de
la vida son: divorcio, viudez, separacion, nivel bajo de educacion, antecedentes de depresion

postparto y de trastorno disforico premenstrual, asi como depresion previa, (9,38)

JUSTIFICACION

Existen pocos estudios realizados respecto a las manifestaciones psiquidtricas que presemntan los
pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado. Los estudios que se han realizado cuentan con
muestras pequeifias y pocos utilizan métodos diagnésticos estandarizados.

No se han realizado estudios comparativos en los cuales se detemmine la frecuencia de
manifestaciones psiquitricas en eje | y eje |l por grupo de edad, diferenciando entre mujeres pre y

posmenopausicas.

PLANETAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Las pacientes con LEG tienen una mayor frecuencia y severidad de sintomas psicoidgicos? Si es
asi:

; Cuéles son los principales sintomas psicolégicos en pacientes con LEG?

¢ Se podrén integrar diagnosticos de trastomos glinicos psiquiatricos de Eje | segin el DSM-IV en
pacientes con LEG?

& Exdstira una relacién entre los sintomas psicoldgicos y/o los trastomos psiquiatricos y la actividad del
LEG?

¢ Existira una relacion entre los sintomas psicolégicas y/o los trastomos psiquiétricos y el tratamiento
farmacolégico que reciben estas pacientes?

¢+ Existira una diferencia en los sintomas psicolégicos entre mujeres pre y posmenopausicas con

LEG?




OBJETIVOS

a)

b)

c)

d)

e}

+}

h)

Se determin® la frecuencia de trastornos mentales en EJE | segun ef DSM IV, en mujeres pre
y posmenopausicas con diagndstico de LEG.

Se comparé fa frecuencia de sintomatologia psicol6gica en EJE t segin el DSM-IV entre
mujeres pre y posmenopausicas.

Se determind la frecuencia de trastornos de la personalidad en EJE Ii segin el DSM IV en
mujeres pre y posmenopéusicas con diagnéstico de LEG.

Se compard la frecuencia de trastomos de la personalidad en EJE It segin el DSM-IV entre
ambas grupos.

Se califico la intensidad de los sintomas depresivos y los sintomas de ansiedad en las
pacientes con LEG.

Se compard si la intensidad es igual o difiere entre mujeres pre y posmenopéusicas con LEG.
Se determiné si existe una relacion entre la presencia e intensidad de sintomas psicoldgicos
y la actividad del LEG.

Se determiné si existe una relacién entre presencia e intensidad de la sintomatologia

psicolégica y el tratamiento farmacolbgico para LEG.

PACIENTES Y METODOS
a) Disefo del estudio

Se realizé un estudio descriptivo y comparativo entre paciantes pre y posmenopdusicas con LEG.

b) Poblacion de estudio

Pacientes del sexo femenino con diagndstico de lupus eritematoso generalizado atendidas en el

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubirén, que previamente participaran en

dos ensayos clinicos controlados con placebo. En el primer ensayo clinico se estudiaron pacientes

premenopausicas las cuales recibieron alguna de los tres métodos de anticoncepcidn (n = 162) y en

el segundo, pacientes posmenopausicas que recibieron terapia hormonal de reemplazo (n = 108) en

los cuales se estudit el efecto de los métodos de anticoncepcion y la terapia hormnonal de reemplazo

sobre Ia actividad clinica de la enfermedad.




e Criterios de inclusion

1) Pacientes del sexo femenino con lupus eritemaloso generalizado (ACR), quienes habian
participado en alguno de los dos ensayos clinicos anteriomente mencionados.

2) Edad 18-65 afios.

3) Que supieran leer y escribir.

4) Que aceptaran por escrito participar en el estudio.

< Criterios de exclusion

1) Pacientes que no reunieran criterios suficientes del ACR {<4) para clasificarios como LEG.

PROCEDIMIENTO

Se evalud a las pacientes del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Safvador Zubiran con
diagndstico de LEG, quienes participaron previamente en dos ensayos clinicos afeatorizados,
comtrolados, donde se estudié el efecto de 3 métodos de anticoncepcidn y de terapia hormonal de
reempiazo sobre la actividad del LEG. Se propuso a las pacientes participar en el presente estudio y
si aceptaban firmaron una carta de consentimiento. (ANEXQ 1 y 2)

t.a evaluacitn de las pacientes se Hevé a cabo en una sofa cifa. A las pacientes se tes valord el grado
de actividad del lupus mediante un indice estandarizado (SLEDA! y MEX-SLEDAL), asi mismo se les
registro sobre los medicamentos que estaban tomando tanto para e controf del LEG como para algin
otro padecimiento.

Posteriormente ias pacientes respondieron los instrumentos autoaplicables de {a Entrevista
Estructurada para el Eje H del DSM-IV Trastornos de personalidad (SCID H autoaplicable), el
Symptom Checklist 90 (SCL-90) y el Inventario de Depresion de Beck. Cuando temminaban de
responderlos eran enirevistadas por el investigador en la que se obtuvo la informacion para el lienado
de 1a hoja de recolecciin de datos y se aplicaron la Mini Entrevista Internacional Neuropsiquidtrica
(M.LN.i PLUS), 1a Entrevista Estructurada para el Eje It del DSM-IV Trastomos de personalidad SCID
Il (entrevista), ia Escala de Hamilton para depresion (HAM-D), la Escala de Hamilton para ansiedad

(HAM-A)



10

VARIABLES E INTRUMENTOS DE ICION

Los datas sociodemograficos y dinicos pertinentes se recabaron de acuerdo a la hoja de recoleccion

de datos. (ANEXO 3)

1. Datos sociodemogréficos generales.
a) Edad

b) Estado Civil

c) Ocupacion

d) Afios de escolaridad

e) Fecha de Gftima Menstruacion

2. Estado médico.
a) Uso o abuso de sustancias
b) Lupus Eritematoso Generalizado
Edad al diagnéstico
Tiempo de evolucidn
Actividad clinica de la enfermedad (SLEDAI)
Tratamiento fannacolégico
c) Enfermedades coexistentes

d) Otros medicamentos

3. Diagnéstico psiquiatrico en eje | segin el DSM-V: Se realiz6 mediante fa Mini Entrevista
Intemacional Neuropsiquidtrica (M.LN.I PLUS). Esta es una entrevista diagnostica estructurada
creada para su apiicacion en investigacion y ambientes clinicos. Su tiempo de aplicacion es de 45 a
60 minitos. Los diagnosticos incluidos en este instrumento son: trastemno depresivo mayor actual y
pasado, trastomo del estado de animo debido a una enfermedad médica o inducido par sustancias,
distimia actual y pasado, riesgo de suicidio, episodio hipomaniaco o maniaco actual y durante la vida,
episodio hipomaniaco 0 maniaco debido a una enfermedad meédica o inducido por sustancias,

