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INCIDENCIA Y FACTORES DE RIESGO DE MANIFESTACIONES NEURO-

PSIQUIÁTRICAS EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO 

GENERALIZADO. 

 

 

1. MARCO TEÓRICO. 

1.1. Generalidades. 

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmune 

multisistémica que se asocia a depósitos de complejos inmunes, producción de 

autoanticuerpos, y una gran diversidad de manifestaciones clínicas, considerada el 

prototipo de las enfermedades autoinmunes. La prevalencia de lupus en EUA se 

reporta de 15-50/100,000 habitantes, afectando con mayor frecuencia a mujeres 

hasta en un 90% (1).  

 

El LEG es una enfermedad con manifestaciones clínicas heterogéneas, puede 

afectar prácticamente cualquier órgano o sistema del organismo. 

Si bien el termino de lupus eritematoso fue introducido en el siglo XIX, para describir 

lesiones cutaneas, la heterogenicidad clínica de esta enfermedad obligo a 

determinar 11 criterios diagnósticos, necesitando 4 para establecer el diagnóstico 

de manera formal. (2)  

1.2 Epidemiología.  

Eln cuanto a lupus eritematoso generalizado se sabe que las personas de 

ascendencia hispana tienen una prevalencia mayor de esta enfermedad a nivel 

mundial. La sobrevida estimada a 10 años es de alrededor de 70% (1).  

El registro de lupus de Georgia determino una incidencia de 5.6 por 100,000 para el 

periodo de 2002-2004, con una prevalencia 9 veces mayor entre mujeres contra 

hombres. (3) 

En 2008 la cohorte multietnica LUMINA (Lupus en poblaciones minoritarias: 

naturaleza vs educación) en estados unidos documentó que la raza hispana se 
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asoció significativamente con un desarrollo del LEG de forma más temprano 

comparado con la población caucasica (4). En 2016 el mismo grupo determino en 

640 pacientes la asociación de patrones de expresión del LEG con carácteristicas 

demograficas y clínicas,  documentando que la población hispana desarrollaba más 

rápido criterios para LEG a edades más tempranas y con mayor incidencia 

comparados con otros grupos etnicos (5).  

    

2. MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIÁTICAS EN EL LUPUS 

2.1 Antecedentes generales.  

Las manifestaciones neuropsiquiátricas son una complicación grave del lupus 

eritematoso generalizado, éste se caracteriza por una amplia variedad de 

manifestaciones neurológicas que involucran tanto al sistema nervioso central y/o 

periférico y su diagnóstico siempre ha sido un reto para la comunidad médica 

mundial. (6)  Para simplificar el diagnóstico la Sociedad Americana de Reumatología 

(ACR) propuso en 1999, un sistema de clasificación y nomenclatura que incluye 19 

manifestaciones neurológicas, 12 correspondientes al sistema nervioso central y 7 

al sistema nervioso periférico (7).  

Fisiopatología 

Al hablar sobre la fisiopatología del lupus neuro-psiquiátrico uno se enfrenta a un 

escenario poco dilucidado, algo que ha ayudado a entenderlo es el descubrimiento 

de que pacientes con neurolupus tienen dañada su barrera hemato-encefálica; esto 

se crea una condición predisponente que facilita el paso de sustancias 

potencialmente patogénicas de la circulación sistémica hacía el sistema nervioso 

central (SNC) (8). Por otro lado, la inflamación periférica es responsable del daño y 

alteración de la barrera hemato-encefálica y de la activación de mecanismos de 

transporte que regulan el paso de moléculas al cerebro. (9) Estudios in vitro ha 

mostrado el importante rol de INF-γ en la alteración de la barrera hemato-encefálica 

y promoviendo la migración transendotelial de células T CD4+(10). Sin embargo, 
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hasta este momento no se ha dilucidado el mecanismo que explique de forma 

contundente la gran variabilidad de manifestaciones neuropsiquiátricas.  

