
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO
FACULTAD DE MEDICINA

DIVISIÓN DE ESTUDIOS DE POS1GRADO
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO "LA RAZA"

EFECTO DE LA CLOROQUINA SOBRE GLUCOSA, COLESTEROL Y
TRIGUCERIDOS EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO

SISTEMICO TRATADOS CON PREDNISONA

T E S I S
PARA OBTENER EL TITULO DE:

MEDICO ESPECIALISTA EN
MEDICINA INTERNA

PRESENTA:

OR. ANTONIO SALVADOR/MARADIAGA TURCJOS

ASESOR DE TESIS:
DRA. OLGA LIDIA VERA LASTRA

MÉXICO, D. F.

nnw



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



ASESOR DE TESIS

ORA. OLGA LIDIA VERA LASTRA



JEFE DE ENSEÑANZA

DR,, ARTURO PARAMO

JEFE DE SERVICIO

DR. R A W A R I Z A ANDRACA

TITULAR DEL CURSO DE MEDICINA INTERNA

DR. ALBERTO F

fio 'tal da e ptaaddades *•**»
de i, _ .grade )

D¿ IDUCAU.ÜN
£ INVESTIGACíCM MEDICA



Í N D I C E

PAG

ANTECEDENTES . . . . . . 1

JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO . . . . 3

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. , . . . 4

OBJETIVO. , 5

HIPÓTESIS ALTERNA . „ 6

HIPÓTESIS NULA. ,. ,. 7

PACIENTES Y MÉTODOS „ . „ . . . . . . . . . . . . 8

CRITERIOS DE INCLUSIÓN. . . . . . , . „ 9

CRITERIOS DE NO INCLUSIÓN 10

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 11

DISEÑO. . . . . . , . 12

VARIABLES INDEPENDIENTES Y DEPENDIENTES 14

TABLA DE PACIENTES TRATADOS CON PREDNISONA Y CLORO-

QUINA MOSTRANDO CTG EN TODO EL ESTUDIO. . . „ 15

TABLA DE PACIENTES TRATADOS CON PREDNIOSONA

ÚNICAMENTE MOSTRANDO CTG EN TODO EL ESTUDIO ...... 16

TABLA I , . . 17

TABLA II . . „ 18



PAG

TABLA III . 19

TABLA IV . 20

FIGURA A , „ 21

FIGURA B 22

RESULTADOS, „ 23

CONCLUSIONES , , , 25

BIBLIOGRAFÍA, , . . . „ „ 28



EFECTO DE LA CLOROQUINA SOBRE GLUCOSA, COLESTEROL

Y TRIGLICERIDOS EN PACIENTES CON

LUPUS ERITEMATOSO SISTEHICO TRATADOS CON PREDNISONA

AUTORES:

* DR. ANTONIO SALVADOR MARADIAGA TURCIOS,.

Médico Residente del Tercer Año de MEDICINA INTERNA DEL

HECMR,

* DRA. OLGA L I D I A VERA L A S T R A ,

Médico de Base del Departamento de MEDICINA INTERNA DEL

HECMR.

* DR. RAÚL ARIZA ANDRACA.

Jefe del Departamento de MEDICINA INTERNA DEL HECMR,.

SEDE: HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO 'LA RAZA1

DEPARTAMENTO DE MEDICINA INTERNA.

DOMICILIO Y TELEFONO:

Correspondiente a HECMR, Seris y Zaachila s/n0



AGRADECIMIENTOS

Dra, Erendira Al tamirano,.

Por su participación en el

análisis estadístico,

I.B..Q. María del Socorro Quiroz

Ramír ez,,

Drs, Marta Guadalupe Alvarez Espinosa.

Jefe de Departamento Clínico.



ANTECEDENTES

El lupus eritemátoso sistémico, es un padecimiento -

del tejido conjuntivo, caracterizado por la producción de --

autoanticuerpos y una amplia gama de manifestaciones c l í n i -

cas con curso y pronSstico variable» que afecta a mujeres jo_

venes.