trastomo de angustia actual y durante 1a vida, trastomo de ansiedad con crisis de angustia debido a
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una enfermedad médica o inducido por suslancias, agorafabia, fobia social, fobia especifica, trastomo
de ansiedad generalizada, trastomo de ansiedad generalizada debido a una enfermedad médica o
inducide por sustancias, trastomo obsesivo-compulsivo, trastormo obsesivo-compulsivo debido a una
enfermedad médica o inducido por sustancias trastomo psicético actual y durante la vida, trastomo
psic6tico debido a una enfermedad médica o inducido por sustancias dependencia actual a alcohol,
dependencia actual a una droga, dependencia durante la vida a alguna droga, anorexia, bulimia,
trastomo por estrés postraumatico, trastorno antisocial de la personatidad, trastorno de somatizacion,
hipecondria, trastorno dismérfico corporal, trastome por dolor, trastomo por déficit de atencidn con
hiperactividad, trastomos adaptativos, trastorno disférico premenstrual, trastorno mixto de ansiedad y
depresion. La validez y la confiabilidad de la M.LLN.I. han sido probadas en dos estudios paralelos
(Sheehan, Lecrubier, et al 1998) comparéndoio con el CIDI y el SCID |, ambos instrumentos
considerados estandar de orc para el diagndstico psiquiatrico en Europa y Estados Unidos
respectivamente. En general, lodos los diagnosticos psiquiatricos tuvieron un valor kappa bueno al
comparar ef M.I.N.l. con el SCID 1y s6lo en diagnéstico de dependencia actual a drogas tuvo una
kappa menor a 0.50. La confiabifidad interobservador se evalu6 en 84 pacientes y fue de 1 en el caso
de diagnéstico de trastomno depresivo mayor, con una kappa para test-retest de 0.87. E} M.LN.I PLUS
es una edicién mas detallada de Ja M.I.N.l. Los sintomas que son mejor explicados por una causa
médica o por el uso de alcoho! ¢ sustancias no deben de codificarse como positivas en la MLN.L (26,

34, 35)

4. Diagnéstico de trastornos de la personalidad segin el DSM-IV: Se realizé mediante el SCID )l
(Structural Clinical laterview for DSM-IV) que consiste en un cuestionario autoaplicable de 116
reactivos verdadero-falso y a los gque califiquen con una puntuacion alta en algin trastomo de
personalidad se realizara la entrevista estructurada unicamente de los mismos para confirmar su
diagndstico. Cada criterio de trastorno de personalidad esta cuantificado en una escala dei 0-3. E!
SCID i evalia los 12 tipos de trastornos de personalidad, incluyendo dos def apéndice del DSM-IV
(pasivo-agresivo y depresivo), méas el frastomo de personalidad no especificado. E! tiempo de
aplicaci6n es de alrededor de 90 minutos. La confiabilidad interevaluador para los diagnosticos
categdricos fue: la presencia de por lo menos un trastomo de la personalidad, k=0.91, para las 12

tipos, media x=0.91 (rango 0.48-0.98) (Maffei et al 1997) y para las calificaciones dimensicnales,
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coeficiente de correlacién intraclase £=0.94 (rango 0.90-0.98). La confiabilidad prueba re-prueba (test-
retest) de la version del DSM-II-R fue determinade en una muestra grande en un periodo de 2
semanas de readministracion de 4 lugares (First et al 1995) demostrandose que la mediana k=0.50

(rango 0.28-0.76) de los 11 tipos de trastornos de la personalidad. (13, 28)

5. Sintomatologia psiquiatrica: Se evaltio mediante el SCL-90 (Symptom Checklist-80), que es una
escala autvaplicable que determina los patrones de los sintomas psicolégicos en pactentes externos.
El tiempo de respuesta es de 15 a 20 minutos pero pusde varniar dependiendo de fa escolaridad del
paciente. Al responder los pacientes deben de calificar la severidad de los sintomas en los 7 dias
previos incluyendo el dia de respuesta. La escala se divide en 9 subescalas o dimensiones de
sintomas y tres indices globaies de malesiar psicolégico. Las 9 subescalas son. somatizacibn,
obsesivo-compulsivo, sensibllidad interpersonal, depresion, ansiedad, hostilidad, ansiedad fobica,
ideacion paranoide y psicoticisrmo. Los tres indices globales promueven una evaluacién del estado de
psicopatologia del padiente, el indice global de severidad, indice de mailestar de sintomas positivos y
el total de sintomas negativos.

El SCL-90 presenta propiedades psicométricas adecuadas. La consistencia intema de las 9
dimensiones de sintomas se evalud en dos estudios usando el coeficiente aifa obteniendo resultados
satisfactorios de 0.70 a 0.80.

La confiabilidad de prueba re-prueba (test-retest) fue evaluada en 94 pacientes psiquiatricos exiernos.
Estos pacientes fueron evaluados al inicio de ia evaluacion y una semana después, obteniéndose
coeficientes de 0.80 a 0.90.

Varios estudios han demostrado una adecuada validacion de constructo y de validez convergente.

(7

6. Intensidad de fa depresién. Se evalud mediante la Escala de Hamilton para depresién de 21

reactivos y la escaia autoaplicable de Beck para depresion,

a) La Escala de Hamilton para depresion es un instrumento que debe ser aplicado por un evaluador

entrenado, se utiliza para calificar la intensidad de los sintomas depresivos. Cuenta con 21 reaclivos y

tiene una catificacion maxima de 62 puntos, respeclivamente.
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SegGn la calificacion obtenida en el mismo se determina la intensidad de la depresion. Una
calificacién menor de 7 punios corresponde a una persona que no ésta deprimida, de 8 a 13
depresion leve, de 14 a 1B depresion moderada y de 19 a 22 depresién grave. Berfanga et al en 1892
tradujeron la escala de Hamilton y la aplicaron en un grupo de pacientes del Instituto Nacional de
Psiquiafria que cumplian los criterios diagndsticos para depresion mayor de acuerde al DSM-ilt.
Compararon esta escala con la de Camoll que evalla la intensidad de la depresitn, pero es
autoaplicable. La validez concurrente entre las dos escalas se determiné comelacionando su
puntuacion total y la de cada uno de sus reactivos. La comelacion entre ambas escalas fue altamente
significativa (r=0.77, p=0.001). El valor del alfa de Cronbach para el total de las evaluaciones fue de
0.85. La confiabilidad temporat analizada mediante el procedimiento de pureba re-prueba (test-retest),

también fue satisfactoria (r=0.72, p=0.01). (5)

b) La Escala de depresion de Beck es uno de los instrumentos mas empleados para la evaluacion de

los sintomas depresivos en adolescentes y adultos. Es un instrumento auteaplicable que incluye 21
reactivos de sintomas de la depresion y cada reactivo consiste en un grupo de cuatro afirmaciones,
de ias cuailes una tiene que ser seleccionada en refacidn a la forma en la quo se ha sentido el
paciente en la dltima semana. Estas afirmaciones reflejan 1a severidad del malestar producido por los
sintomas depresivos y se califica de 0 a 4. La puntuacién total de la escala se obtiene sumando los
21 reactivos, siendo 0 la puntuacion minima y 64 la méximé. Segln Ja puntuacion se detemmina la
intensidad de la depresibn: 0 a 9 refleja ausencia o presericia minima de sintomas depresivos, de 10
a 16 indica una depresi6n media, de 17 a 29 refleja una depresiéon moderada y puntuaciones de 30D a
63 indican una depresitn grave. El tiempo de respuesta de la escala es de 5 a 8 minutos. El estudio
de validacion de la escala fue realizado en Buenos Aires, Argentina por Bonicatto et al (1998) en 608
personas. La consistencia interna fue elevada (alfa de Croﬁbach=0.87). Se obtuvo la validez
concurrente correlacionando las puntuaciones obtenidas en la escala y las puntuaciones de la
subescala de depresion del SCL-90 siendo significativa (=088 y p<0.000).