 

2.2 Manifestaciones especificas. 

El sistema nervioso es uno de los principales órganos afectados en pacientes con 

lupus eritematoso generalizado (LEG). En fechas recientes la investigación en los 

eventos neuropsiquiátricos ha tenido un auge. Uno de los retos que los médicos 

enfrentan es realizar el diagnóstico y establecer el manejo de pacientes con estas 

manifestaciones, su importancia resalta ya que son la fuente de morbilidad más 

importante en el LEG y su mortalidad es solo superada por la de la nefritis lúpica. 

(1), a continuación, describiremos las manifestaciones más importantes.  

a. Cefalea  

La cefalea es observada de forma frecuente en la población general y la prevalencia 

de la cefalea o de los diferentes tipos de cefaleas no difieren entre los pacientes con 

LEG o la población general. La cefalea ocurre hasta en 40% de los pacientes con 

LEG y comúnmente se asocia con otros eventos neuropsiquiátricos (11). Sin 

embargo, en menos del 1% de los casos, está relacionada con actividad de ña 

enfermedad.     

b. Trastornos de estado de ánimo (depresión y ansiedad) 

Los trastornos del estado de ánimo son la segunda manifestación más frecuente 

observada en LEG ocurren hasta en un 20% de los pacientes con LEG. Estos 

trastornos tienen un origen multifactorial y pueden ocurrir solos o en asociación con 

otras manifestaciones neuropsiquiátricas. (12) Muchos factores han sido asociados 

con estos trastornos incluyendo anticuerpos anti-P ribosomal, anticuerpos séricos 

antiendoteliales (AECA), anticuerpos anti-fosfolipidos (aPL) y TNF α (13). 
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c. Alteraciones cognitivas  

Las alteraciones cognitivas son definidas por la ACR como déficits significativos en 

una o todas las siguientes funciones cognitivas: atención simple o compleja, 

razonamiento, herramientas de ejecución, memoria, procesamiento visual-espacial, 

lenguaje y velocidad psicomotriz. Estas alteraciones son observadas en un 20 a 

60% de los pacientes con LEG. (14). 

d. Convulsiones 

Los pacientes con LEG tienen mayor riesgo de presentar convulsiones que la 

población en general, ocurriendo en 5 a 20% de los pacientes con LEG. Los factores 

de riesgo para convulsiones incluyen actividad de la enfermedad, sexo femenino, 

raza, anticuerpos anti-fosfolípidos y la edad (15). 

e. Enfermedad cerebrovascular (EVC) 

Los eventos cerebrovasculares se han reportado en 4 a 18% de los pacientes con 

LEG. Siendo el EVC isquémico la manifestación más frecuentemente observada, 

seguida del ataque isquémico transitorio, la hemorragia subaracnoidea/intracraneal, 

isquemia crónica multifocal y trombosis del seno. Los factores de riesgo potenciales 

incluyen los relacionados al LEG (síndrome anti-fosfolipidos) y los no relacionados 

al LEG (hipertensión, diabetes, dislipidemia) (15).      

f. Psicosis 

Ésta es definida como una alteración grave en la percepción de la realidad 

caracterizada por ilusiones y/o alucinaciones, en la ausencia de delirium, causando 

angustia clínica o discapacidad social, ocupacional o en áreas relevantes del 

funcionamiento (7). Además, la psicosis en ausencia de causas farmacológicas o 

alteraciones electrolíticas, es considerado un criterio de clasificación de la ACR de 

1997. Se ha reportado una incidencia del 3 al 12% en pacientes con LEG en 

diferentes cohortes (14). Los factores de riesgo incluyen la presencia de anticuerpos 

anti-P ribosomal en suero y LCR, además de anticuerpos anti-endoteliales en suero 

(16).  
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g. Mielopatía  

Esta se puede presentar como mielopatía transversa con involucro en una sección 

de la medula espinal o como mielopatía longitudinal definida como aquella que 

afecta a más de tres segmentos. Es una manifestación rara reportada en 1-3.4% en 

los pacientes con LEG (17).  