El tratamiento con esteroides ha modificado la evoly_

ci6n del lupus eritemátoso sistémico, en los primeros años -

de este padecimiento, la principal causa de morbimortal i dad,

son la actividad de la enfermedad, y posteriormente las con-

secuencias de la cardiopatia ateroesclerosa. (1)

Se considero que los esteroides son una causa de

rogénesis acelerada en pacientes con padecimientos autoinmu-

ne.,

Los esteroides ejercen diversos efectos indeseables

como son: alteraciones en el metabolismo de hidratos de car-

bono, pues se ha reportado defectos de fijación de insulina

a nivel de post-receptor, induciendo resistencia a la insuli_

na C2-18). Además los esteroides alteran el metabolismo de

los lípidos, ya que la misma resistencia a la insulina influ

ye en una disminución de 1ipoproteinlipasa. Sin embargo la

cloroquina aumenta la secreción en ayuno de Peptido C en un

y reduce su mecanismo de inhibición en un 9,.l a 10,6%. (2)

TESIS CON



Todavía no es muy conocido el mecanismo de acción de

la cloroquina sobre los ITpidos y su efecto benéfico. (11,19)

Por lo que para ello es necesario mis estudios de investiga-

ción.

En estudios previos en pacientes tratados con cloro-

quina se ha reportado mejoría con respecto a niveles sanguí-

neos de glucosa, con una disminución aproximada de 17%, r e -

ducción de hemoglobina glucosilada, como colesterol y trigli_

ceridos, desde dos y medio días de haber iniciado dicho medi

camento, con una reducción aproximada de 30% de requerimien-

tos insulinicos (2, 9 ) . La cloroquina al igual que los este_

roldes en su tratamiento, no son inocuos, ya que de la prime_

ra se conocen efectos adversos a nivel retiniano (12), y con

respecto a los esteroides se ha reportado Sx de Cushing (44%),

diabetes mellitus e intolerancia a carbohidratos (13,8%),

eventos cardiovasculares (11%) y pancreatitis (11.1%). (16,

17, 1 8 ) .



JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO

El lupus eritématoso sistémico, es un padecimiento

que afecta principalmente a mujeres jóvenes necesitando -•-

tratamiento con esteroides y éste puede condicionar efec- •

tos indeseables sobre: colesterol, trigliceridos, diabetes

mellitus y aterogénesis acelerada. Por lo que el dar medí

das para disminuir estas complicaciones son necesarias,

además en nuestro servicio y en nuestro país no se han rea

Tizado estudios con cloroquina con el fin de disminuir ci-

fras de glucosa, colesterol y trigliceridos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¿Como se modifica las cifras de glucosa, colesterol

y trigliceridos en pacientes con lupus eritematoso sistemi-

co tratados con esteroides más cloroquina y pacientes trat<a

dos solamente con esteroides ?



OBJETIVO

Investigar el efecto de la cloroquina en la curva de

tolerancia a la glucosa en pacientes con lupus eritema toso -

sistémico tratados con prednisona.

Investigar el efecto de la cloroquina en las cifras

de col estero! y tr igl iceridos en pacientes con lupus eritema

toso sistémico tratados con prednisona.



HIPÓTESIS ALTERNA

lo La cloroquina disminuye las cifras de colesterol

y tr i g 1 icerídos en pacientes con lupus eritemátoso sistétnico

tratados con prednisona.

2. La cloroquina modifica la curva de tolerancia a

la glucosa en pacientes con lupus eritemátoso sistémico tra-

tados con pYednisona disminuyendo las cifras de g l u c e m i a .



HIPÓTESIS NULA

1, La cloroquina no disminuye las cifras de coles-

terol y trigliceridos en pacientes con lupus etiteraátoso --

sistémico tratados con prednisona.

2. La cloroquina no modifica la curva de t o l e r a n -

cia a la glucosa en pacientes con lupus eritemátoso sistémi_

co tratados con prednisona y no disminuye las cifras de - -

glucemia.



PACIENTES Y MÉTODOS

Se realizara un estudio prospectivo y longitudinal,

en pacientes captados en la consulta externa de los s e r v i -

cios de medicina interna y reumatologia del Hospital de Es-

pecialidades Centro Médico 'La Raza 1, con diagnóstico de

lupus eritemátoso sistemico, tratados con esteroides que

reunieron los siguientes criterios:

1., Eritema malar fijo, plano elevado en pómulos.