E) estudio de validez y reproductibilidad en México fue realizado por Torres-Castillo et al 1981 en un
hospital de tercer nivel de la Ciudad de México. Ufiizando un punto de corte de 14 se encontraron

datos de sensibilidad de 0.86 y una especificidad de 0.86. En un estudio posterior en el que se realizo
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la estandarizacién del instrumento (Jurado et al 1998) se obtuvieron resultados estadisticos

compatibles con lo reportado en la bibliografia intemacional. (20,38)

7. Intensidad de la ansiedad: Se evalio mediante la aplicacion de la escala de Hamilton para
ansiedad que es la escala de ansiedad mas antigua y més utilizada para evaluar la ansiedad. Es una
escala que induye 14 reactivos que se dividen en 7 compenentes psiquicos (afecto ansioso, ension,
miedo, insomnio, concentracion, miedos, comportamiento nervioso). Se califica cada reactivo en una
escala de! 1-4. En un principio se utilizaba en pacientes con trastomo de ansiedad generalizada pero
se observé que podia ser dtil en otros diagndsticos. Debido a que generalmente ja ansiedad se
presenta junto con la depresitn, los pacientes con trastomos depresivos pueden tener puntajes aftos
en esta escala. La confiabilidad prueba re-prueba (test-retest) es alta en una semana (r=0.96). Ei
resultado obtenido del Hamilton para ansiedad se ha correlacionado con los resultados de ofras
escalas de ansiedad incluyendo la escala global de ansiedad de Covi (= 0.63-0.75) y el Inventario de
ansiedad de Beck (r=0.58). Los resullados de la escala de Hamilton de ansiedad se correlacionan

altamente (r=0.62-0.73) con la escala de Hamilton para depresion. (4, 8, 32)

8. Actividad del Lupus Eritematoso Generalizado, Se midi¢ utilizando 2 escalas validadas para
este fin: el SLEDA! y el MEX-SLEDAI, ambas escalas han sido ampliamente utilizadas en diversos
estudios en pacientes mexicanos, mostrando sensibilidad al cambio. El SLEDAI tiene una calificacion
mé&xima de 105 y la version modificada (MEX-SLEDAI) tiene una calificacion méxima de 32 a mayor

calificacion obtenida existe una mayor actividad del lupus. (33)

TAMANO DE LA MUESTRA: En el ensayo dlinico sobre métodos de anticoncepcion paiticiparon 162
pacientes y en el de terapia hormonal de reemplazo 106. Estas san las pacienies que evaluamos
para nuestro estudio. Se estimo que por los criterios de inclusién/exclusion, aproximadamente un
30% del total de pacientes no participarian en el estudio. Finalmente se incluyeron: 113 pacientes, 73

premenopdusicas y 40 posmenopausicas.
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ANALISIS ESTADISTICO:

Se definieron y se compararon las variables de los 2 grupos de participantes (Grupo I 73
premenopausicas) (Grupo Il: 40 posmenopdusicas). La frecuencia de los trastomos mentales del
grupo | y los trastomos de personalidad det grupo |l se compard entre los 2 grupos mediante la
prueba de Chi- cuadrada o exacta de Fisher, segun estaba indicado. Mediante las mismas pruebas se
comparo la frecuencia de uso de distintos medicamentos para el control del LEG. Las dosis de i0s
medicamentos inmunosupresores y el valor del SLEDAI se compararon entre ambos grupos de
pacientes (pre/posmenopausicas), asi como entre las pacientes de cada uno de éstos grupos, que
presenten/no presenten alghn trastorno psiquiatrico del eje | o de la personalidad del eje Il , mediante

la prueba t de Student. El valor de P se establecera en <0.05, dos colas.

RIESGOS: ninguno

BENEFICIOS: Debido a que no existen estudios que determinen la frecuencia de manifestaciones
psiquiétricas en eje | y eje Il en pacientes con LEG, tomando en cuenta el grupo de edad y el estatus
pre/posmenopausico, consideramos que los resultados del presente estudio llenan un hueco
sobretodo en el conocimiento sobre las caracteristicas de la personalidad en pacientes con lupus
eritematoso generalizado. Al considerar variables como el tiempo de evolucion de la enfermedad, la
actividad clinica, las secuelas causadas, el tratamiento recibido, pudimos precisar mejor el efecto que
tienen cada una de estas variables en los resultados. Por todo eflo, consideramos que la informacion

generada por este estudio fue original.

CONSIDERACIONES ETICAS: El estudio no impuso riesgo fisico a los pacientes. Se trata de un
estudio transversal gque se realizé en una sola entrevista. Las (nicas molestias que les genero a las
participantes fueron la entrevista y la respuesta de los cuestionarios. El benefide fue que en casa de
identificar algin trastorno que requeria alguna atencion espedcial, se fes canalizd a la instancia
indicada. El Gnico gasto directo fue el trasiado al INCMNSZ y {05 indirectos que de elio se derivaron,
por lo cual no fueron compensadas. La informacion obtenida, incluyendo el resultado de las pruebas
psicologicas, se mantuvieron bajo estricta confidencialidad. El analsis de los datos se realizo en

forma de grupo, sin identificar a la persona.
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DIAGRAMA DEL PROCEDIMIENTO

TOTAL DE PACIENTES CON LEG (113)
Grupo t: 73 pacientes premenopdusicas

Grupo li; 40 pacientes posmenopausicas

CONSENTIMIENTO

* HOJA DE RECOLECCION DE DATOS **

4

= M.LN.l. PLUS **

J

* ESCALA DE HAMILTON PARA DEPRESION **

*» ESCALA DE HAMILTON PARA ANSIEDAD **

AUTOAP BLES
CUESTIONARIO DEL SCID il

SCL-30
INVENTARIO DE BECK PARA DEPRESION

** SCID it **

* pAplicados por el dinico.

Se aplico la entrevista estructurada del SCID-lII anicamente de los trastomos de personalidad que

obtuvieron una puntuacion alta en el SCID-II autoaplicabte.

La aplicacién de todos los instrumentos se efectud en una sola entrevista de aproximadamente 60

minutos.
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En este estudio se incluyeron 113 pacientes con diagnostico de LEG. De las 113 pacientes: 73 eran

premenopausicas y 40 posmenopéusicas. Se encontraron diferencias estadisticamente signfficativas

en la edad de las pacientes premenopausicas y posmenopausicas, obviamente stendo mayores las

pacienies del grupo ll. En cuanto escolaridad también existieron diferencias estadisticamente

significativas entre ambos grupos, teniendo una mayor escolaridad el grupo | (cuadro 1).

Cuadro 1. Diferencias en edad y escolaridad entre ias pacientes premenopausicas y posmenopausicas.

Grupo | {(n=73) Grupo 1i {(n=40) n total=113
Premenopéusicas Posmenopiusicas p
Promadio+de Promedio+de
Edad 30.5245.87 52.22+7.60 0.0000**
Escolaridad (afios) 12.7914.41 9.814.91 0.0012*

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en el estado civil entre pacientes

premenopéusicas y posmenopéusicas (cuadro 2).

Cuadro 2. Estado clvil de Ias pacientes.

Estado Civil Grupo | (n=73) Grupo H (n=40)
Premenopasicas Posmenopausgicas
Soltero 24 (32.88%) 6 (15%)
Casado 33 (45.21%) 21 {52.50%)
Divorciado 2 (2.74%) 3 (7.50%)
Separado 2(2.74%) 2 (5%)
Viudo 0 4 (10%)
Unién libre 12 (16.44%) 4 (10%)
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No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la presencia de diagndstico en eje |
de trastomo psiquiatrico de acuerdo a fa M.LN.L PLUS y en eje |l de trastorno de personalidad de
acuerdo al SCID-iI en el momento de la entrevista entre ambos grupos (cuadro 3).