h. Meningitis aséptica 

Se considera una de las manifestaciones más infrecuentes en las manifestaciones 

neuropsiquiátricas en LEG, ocurriendo en 1-2.7% de las cohortes de pacientes con 

LEG (12,14). La etiología es multifactorial, en 60% de los pacientes se identifican 

causas no relacionadas con LEG como medicamentos (AINEs, azatioprina y 

trimetoprim/sulfametoxazol), infecciones y malignidad (17). 

i. Estado confusional agudo 

Se define como una alteración en el nivel de conciencia con reducción en la 

concentración, incapacidad para mantener la atención, acompañado por una 

alteración cognitiva y/o cambios en el ánimo o el comportamiento. Se presenta en 

0.9-8% de los pacientes con LEG (7,14).   

j. Síndrome desmielinizante 

Es una manifestación poco frecuente en pacientes con LEG, la clasificación de la 

ACR incluye la encefalomielitis aguda o recidivante con evidencia de lesiones 

neurológicas discretas. (7) Se ha reportado una frecuencia del 4% y una incidencia 

de 1.5 casos por 1000 pacientes-año. Aproximadamente el 40% se produce al inició 

de la enfermedad. (18). 

k. Trastornos del movimiento  

Corea fue el único trastorno del movimiento que se incluyó en los criterios de 

clasificación (7). Los trastornos del movimiento se han reportado en 0-6% en los 

pacientes con LEG. Corea ha sido asociada a la presencia de anticuerpos anti-

fosfolípidos y eventos isquémicos (17).  
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l. Involucro del sistema nervioso periférico (SNP) 

El involucro del SNP ha sido observado en 5-15% de los pacientes con LEG, este 

se puede presentar como una neuropatía axonal (mononeuritis múltiple, 

polineuropatía axonal sensorial o sensori-motora), polineuropatías desmielinizantes 

o plexopatías. Los pacientes con involucro del SNP por lo general tiene un tiempo 

de evolución de LEG mayor, actividad baja de la enfermedad y escores de daño 

acumulativo mayor, lo que se asocia con presencia de dolor crónico y deterioro en 

la calidad de vida, además un número significante de pacientes presentan ya sea 

previamente, concomitante o subsecuentemente involucro del SNC (19). 

La posible asociación entre LEG y Miastenia gravis (MG) ha sido documentado en 

numerosos reportes de caso y series de casos. Se ha reportado en 0.2-10% en los 

pacientes con LEG. La coexistencia de LEG y MG causa un curso más grave del 

cuadro miasténico comparado con MG sin LEG y necesita un tratamiento 

inmunosupresor más agresivo (20).  

 

 

 

3. JUSTIFICACIÓN 

Las manifestaciones neuropsiquiátricas en el lupus eritematoso generalizado tienen 

una alta prevalencia y están asociados a una gran morbi-mortalidad. En estudios 

previos que incluyen población hispana, se muestran resultados que sugieren una 

mayor prevalencia de estas manifestaciones. Existe poca información sobre la 

incidencia de estas manifestaciones en nuestra población y no existe hasta el 

momento la caracterización de factores de riesgo establecidos para estos eventos.  
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA  

El Lupus Eritematoso Generalizado es una enfermedad sistémica de gran morbi-

mortalidad que afecta la calidad de vida de los pacientes y son las manifestaciones 

neuropsiquiátricas complicaciones graves del espectro de esta enfermedad.  

Destaca el poco o nulo conocimiento que se tiene de la incidencia de dichas 

manifestaciones, así como los factores de riesgo asociadas a dichas 

manifestaciones.  

Por lo anterior desarrollamos la siguiente pregunta:  

¿Cuál es la incidencia de las manifestaciones neuropsiquiátricas en pacientes con 

Lupus Eritematoso Generalizado y cuáles son los factores de riesgo asociados?  

 

 

5. HIPÓTESIS CIENTÍFICA  

Las manifestaciones neuropsiquiátricas tienen una incidencia alta en población 

hispana de pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.  