Cuadro 3. Presencia de diagnéstico psiquiatrico.

Grupo | (n=73)
Premenopasicas

Grupo H (n=40) p
Posmenopausicas

Presencla de dlagndstico
psiquiatrico (segin el | g5 (71 23%) 27 (67.50%) 0.0679
M.LN.J PLUS o SCID-l} en

el momento de la

entrevista

El 25% (n=18) de pacientes premenopéusicas presentaban antecedenles psiquiatricos familiares
comparado con el 15% (n=8) de las pacientes posmenopausicas no encontrandose diferencias
estadisticamente significativas entre ambos grupos. En refacion a los antecedentes psiquidtricos
personales el 38.8% (n=28) de la pacientes premenopausicas habian presentado a lo largo de su vida
algiin padecimiento psiguidtrico que requirid de tratamiento por parte de un psiclogo o psiquigtrica
comparado con el 37.5% {n=15) de las pacientes posmenopausicas no encontrandose diferencias

estadisticamente significativas entre ambos grupos.

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la calificacion total del MEX-SLEDA! y
SLEDAI que mide la actividad det lupus, entre ambos grupos, lo que seftala que existe una relacion
entre la edad de las pacientes y la aclividad de ia enfermedad. Ef grupo il tienen significativamente

menor actividad de la enfermedad que el grupo | (cuadro 4).

Cuadro 4. Puntuacién obtenida en MEX-SLEDAI Y SLEDAI.

Grupo | (n=73) Grupo Hl (n=40)
Premenopasicas Posmenopdusicas
Promadiotde Promedio+de
MEX-SLEDAI 2.5813.12 1.351¢2.34 0.040*
SLEDAI 5.0515.44 2.75+3.20 0.025*
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Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en el tipo de medicamento prescrito, ya
que las pacientes del grupo | recibian principalmente ratamiento con prednisona, azatioprina y
cloroguina en comparacidn con el grupo |1.

No existieron diferencias estadisticamente significativas en las dosis de prednisona y cloroquina
recibidas entre ambos grupos, pero si en ia dosis de azatioprina ya que las pacientes del grupo |
requerian de una mayor dosis. No existieron diferencias estadisticamente significativas entre ambos

grupos en ia prescripcion de ciclofosfamida IV y metotrexate ni en la dosis de este dlitimo

medicamento {cuadro 5)

Cuadro 5.Tipo de tratamiento y dosis de las pacientes con LEG durante el estudio.

Grupo | {n=73) Grupo il (n=40) p
Premenopasicas Posmenopdausicas

Prednisona 46 (65.71%) 10 (27.03}) 0.000**
Dosis de prednisona 14.08113.50 mg 944.74 0.255
Azatloprina 29 {41.43%) 5 (13.51%) 0.003"
Dosis de azatioprina 38.10451.13 mg 10.811£32.02 0.003*"
Ciclofosfamida IV 3 (4.29%) 0 0.202
Dosis de ciclofosfamida | 30.72+188.67 mg 0 0.325
v

Metotrexate 12 (17.14%) 4 (10.81%) 0.382
Dosis de metotrexate | 244,73 mg 1.08+3.20 0.249
Cloroquina 32 (45.71%) 8 (21.82%) 0.014**
Dosis de cloroquina 76.42490.87 mg 43.91196.71 0.089

Al comparar edad y escolaridad en pacientes premenopausicas del grupo | con y sin diagnéstico
psiquiatrico no se encontraron diferencias estadisticamente significativas. En el grupo !l de pacientes
posmenopausicas con y sin diagnbstico psiquiatico no existieron diferencias estadisticamiente

significativas en la edad pero si existid una diferencia estadisticamente significativa en los afos de

escolaridad (cuadro 6).
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Cuadro 6. Comparacién de edad y escolaridad entre las pacientes premenopéusicas y posmenopiusicas

con y sin diagndstico psiquidtrico.

Grupo | Grupo |
Premenopéusicas Premenopiusicas P
sin Dx psiquiatrico (n=21) con Dx psiquistrico (n=52)
Promedio+de Promediotde
Edad 32.0415.86 29.9015.82 0.188
Escolaridad 12.521+2.85 12.90+4 .92 0.72¢6
Grupo Il Grupo Il
Posmenopausicas Posmenopéusicas P
sin Dx psiquiétrico (n=13) con Dx psiquistrico (n=27)
Promedio+de Promediotde
Edad 54.9215.39 50.92+8.24 0.119
Escolaridad 11.9244.32 8.7714.91 0.051*

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en los antecedentes psiquiatricos
familiares en pacientes premenopausicas con diagnéstico al compararlas con el grupo sin diagnostico
psiquiatrico pero no se presentaron en la presencia de antecedentes psiquidtricos personales. No
existieron diferencias estadisticarnente significativas en los antecedentes psiquiatricos familiares en
las posmenopéusicas con o sin diagndstico psiquiatrico ni en los antecedentes psiquiatricos

personates (cuadro 7 y 8)

Cuadro 7. Comparacitn de antecedentes psiqulitricos familiares y personales entre las pacientes

premencpausicas con y sin diagndstico psiquidtrico.

Grupo | Grupo |
Premenopausicas Premenopfiusicas P
sin Dx psiquidtrico (n=21) con Dx psiquistrico (n=52)

Antecedentes 1 (4.76%) 17 {33.33%) 0.011*
psiquiatricos
familiares .
Antecedentes 6 {28.57%} 22 (43.14%) 0.249
psiquiétricos
personales
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Cuadro 8. Comparacién de antecedentes psiquidtricos familiares y parsonates entre las pacientes

posmenopiusicas con y sin diagndstico psiquistrico,

Grupo i Grupo i
Posmenopiusicas Posmenopéausicas p
sin Dx psiquiétrico con Dx psiquidtrico
{n=13) {o=27)
Antecedentes 2 (16.38%) 4 (14.31%) 0.962
psiquiatricos
familiares
3 (23.08%) 12 (44.44%) 0.191
Antecedentes
psiquiatricos
personaies

En la calificacién total del MEX-SLEDA] y SLEDAI que mide la actividad del lupus no se encontraron

diferencias estadisticamente significativas entre Jos grupos | y I! (cuadro 8).

Cuadro 9. Comparacion de puntuacidn obtenida en el MEX-SLEDAI Y SLEDAI entre las pacientes

premenopausicas y posmenopdusicas con y sin diagndstico psiquiatrico.

Grupo | Grupo |
Premenopiusicas Premenopdusicas p
sin Dx psiquiétrico (n=21) con Dx psiquistrico (n=52)
MEX-SLEDAI 2.5712.94 2.5913.23 1.000
SLEDAI 515.29 5.08+5.58 1.000
Grupo Il Grupo
Posmenopiusicas Posmenopiusicas p
sin Dx pskquiatrico (n=13) con Dx psiquiitrico {n=27)
MEX-SLEDAI 242.61 112.16 0.211
SLEDAI 314.08 2.62+2.69 0.719

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre €l tipo de tratamiento y dosis de

las pacientes premenopausicas y posmenopausicas con y sin diagndstico psiquiatrico (cuadro 10).
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Cuadro 10. Comparacion de tipo de tratamiento y dosis de las pacientes con LEG durante el estudio entre

las pacientes premenopausicas y posmenopéusicas con y sin diagnéstico psiquiatrico.

Grupo | Grupo |
Premenopausicas Premenopdusicas P
sin Dx psiquidtrico (n=21) con Dx paiquiitrico (n=52)
Prednisona 11 (52.38%) 35 (71.43%) 0.124
Azatioprina 8 (38.10%) 21 (42.86%) 0.711
Ciclofosfamida IV | 1 (4.76%) 2 (4.08%) 0.898
Metotrexate 3 (14.29%) 9 (18.37%) 0.678
Cloroquina 11 (62.38%) 21 (42.86%) 0.602
Grupo i Grupo il
Posmenopausicas Posmenopéusicas P
sin Dx psiquidtrico (n=13) con Dx psiquiétrico (n=2T)
Prednisona 2 {15.38%) 8 (33.33%) 0.241
Azatioprina 1 (7.69%) 4 (16.67%) 0.448
CiclofosfamidalV | O 0
Metotrexate 1 (7.69%) 3 (12.50%) 0.653
Cloroquina 3 (23.08%) 5 (20.83%) 0.874

Se encontraron

diferencias estadisticamente significativas en

la edad de las pacieates

premenopausicas y posmenopausicas que presentaron y que no presentaron un diagndstico

psiquiétrico. En cuanto a la escolaridad se encontr6 una diferencia estadisticamente significativa entre

las pacientes premenopdusicas y posmenopéusicas que presentaron un diagnostico psiquiétrico

{cuadro 11).




Cuadro 11. Comparacién de edad y escolaridad entre las pacientes premenopdusicas y

posmenopéusicas con y sin dlagnéstica psiquiatrico.
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Grupo | Grupo It
Premenopéusicas sin Dx Posmenopdusicas sin Dx p
psiquistrico (n=21) psiquiétrico (n=13)
Edad 32.0415.86 54.92+5.39 0.000**
Escolaridad 12.52+2.85 11.9244.32 0.629
Grupo { Grupo |l
Premenopéusicas Posmenopéusicas con Dx p
con Dx psiquistrico (n=52) psiquiétrico (n=27)
Edad 29.9015.82 50.92+8.24 0.000**
Escolaridad 12.90+4.92 8.77+4.91 0.000**

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre mujeres premenopausicas y

posmenopéusicas con y sin diagnéstico psiquiatrico en relacibn a antecedentes psiquidtricos

familiares y personaies (cuadro 12).

Cuadro 12. Comparacién de anfecedentes psiquidtricos famiiiares y personales entre las pacientes

premenopéusicas y posmenopausicas con y sin diagndstico psiquiatrico.

Grupo | Grupo 1l
Premenopausicas sin Dx Posmenopdusicas sin Dx p
psiquiétrico (n=21) psiqulétrico (n=13)
Antecedentes 1 (4.76%) 2 (15.28%) 0.289
psiquistricos
familiares
Antecedentes 6 (28.57%) 3 (23.08%) 0.724
psiquiatricos
perschales
Grupo | Grupo |l
Premenopdiusicas Posmenopdusicas con Dx p
con Dx psiquiatrico (n=52) psiquidtrico (n=27)
Antecedentes 17 {33.33%) 4 (14.81%) 0.079
psiquidtricos
Familiares
Antecedertes 22 (43.14%) 12 (44.44%) 0.912
psiquistricos
Personales
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No se encontrd una diferencia estadisticamente significativa en la calificacién total det SLEDAI que
mide la actividad lapica, entre las pacientes premenopausicas y posmenopausicas que na
presentaron un diagnadstico psiquitrico, pero en las que lo presentaron existio una diferencia

estadisticamente significativa entre ambos grupos (cuadro 13).

Cuadro 13. ComparaciGn de puntuacién obtenida en ei SLEDAI entre las pacientes premenopausicas y

posmenopiusicas con y sin diagndstico psiquiatrico.

Grupo | Grupo il
Premenopéusicas sin Dx Posmenopausicas sin Dx p
psiquiétrico (n=21) psiquistrico (n=13}
SLEDAI 5£5.29 3t4.08 0.251
Grupo | Grupo Il
Premenopdusicas Posmenopiusicas con Dx p
con Dx psiquidtrico (n=52) psiquistrico (n=27)
S1LEDAI 5.081+5.56 2.6212.69 0.051*

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la prescripcion de predinisona y
azatioprina en pacientes premenopéusicas y posmenopausicas sin diagndstico psiquiatrico.

En el grupo de pacientes premenopausicas y posmenopausicas con diagnostico psiquiatrico se
present6 una diferencia estadisticamente significativa en la prescripcion de prednisona y azatioprina

{cuadro 14)
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Cuadro 14. Comparaci6n de tipo de tratamiento y dosis de las pacientes con LEG durante el estudio entre

las pacientes premenopéusicas y po:hwmpéusicas con y sin diagnéstico psiquidtrico.

Grupo | Grupo |l
Premenopdusicas sin Dx Posmenopiusicas sin Dx P
psiquiftrico {n=21) psiquistrico (n=13)
Prednisona 11 (52.38%) 2 (15.38%) 0.031*
Azatioprina 8 (38.10%) 1(7.69%) 0.051*
Ciclofosfamida V. | 1 {4.76%) 0 0.425
Metotrexate 3 (14.29%) 1 (7.69%) 0.562
Cloroquina 11 (52.38%) 3 (23.08%) 0.092
Grupo | Grupo il
Premenopiausicas Posmenopéusicas con Dx P
con Dx psiquidtrico (n=52) psiquiétrico (n=27)
Prednisona 35 (71.43%) 8 (33.33%) 0.002*
Azatioprina 21 (42.86%) 4 (16.87%) 0.027*
Ciclofosfamida IV | 2 (4.08%) 0 0.316
Metotrexate 9 (18.37%) 3 (12.50%}) 0.525
Cloroquina 21 (42.86%) 5 {20.83%) 0.085

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de pacientes
premenopdusicas y posmenepausicas en todos tos indices clinimétricos utilizados como se ve en el
cuadro 15 aungue si existe una tendencia de que el grupo I tenga una mayor intensidad en sinfomas
depresivos y ansiosos segin el HAM-D y HAM-A asi como de la sintomatologia evaluada en el SCL-

90.




Cuadro 15. Comparacion entre pacientes premenopéusicas y posmenopausicas en las escalas para

medir severidad de la depresién, ansiedad y sintomas psicolégicos.
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Grupo | Grupo Il
Premenopausicas Posmenopausicas
(n=73) (n=40)
Promedio+de Promedio+de

Hamitton de Ansiedad | 13.8319.53 17.3+11.44 0.084
Inventario de Beck 10.7918.83 9.2719.44 0.400
Hamilton de Depresién | 9.94+6.87 10.57+7.90 0.625
SCL-90 72.70154.12 83.9+63.23 0.326

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las pacientes premenopausicas y

posmenopausicas que cumplieron con criterios para trasiomo de personalidad segin el DSM-IV con

la entrevista estructurada del SCID-I. El diagndstico de traslorno de personalidad mas frecuente en la

premenopausicas fue el Obsesivo-compulsivo (32.88%) seguido det Evitativo (17.81%).