Existen factores de riesgo asociados con la presentación de las manifestaciones 

neuropsiquiátricas.  

 

 

6. OBJETIVOS 

6.1 Objetivos generales 

Determinar la incidencia de manifestaciones neuropsiquiátricas en una cohorte 

incipiente de pacientes con LEG. 
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6.2 Objetivos específicos  

Determinar la tasa de incidencia de cada una de las manifestaciones 

neuropsiquiátricas.  

Identificar las variables asociadas con el desarrollo de manifestaciones 

neuropsiquiátricas.  

 

7. METODOLOGÍA 

7.1 Diseño: Cohorte de inicio.  

7.2 Descripción de la Cohorte.  

En octubre de 1999, en el Departamento de Inmunología y Reumatología del 

INCMNSZ, se estableció una cohorte de pacientes con LEG de reciente diagnóstico, 

definido como ≤ 1 año de haber reunido ≥ 4 criterios del Colegio Americano de 

Reumatología (ACR) (21). Actualmente se tienen incluidos 241 pacientes con un 

promedio de seguimiento de 6 años, en todos los pacientes de la cohorte se han 

realizado las siguientes evaluaciones: 

Las evaluaciones consisten en una revisión basal en la que se recaban 

antecedentes familiares y personales, factores de riesgo tradicionales para 

enfermedad cardiovascular, somatometría, datos demográficos, actividad física, 

calidad de vida y características clínicas de la enfermedad. Se obtiene una muestra 

de sangre para la determinación serológica de marcadores de riesgo cardiovascular 

y aquellos relacionados a la enfermedad. 

Durante el año, se realizan evaluaciones intermedias en promedio 3-4 veces en 

consulta externa de Reumatología. En estas evaluaciones se recaba información 

clínica, se realiza el índice de actividad de la enfermedad (SLEDAI-2K y Mex-

SLEDAI) (22), y se interroga el tratamiento empleado. 
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Así mismo, de manera anual se realizan evaluaciones para actualizar la información 

demográfica, somatometría, índice de daño acumulado (SLICC/DI) (23), actividad 

física, calidad de vida y nuevos eventos familiares y personales de enfermedad 

cardiovascular. 

Además, se realiza una evaluación de deterioro cognitivo; en 2009 se incluyeron 

a 100 pacientes en la evolución de funciones neurocognitivas.  

El SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index) es un índice 

validado que registra la actividad de la enfermedad en los últimos 10 días. Incluye 

24 variables clínicas y de laboratorio, así como exámenes inmunológicos. La 

actividad puede oscilar entre 0 y 105 puntos (0= inactivo, 1-5= actividad leve, 6-10= 

actividad moderada, 11-19= actividad alta y ≥ 20 actividad muy alta). Permite definir 

también recaídas, mejoría, actividad persistente y remisión (23). Existe una versión 

simplificada y validada de este índice en español para pacientes mexicanos (Mex-

SLEDAI) (22) (Anexos).  

Por otro lado, el SLICC/ACR Damage Index (Systemic Lupus International 

Collaborating Clinics/American College of Rheumatology) es un índice clínico 

validado que valora el daño crónico y que incluye 41 variables que abarcan 12 

sistemas, así como comorbilidades asociadas a LEG o a su tratamiento. Las 

manifestaciones deben ser persistentes de forma continua al menos durante 6 

meses. El puntaje máximo es de 47 (23, 24) (Anexos). 

 

 

 

8. RESULTADOS 

Se evaluaron 241 pacientes incluidos en la cohorte. Se documentaron 

manifestaciones neuropsiquiátricas en 12 pacientes antes de integrar el diagnóstico 

de LEG, adicionalmente se documentaron manifestaciones neuropsiquiátricas en 
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76 pacientes después de haber realizado el diagnóstico. En 51 pacientes (21.2%) 

se presentó solo una manifestación NP durante el seguimiento, solo un paciente 

(0.5%) presentó 6 eventos durante su seguimiento, el subtipo de manifestación más 

frecuente fue la cefalea con un 43% seguido de trastornos del estado de ánimo con 

32% y en tercer lugar con un 20% cada una se encuentran la polineuropatía y las 

convulsiones.  (Tabla 1).  