En las pacientes posmenapdusicas el mas frecuente fue también el Obsesivo-compulsivo (32.50%)

seguido también del Evitativo (22.50%). Es importante mencionar que hubo pacientes que

presentaron mAas de un trastomo de personalidad segiin la entrevista estructurada del SCID-It

(Cuadro 16).
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Cuadro 16. Comparacion en la presencia de trastornos de la personalidad entre premenopiusicas y
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posmenopéusicas.
Grupo | Grupo 1l
Premenopausicas Posmenopausicas
(n=73) {n=40)

Evitativo 13(17.81%) 9 (22.50%) 0.547
Dependiente 1(1.37%) 2 (5.00%) 0.251
Obsesivo-compulsivo | 24 (32.88%) 13 (32.50%) 0.967
Pasico-Agresivo 6 (8.22%) 3 (7.50%) 0.893
Depresivo 4 (5.48%) 0 0.132
Paranoide 12 {16.44%) 5 (12.50%) 0.675
Esquizotipico 1 {1.37%) 3 (7.50%) 0.092
Esquizoide 10 {13.70%) 7 (17.50%) 0.589
Histridnico 1 (1.37%) 0 0.457
Narcigista 8 (10.96%) 2 (5.00%) 0.286
Borderline 6 (8.22%) 1{2.50%) 0.228
Antisocial 0 0

NOS 4 (5.48%) 0 0.132

En el cuadro 17 se muestra la distibucion de diagndsticos psiguidtricos en pacientes

premenopéusicas y posmenopausicas. Los tres diagnéslicos psiquidtricos que mas se presentaron en

orden de frecuencia en las pacientes premenopausicas fueron el probable trastorno disférico

premenstrual (20.55%), episodio depresivo mayor pasado (19.18%) y episedio depresivo mayor

actual (17.81%). En las pacientes posmenopausicas el primero fue el episodio depresivo mayor actual

(27.50%), con sintomas melancdlicos (25%), trastomo de ansiedad generalizada actual (22.50%) y

con la misma frecuencia fobia social y fobia especifica (20%). Cabe mencionar que la fobia

especifica, el trastomo de angustia con agorafobia actual y el episodio depresivo mayor con sintomas

melancolicos fueron los Gnicos diagnosticos que presentaron una diferencia estadisticamente

significativa entre ambos grupos.
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Cuadro 17. Comparacién de diagnéstico psiquistrico en pacientes premenopausicas y posmenopausicas.

Grupo 1 Grupo Il
Premenopausicas Posmenopausicas p
{n=73) (n=40)
Episodio depresivo | 13 (17.81%) 11 (27.50%) 0.228
mayor actual
Episodic depresivo | 14 (19.18%) 5 (12.50%) 0.364
mayor pasado
T. del estado de &nime | 3 (4.11%) 0 0.194
debido a enfermedad
médica actual
T. del estado de 4nimo | 6 (8.22%) 2 (5.00%) 0.523
debido a enfermedad
médica pasado
T. del estado de animo | 1 {1.37%) 0 0.457
inducido por sustancias
actual
T. del estado de dnimo | 1 {1.37%) 1 (2.50%) 0.663
inducido por sustancias
pasado
EDM con sintomas | 7 (9.59%) 10 {25%) 0,028
melancélicos
T. distimico actual 4 (5.48%) 1 (2.50%) 0.461
T. distimico pasado 5 (6.85%]) 3 (7.50%) 0.897
Riesgo de suicidio | 9(12.33%) 7 (17.50%) 0.451
{Gimo mes)
Intenio suicida pasado | 9 {12.33%) 5 (12.50%) 0.979
Episodio hipomaniaco | 3 (4.11%) o 0.194
pasado
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Grupo 1

Premenopiusicas

(n=73)

Grupo Il

Posmenopaiusicas

{n=40)

Episodio maniaco
debido a enfermedad

médica actual

1(1.37%)

0.457

Episodio hipomanfaco
debldo a enfermedad

meédica pasado

1(2.50%)

0178

Episodio maniaco
inducido por sustancias

pasado

2 (2.74%)

0.291

T. de angustia actual

1{1.37%)

1 (2.50%)

0.663

T. de angustia de por

vida

1(1.37%)

2 (6.00%)

0.251

T. de ansledad con crisls
de angustia debido a una
enfermedad médica

actual

1 (2.60%)

0.175

T. de ansiedad con
crisis de  angustia
inducido por sustancias

actual

1 (1.37%)

1 (2.50%)

0.663

T. de angustia sin

agorafobia actual

1 {1.37%)

0.457

T. de angustia con
agorafobia actual

3 (7.50%)

0.018

Agorafobia actual sin
historial de T. de

angustia

5 (6.85%)

3 (7.50%)

0.897
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Grupo [ Grupo Il
Premenopausicas Posmenopausicas

(n=73} (n=40)
Agorafobia actual sin | 0 1 (2.50%) 0.175
historial de T. de
angustia actual pero con
historial de T. de
angustia pasado
Fobla social 9 (12.33%) 8 (20.00%) 0.275
Fobia Especifica 3 (4.11%) 8 (20.00%) 0.006
Trastomo obsesivo- | 1 (1.37%) 1 (2.50%) 0.663
compulsivo
T. por estrés | 1 (1.37%) 2 (5.00%) 0.251
postraumitico
Dependencia de aleohol | 2 (2.74%) 0 0.291
(altimos 12 meses)
Dependencia de aicohol | 2 {2.74%) 1 (2.50%) 0.940
de por vida
Abuso de  alcohol | 1 (1.37%) 0 0.457
{aitimos 12 meses)
Abuse de alcohol de | 2 (2.74%) 0 0.291
por vida
Dependencia de | 1(1.37%) 0 0.457
sustancias de por vida | ¢lonazepam
Abuso de sustancias | 1 (1.37%) Q 0.457
(Gitimos 12 meses) cannabis
T. psicético actual 1(1.37%) 0 0.457
T. psicético de por vida | 4 (5.48%) 4 (10.00%) 0.370
Y. psicotico breve de | 0 1 (2.50%) 0.175
por vida
T. psicético debldo a | 2(2.74%) 1 (2.50%) 0.940

enfermedlad médica de por
vida
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Grupo | Grupo i
Premenopdausicas Posmenopiusicas

(n=73) {n=40)
T. psicético inducido | 2 (2.74%) 1{2.50%) 0.940
por sustancias de por
vida
T. psicético no [ 1{1.37%) 0 0.457
especificado actual
T. psicético no | 0 1 (2.50%) 0.175
especificado de por
vida
T. de estado del &nimo | 3 (4.11%) 0 0.194
con sintomas
psicéticos de por vida
Bulimia nervosa actual | 6 (8.22%) 0 0.062
Bulimia nervosa tipo | 2 (2.74%) 0 0.291
purgative actual
Bulimia nervosa tipo no | 4 (5.48%) o 0.132
purgativo actual
Trastorno de ansiedad | 10 (13.70%) 9 (22.50%) 0.232
generalizada actual
Trastorno de ansiedad | 3 (4.11%) 3 {7.50%) 0.442
generalizada debido a
una enfermedad médica
actual
Trastorno de ansiedad | 2 (2.74%) 0 0.291
generalizada inducido
por sustancias actual
T. dismérfico corporal 3 (4.11%) ] 0.194
T. por dolor asociado a | 1 (1.37%) 0 0.457
factores psicolégicos
actual con dolor agudo
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Grupo | Grupo 1l
Premenopdausicas Posmenopéausicas
(n=73) (n=40)
T. por dolor asociado a | 4 (5.48%) 5 (12.60%) 0.074
factores psicoldgicos y
zfeninedad médica | 2 con dolor agudo 5 con dolor crénico
ua 2 con dolor crénico
TDAH (adulto) 1 {1.37%) 0 0.457
T. adaptativos 2 (2.74%) 0 0.291
Probable T. disférico | 15 {20.56%) 1{2.50%) 0.008
premenstrual
*en terapia sustitutiva
T. mixto de ansiedad y | 0 0

depresitn
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DiSCUSION

La prevalencia de manifestaciones psiquidtricas en pacientes con lpus ertilernatoso generalizado en
nuestro estudio fue del 89.9% muy similar a to reportado en estudios previes. Euripides y cols en
1994 realizaron un estudio para validar el diagnéstico de manifestaciones psiquiatricas asociadas al
LEG en 43 pacienies mediante una enirevista semiestructurada segdn los criterios del DSM-HI-R
encontrando que el 63% de los pacientes cumplian criterios para un trastomno psiquiatrico. Lindal y col
en 1995 determinaron {a pravalencia a lo largo de {a vida de trastomos psiquidtricos en pacientes con
jupus eriternatoso generalizado en 62 pacientes dtilizando el DIS (Diagnostic Interview Schedule

DSM-1I) encantrando que &l 49% de los pacientes presentaban un trastorno psiquiétrico. (12, 29)

En relacion con tos diagnosticos psiquidtricos mas frecuentes en nuestro estudio se encontré que las
pacientes premenopdusicas presentaban en orden de frecuencia el diagndstico de probable trastorno
disf6rico premenstrual (20.55%), seguido de episodio depresivo mayor en el pasado (19.18%) y
episodio depresivo mayor actual (17.81%) En las pacientes posmenopdusicas el primero fue el
episodio depresivoe mayor actual {27.50%), con sintomas melancolicos (25%), el trastomo de
ansiedad generalizada actual (22.50%) y con la misma frecuencia fobia social y fobia especifica con
la misma frecuendia (20%). Cabe mencionar que no se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en |a presencia de diagnésticos psiquidtricos en el momento de la entrevista entre

ambos grupos

Al comparar nuestros resultados con otros estudios encontramos resultados similares. Ainala y cols
en 2001 realizaron un estudio para determinar la prevalencia de sindromes neuropsiquigtricos en
pacientss con lupus ertematoso generalizado reporiando que 20 (44%) presentaron un trastorno
afectivo y 8 (13%) presentaron un trastomo de ansiedad. Lindal y cols reportaron una prevalencia de
fobia del 56% y de trastorno de ansiedad generalizada el 12% en 82 pacientes con LEG. (2, 27)

Brey y cols en 2002 reportaron que de los 128 pacientes con LEG que estudiaron para determinar la
prevalencia de manifestaciones neuropsiquidtricas utilizando definiciones eslandarizadas para

realizar los diagnésticos el 80% presentaron uno o mas sindromes neuropsiquiatricos. 27 (24%)
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presentaron un trastorno de ansiedad, 37 (28%) un episodio depresivo mayor, 3 (3%) presentaron un
trastorno afectivo con sintomas maniacos. ()

En relacion con los trastornos psicoticos se reporté el caso de una paciente premenopausica que
presentaba un trastomo psicotico no especificado en el momento de la entrevista, 4 (5.48%) habian
presentado un trastorno psicético a lo largo de ia vida, de estos 2 (2.74%) eran debido al LEG y otros
2 habian sido inducido por esteroides. Cuairo de las pacientes posmenopausicas tenian
antecedentes de trastornos psicoticos: 1 (2.50%) habia presentado un trastorno psicotico breve, 1
(2.50%) debido al LEG, 1 (2.50%) inducido por esteroides, 1 (2.50%}) no especificado.

En un estudio que se realizd en México se reportd que el 7.6% de los pacientes con LEG presenta
psicosis. Otros estudios han repertado una prevalencia del 2-11% de psicosis en pacientes con LEG.

(3, 12, 29)

Los tipos de trastomas de personalidad més encontrados en nuestras pacientes fueron el obsesivo-
compulsivo, evitativo, esquizoide y parancide nuestros resultados obtenidos no pueden ser
comparados con los resultados de otros estudios debido a que no se han realizado estudios que
determinen la prevalencia de trastomos de personalidad en pacientes con LEG utilizando el SCID I
para ello. Waterloo y cols utilizaron en MMP1 encontrando que las pacientes con LEG presentan una
imroversi6n social probablemente relacionada con las anormalidades visibles en la piel que influyen

€n su autoestima. {(40)

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en ia calificacion total del MEX-SLEDAL y
SLEDAI que mide la actividad del lupus, enire pacientes premenopdusicas y posmenopausicas
probablemente se deba a que existe una moderada disminucion en la actividad del LEG después de
la menopausia como se ha reportado en otres estudios (33). Al comparat {as calificaciones obtenidas
del MEX-SLEDAI Y SLEDAI entre pacientes premenopdusicas y posmenopsusicas con y sin
diagnostico psiquiatrico no se encontraron diferencias significativas entre 10s grupos.

Al comparar edad, medicamentos y la dosis de fos mismos en pacienies premenopausicas y
posmenopdusicas con y sin diagndstico psiquidtrico no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos por lo que no existio una relacion entre estas variables con las

manifestaciones psiquistricas como se ha reportado en otros estudios. (11)
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CONCILUSIONES

Nosotros concluimos que la prevalendia de manifestaciones psiquidtricas en pacientes con lupus
eritematoso generalizado es eievada encontrando en nuestro estudio una prevalencia del 69.91% de
diagnésticos psiquidtricas en eje | o eje Il segin e! DSM-IV. Cabe mencionar que esta prevalencia es
en el namero tatal de las pacientes sin que tenga refacion con la edad, tiempo de evolucian, lupus,

tratamiento, ni se trataba del grupo | de premenapausicas o del grupec |l de posmenapausicas.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre pacientes premenopausicas y
posmenopdusicas en la presencia de diagnésticos psiquiatricos.
Al comparar edad y escolaridad en pacientes premenopausicas y posmenopausicas con y sin

diagndstico psiquiatrico na se encontraron diferencias estadisticamente significativas.

Se presentaron (nicamente diferencias estadisticamente significativas en los antecedentes
psiquidtricos familiares en pacientes premenopausicas con diagnostico psiquidtrico al compararlas
con el grupo sin diagnéstico psiquidtrico pero no existié una diferencia estadisticamente significativa
en la presencia de antecedentes psiquiatricos personales entre los grupos de premenopausicas y
posmenopiusicas. Las puntuaciones obtenidas en las escalas de sevyeridad de depresion y ansiedad

no mostraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos.

Los diagndsticos mas frecuentes en eje | segin el DSM-IV en las pacientes premenopausicas y
posmenopausicas son Jos trastornos afectivos principalmente el episodio depresivo mayor actual o
pasado asi como los trastomos de ansiedad como el trastomo de ansiedad generalizada y as fobias

(social y especifica).

Los trastornos de personatidad mas frecuentes entre pacientes premenopausicas y posmenopausicas
fueron el obsesivo-compulsivo seguido del evitativo y en el caso de las pacientes posmenopiusicas

en tercer lugar por frecuencia fue el esguizoide y en pacientes premenopausicas el paranoide.
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No se encontrd una relacién estadisticamente significativa entre la actividad del lupus y las

manifestaciones psiquiatricas. Asi mismo no existid ura relacién entre los medicamentos y la dosis de

los mismos con las manifestaciones psiquiatricas.