El promedio de seguimiento fue de 9.39 años. Se identificaron 159 manifestaciones 

neuropsiquiátricas en 88 pacientes durante 2263 años paciente de seguimiento. La 

tasa de incidencia fue de 70.7 manifestaciones NP por cada 1000 años/paciente. 

En cuanto a la tasa de incidencia la cefalea se presentó en 20.7 eventos por 1000 

año/paciente, (Tabla 2).  

La mayor parte de las manifestaciones NP se presentaron en los primeros años de 

evolución de la enfermedad: 49.2% a los 2 años y 65.7% a los 5 años (Tabla 6).  

Del total de manifestaciones el 82.9% fueron neurológicas, mientras que el 17.1% 

fueron psiquiátricas.  

Dentro de las características basales de la Cohorte, 223 (92%) fueron mujeres, la 

edad promedio de ingreso fue de 27.2 ±9.1 años. El tiempo de evolución del Lupus 

al ingreso de la Cohorte fue de 5.4 ± 3.8 meses. 

  

Tabla 1. Manifestaciones neuropsiquiátricas en pacientes con LUPUS observados 

en la cohorte.  

 
Manifestaciones Neuropsiquiátricas en pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado 

Variable Pacientes LEG 
N = 241 

 

Eventos NP antes del diagnóstico de LEG*, ― n (%) 12 (5)  

Eventos NP después del diagnóstico de LEG*, ― n (%) 76(32)  

   Cualquier evento NP  durante FU*, ― n (%) 88(37)  

Tiempo transcurrido del 1er evento NPSLE, años, Me(min-

Max) 

2.3 (0.01 – 13.1)  

Número de eventos NP por paciente:   
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Ningún evento NP  153(63.5)  

1 51(21.2)  

2 23(9.5)  

3 11(4.6)  

4 1(0.5)  

5 1(0.5)  

6 1(0.5)  

Subtipo de eventos NPSLE:   

Síndrome de Guillan Barre― n (%) 0  

Meningitis Aséptica― n (%) 1(1)  

Disautonomía― n (%) 1(1)  

EVC― n (%) 7(8)  

Isquemia cerebral― n (%) 5(6)  

Síndrome Multifocal― n (%) 1(1)  

Trombosis del seno― n (%) 1(1)  

Hemorrágico― n (%) 0  

Síndrome Desmielinizante― n (%) 1(1)  

Cefalea― n (%) 38(43)  

Mononeuropatía― n (%) 6(7)  

Trastornos del Movimiento― n (%) 3(3)  

Miastenia Gravis― n (%) 0  

 Neuropatía craneal― n (%) 8(9)  

Polineuropatía― n (%) 18(20)  

Convulsiones― n (%) 18(20)  

Trastornos del ánimo― n (%) 28 (32)  

Psicosis― n (%) 0  

   

 

 

 
Tabla 2. Tasa de Incidencia de cada una de las manifestaciones NP en los pacientes de la cohorte.  

 
Manifestación Numero de eventos Tasa de incidencia 

(eventos por 1000 

año/pacientes) 

Cefalea 47 20.76 

Trastorno afectivo 27 11.93 

Crisis Convulsivas 24 10.60 

Polineuropatía 21 9.27 

Neuropatía craneal 8 3.53 

EVC 7 3.09 

Mononeuropatía 6 2.65 

Ansiedad 6 2.65 

Desorden de movimiento 4 1.76 
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Mielopatía 3 1.32 

Estado confusional agudo 2 0.88 

Disfunción cognitiva 2 0.88 

Meningitis aséptica 1 0.44 

Disautonomía 1 0.44 

Síndrome 

desmielinizante 

1 0.44 

Guillan barré 0 0 

MG 0 0 

Plexopatía 0 0 

 

 

 

Respecto a las cefaleas siendo estas la manifestación neuropsiquiátrica que con 

mayor frecuencia se encontró en los pacientes de la cohorte; al analizar el subtipo 

destacó cefalea tensional con un 53% seguida de migraña sin aura en un 34.1%. 