Consideramos que se deberan realizar mas estudios en México de las principales manifestaciones
psiquidtricas en pacientes con diagnostico de jupus eritematoso generalizado debido a que Ia
prevalencia de manifestaciones psiquiatricas es elevada y existen pocos estudios acerca de este

tema utilizando solo en estos ditimos afios pruebas estandarizadas para realizar diagnésticos

confiables como ef presente estudio.
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ANEXO 1

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran

Departamento de iInmunologia y Reumnatologia

Estimado Paciente:

Los pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) pueden llegar a presentar durante el curso
de su enfermedad sintomas de depresidn o de ansiedad que se manifiestan con: animo baijo, falta de
energia, tendencia al llanto, insomnio o aumento en las horas de suefio, disminucién del apetito o
aumento del mismo, nerviosisme con sudoracion de manos o pies, palpitaciones, dolor de cabeza
frecuente o tensién muscular entre otros. Estos sintomas se pueden presentar por diversas razones
entre las que se encuentran: la propia enfermedad, efectos adversos de los medicamentos, el estrés
social y psicologico que puede ocasionar la enfermedad.

Por este motivo, en este Institito estamos ¥evando a cabo un estudio en pacienies con LEG para
conocer cuél es la frecuencia de sintomatologia psicoldgica-psiquidtrica asi como las caracteristicas

de su personalidad.

El estudio se Hevara a cabo comparanda dos grupos, el primero seran pacientes premenopgusicas
con diagndstico de LEG y el segundo lo conformaré por pacientes posmenopdusicas con diagnostico

de LEG.

Se citar4 a la paciente, en donde se les realizard una entrevista en la cual se les solicitara informacion
acerca de su estado de salud y [a presencia de sintomas psicolégicos-psiquidtricos que pudiera haber
presentado a lo largo de su vida o en el momento actual. Asl mismo se les solicitara que flenen tres
cuestionarios autoaplicables (de los que previamente se les irformard como lienarios) en los cuales
se identificaran simomatologia psicologica-psiquidtrica asi como caracteristicas de su personatidad,
Posteriormente se le valorard el grado de actividad de la enfermedad por un reumat&logo y se le
preguntara sobre el tratamiento y las dosis que estd tomando para el control del LEG y/o algin otro

padecimiento.
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Todes los estudios, incluyendo la evaluacion con la aplicacion de escalas seran gratuitos. La
informacidn que se recolecte serid absolutamente confidencial, sin embargoe los datos obtenidos

podran ser revisados y discutidos por los investigadores que participan en el estudio

Si se llegara a identificar algun tipe de padecimiento que requiera de tratamiento psicologico-

psiqui4trico, se daran recomendaciones de opciones terapéuticas de acuerdo con su médico tratante.

Para confirmar su aceptacién en la participacion del estudio de investigacion propuesto, es necesario

que firme la carta anexa a la presente.

Dra. Mayra Martinez Mallen  Dr. Jorge Sanchez Guerrero
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ANEXO 2

PREVALENCIA DE SINTOMATOLOGIA PSICOLOGICA-PSIQUIATRICA EN MUJERES
PREMENOPAUSICAS Y POSMENOPAUSICAS CON DIAGNOSTICO DE LUPUS ERITEMATOSO
GENERALIZADO (LEG).

CARTA DE CONSENTIMIENTO

He sido informada verbalmente y por escrito, por el médico abajo firnante, sobre el tipo, objetiva y
curso del estudio, disefiado para conocer la frecuencia de sintomas psicologicas-psiquiatricos que se
pueden llegar a presentar en mujeres con lupus eritematoso generalizado.

Voluntariamente acepto participar en el estudio y mi participacioén consistird que en una sola cita se
me haga una valoracitn sistematizada de fa actividad del LEG por un reumatblogo, informaré el
tratamiento que estoy llevando para el control del lupus asi como aigun otro medicamento que torme,
y si presento algin tipo de malestar o sintoma psicalégico. Asi mismo, contestare 3 cuestionarios
autoaplicables de los que previamente recibiré fas instrucciones para llenarlos. Ninguno de estos
estudios tendra algidn costo para mi.

Estoy enterada que la informacién obtenida de mi participacibn sera mantenida de manera
confidencial, pero autorizo a los investigadores a que sea analizada en conjunto con la informacion
producto del estudio de todos los participames. También estoy enterada que si alguna pregunta no
quisiera contestarla o en algan momento deseara no participar en el estudio, puedo retirarme del
mismo y continuar recibiendo la atencion médica que requiero sin ningdn problema ni penalizacion.

Cualgquier duda que surja, en cualquier momento, sobre este estudio lo podré aclarar personatmente
con los médicos responsables: en los teléfonos 5573-1200 (ext. 2601-02 y 03) con el Dr. Jorge
Sanchez-Guerrero o la Dra. Mayra Martinez Mallen. También podré comunicamme al 0445585805918
(Dra. Mayra Martinez Matlen)

Bajo las condiciones arriba mencionadas accedo a mi participacion.

Nombre y firma del paciente

Nombre y firma del médico

Nombre y firma del testigo

Nombre y firma del testigo

FECHA:

Dia Mes Afla
No. de |a paciente en el estudio:
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PREMENOPAUSICAS Y POSMENOPAUSICAS CON DIAGNOSTICO DE LUPUS ERITEMATOSO

GENERALIZADO

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS (PACIENTE)

Fecha:_ /_ [ _
Registio de estudio:
Registro INNSZ:

Iniciales:

1. NOMBRE

2. FECHA DE NACIMIENTO: __ /__/

—— e

dd mm aa
3. EDAD afios
4. ESTADO CIViL Soltero casado Divorciado separado viudo Union libre
5. OCUPACION
6. ESCOLARIDAD
o |1 |23 (4[5 [6 [7 [8 [9 [10 |11 [12 [13 |14 [16 [16 [17 |18 [>18

PRIMARIA SEC

7. DIRECCION:

PREPA PROFESIONAL

8. TELEFONOS: DOMICILIO:

OFICINA:




8. FECHA DE ULTIMAREGLA _ /  J

dd mm aa

10. GRUPO DE FUNCION OVARICA (FUR): ____
1) Ultimos 35 dias
2) >35 dias y <90 dias
3) =290 dias y <180 dias
4) 2180 dias y <1 afio

5) 2 1afio

11. ANTECEDENTES PSIQUIATRICOS FAMILIARES
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12. USO DE SUSTANCIAS

NO sl PATRON |ABUSO

DEPENDENCIA

REMISION

Tabaco

Alcohol

Cannabis

Cocaina

Otros




13. ANTECEDENTES PERSONALES PSIQUIATRICOS (Dx y Tx)
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LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

14. Edad al diagnéstico del LEG: afos
15. Tiempo de evolucién del LEG: afos
16. SLEDAI

17. TRATAMIENTO FARMACOL OGICO

MEDICAMENTOS

a) Prednisona

DOSIS

b) Azatioprina

c} Ciclofosfamida L.V.

d) Ciclofosfamida V.O.

e) Metotrexate

f) 6-Mercaptopurina

g) Cloroquina

AINE

(especificar tipo y dosis)

ANALGESICOS

{especificar tipo y dosis)




18. MINI

19.SCID N

20. SCL-50

21. HAMILTON DE DEPRESION

22. INVENTARIO DE BECK

23. HAMILTON DE ANSIEDAD
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