(Tabla 3). En cuanto al trastorno del ánimo con mayor incidencia documentamos 

que el trastorno depresivo mayor fue la manifestación más frecuente con un 63% 

(Tabla 4). En tanto que el subtipo de crisis convulsiva con mayor frecuencia fue tipo 

generalizada que se presentó en el 79.2% de esta manifestación (Tabla 5).   

 

Tabla 3.  Distribución y tasa de incidencia de los subtipos de cefalea observadas. 

Tipo de cefalea n(%) Tasa de incidencia 

(eventos por 1000 

años/paciente) 

Migraña sin aura 16 (34.1) 7.07 

Migraña con aura 4 (8.5) 0.44 

Tensional 25 (53.2) 3.09 

Cluster 1 (2.1) 0.44 

No especifico 1 (2.1) 21.21 

Total 47 (100) 20.76 
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Tabla 4. Distribución y tasa de incidencia de los subtipos de trastornos afectivos  

Observados en la cohorte. 

 

Tipo de trastorno Afectivo n (%) Tasa de incidencia 

(eventos por 1000 años/paciente 

Trastorno depresivo mayor 17 (63.0) 7.52 

Depresión 9 (33.3) 3.97 

Maniaco 0 (0) 0 

Mixto 1 (3.7) 0.44 

Total 27 (100) 11.93 

 

 

 

 

Tabla 5. Distribución y tasa de incidencia de los subtipos de Crisis convulsivas  

Observados en la cohorte. 

 

Tipo de convulsiones n(%) Tasa de incidencia 

(eventos por 1000 años/paciente) 

Generalizadas 19 (79.2) 8.39 

Parciales/Focales 5 (20.8) 2.21 

Total 24 (100) 10.6 
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Tabla 6. Incidencia acumulada de manifestaciones NP durante el curso de la 

enfermedad. 

 

 
 

 

 

 

9. DISCUSIÓN  

 

Este estudio muestra que las manifestaciones neuropsiquiátricas en el Lupus 

Eritematoso Generalizado tienen una prevalencia e incidencia significativa, 

particularmente en nuestra población hispana, que concuerda con la información 

reportada por otras cohortes internacionales.  

Al igual que se ha documentado en otras series las manifestaciones NP se 

presentan en los primeros años del curso de la enfermedad, lo cual representa un 

aspecto importante en su aprendizaje, caracterización y sospecha diagnóstica ya 

que en un porcentaje no despreciable, estas anticiparon al diagnóstico del Lupus o 

fueron parte del cuadro clínico debutante.  
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La cefalea como manifestación NP mostró una incidencia importante en nuestra 

Cohorte, siendo la manifestación más frecuente sin embargo se debe mencionar 

que en cuanto a esta manifestación el poder de atribución al Lupus es bajo.  

En nuestro estudio las manifestaciones neurológicas graves (crisis convulsiva, 

mielopatía, mononeuropatía, neuropatía craneal, etc) presentaron una tasa de 

incidencia de 35 por 1000 pacientes año, un poco más alto que el documentado en 

cohortes internacionales, lo que generaría un punto importante de concientización 

en nuestro centro de trabajo y en la población hispana afectada por LEG.  

Los hallazgos de este estudio apoyan la necesidad de implementar un abordaje 

inicial para identificar oportunamente la presencia de manifestaciones 

neuropsiquiátricas y poder otorgar un tratamiento temprano a pacientes con LEG.  

 

 

10. CONCLUSIONES   

Las manifestaciones neuropsiquiátricas tienen una prevalencia significativa en 

pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado. Estas tienen un gran impacto en la 

funcionalidad de los pacientes y afectan su calidad de vida. Dentro de las 

manifestaciones neuropsiquiátricas la cefalea tuvo la mayor frecuencia, seguida de 

las alteraciones del estado de ánimo, dos condiciones con alta morbilidad. Es 

importante tener una sospecha clínica inicial de las manifestaciones 

neuropsiquiátricas muy alta, para poder integrar el diagnóstico e iniciar manejo de 

forma oportuna.  
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12. ANEXOS 
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Nombre:                                                             Registro:                     Fecha:  

MEX-SLEDAI 

El puntaje total del índice clínico Mex-SLEDAI es la suma total de los puntos de cada variable. Se toma encuenta la variable 

que está presente en la fecha de la cita o su ocurrencia en los últimos 10 días:   

CALIF DESCRIPCIÓN DEFINICIÓN 

8 Trastorno neurológico  Psicosis: capacidad alterada para funcionar en una actividad cotidiana 

debido a trastorno grave en la percepción de la realidad; incluye 

alucinaciones, incoherencia, pérdida marcada de asociaciones, 

contenido pobre del pensamiento, pensamiento desorganizado. Debe 

excluir la presencia de uremia, tóxicos y drogas. 

  EVC: síndrome reciente: se excluye ateroesclerosis.  

  Convulsiones: de inició reciente, excluyendo causas metabólicas, 

infecciosas, secundarias a drogas. 

  Síndrome orgánico cerebral: función metal alterada con pérdida en la 

orientación, memoria o en otra función intelectual de inicio rápido con 

características clínicas fluctuantes, tales como alteración de la 

conciencia, con incapacidad para mantener la atención en el medio 

ambiente. En adición al menos dos de los siguientes: alteración 

perceptual, lenguaje incoherente insomnio o somnolencia diurna, 

aumento de la actividad sicomotora. Deden excluir causas metabólicas, 

infecciosas y secundarias a drogas.  

  Mononeuritis: Déficit sensorial o motor de inicio reciente en uno o más 

nervios craneales o periféricos.  

  Mielitis: Paraplejia de inicio reciente y/o alteración del control de la vejiga 

o intestino excluyendo otras causas.  

6 Trastorno renal Cilindros granulosos o eritrocitarios 

Hematuria ≥5 eritrocitos por campo. Excluyendo otras causas (litiasis).  

Proteinuría: de inicio reciente ˃0.5g/L en muestra aislada.  

Aumento de creatinina: ˃5mg/dL 

4 Vasculitis  Ulceras, gangrena, vasculitis en purpejo de dedos, infarto periungueal, 

hemorragias en astilla. Biopsia o angiografía diagnóstica de vasculitis.  

3 Hemolisis  

Trombocitopenia  

Hb ˂12gr/dl y con reticulocitos corregidos ˃3%.  

˂100,000 plaquetas. No debido a drogas u otras causas.  

3 Miositis Mialgias y debilidad muscular proximales asociadas con elevación de 

CPK.  

2 Artritis  Más de dos articulaciones dolorosas con inflamación o derrame articular.  
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2 Afección mucocutánea Eritema malar de inicio reciente o aumento en  la recurrencia de eritema 

malar.  

Ulceras mucosas de inicio reciente o recurrencia de ulceras orales o 

nasofaríngeas.  

Alopecia. Áreas difusas de alopecia, caída fácil del cabello. 

2 Serositis Pleuritis: Historia contundente de dolor pleurítico, frote pleural o derrame 

pleural al examen físico.  

Pericarditis: Historia contundente o frote pericárdico audible.  

Peritonitis: Dolor abdominal difuso con rebote ligero (excluyendo causas 

intra-abdominales).  

1 Fiebre 

Fatiga 

˃ 38 °C después de exclusión de proceso infeccioso. 

Fatiga inexplicable. 

1 Leucopenia 

Linfopenia 

Leucocitos ˂ 4000/mm3, no secundario a uso de drogas.  

Linfocitos ˂ 1200/mm3 no secundario a uso de drogas.   
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