2. Eritema discoide, placas con descamación eleva-

das,

3. Fotosensibi l idacL

4. Ulceras bucales.

5. A r t r i t i s ,

6. Se ros i t i s .

7. Enfermedad renal, proteinuria mayor de 0,,5 gr/día

o tres cruces de cilindros celulares,

8. Enfermedades neurológicas; convulsiones, psicosis,

9,, Enfermedades hematologicas; anemia hemolitica, --

leucopenia, 1infopeni a s tr ombocitopenia.

10, Trastornos inmuno! og i eos; células LE ( + )» anti

DNA, anti Sms VDRL falso (+)

11. Anticuerpos antinucleares.



CRITERIOS DE INCLUSIÓN

1,, Diagnóstico de lupus eritemátoso sistémico, s e -

gún criterios de ACR (mencionados en pacientes y métodos),.

2. Lupus eritemátoso sistémico mucocutaneo arti cu- -

lar, neurológico, hematológico, con neuropatía II y III de -

reciente diagnóstico, no tratados con cloroquina ni predniso

na.
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CRITERIOS DE NO INCLUSIÓN

1. Lupus eritemátoso sistémico con nefropatia IV,

V y VI tratados con prednisona,

2. Pacientes tratados con hipolipemiantes, hipo--

glucemiantes orales, diuréticos (tiazidas), ni betab1oquea_

dores.
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CRITERIOS DE EXCLUSIÓN

1. Pacientes que no acepten ingresar al estudio,.

2, Pacientes con toxicidad a la cloroquina y que

tengan contraindicación para su administración.
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DISEÑO

Se estudiaron durante tres meses a 12 pacientes y se

dividieron en forma aleatorizada en dos grupos; grupo I y II,

El grupo I fue tratado con prednisona y el grupo II con pred

nisona más cloroquina.

El grupo I recibió dosis de prednisona de la siguien

te manera: a dos pacientes se les dio dosis bajas de predni

sona, 15mg, y a 4 pacientes en el inicio del estudio estaban

tomando dosis altas de 60 mg/dia luego se disminuyó a 15 mg/

áía.

Al grupo II se les administro prednisona más cloro--

quina, esta a una dosis de 150 mg/dia. La prednisona se ad-

ministro de la siguiente manera; a 3 se les dio 60 mg/dia de

prednisona que se disminuyo al finalizar el estudio a 15 mg/

A 3 pacientes que iniciaron con dosis de 15 mg/día -

se mantuvo durante todo el estudio. A todos los pacientes -

se les realizó al inicio una curva de tolerancia a la gluco-

sa con 100 mg de dextrosa vfa oral y se tomaron muestras san

guineas para glucosa basa!, 3 0 , 60, 90 y 120 minutos.
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La curva de tolerancia a la glucosa se reportó en el

primer, segundo y tercer mes del estudio,,

Además se determinaron cifras serias de colesterol y

tr igliceridos básales en los tres meses que duró el estudio,

por técnica glucosa oxidasa (glucosa), ENZ CHOD-PAP (coleste

rol), ENZ CPO-PAP (trigliceri dos)„

A todos los pacientes se les investigó antecedentes

familiares de diabetes mellitus, ademas de monitor-izarse ci-

fras de tensión arterial.

El análisis estadístico empleado fue la T de Srudent.
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VARIABLES INDEPENDIENTES

1, Esteroides.

2. Cloroquina.

VARIABLES DEPENDIENTES

1 Niveles de glucosa,

2., Niveles de colesterol

y trigliceridos.
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Comportamiento de los pacientes tratados con Prednisona y
Cloroquina con respecto a Glucosa

PACIENTE

I*

II*

III

IV

V

VI

r MUESTRA

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS
INTOLERANTE

A
CARBOHIDRATOS

NORMAL

NORMAL

NORMAI

NORMAL

IA MUESTRA

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS
INTOLERANTE

A
CARBOHTDRAIOS

NORMAL

NORMAL

NORMAL

NORMAL

3" MUESTRA

DIABETES
MELIITUS

NORMAL

NORMAL

NORMAL

NORMAL

NORMAL

* Presentaron antecedentes de Diabetes Mellitus
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Comportamiento de los pacientes tratados con Prednisona con
respecto a Glucosa,

PACIENTE

A*

B

C

D*

E

F

Ia MUESTRA

DIABÉTICO

NORMAL

NORMAL

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS

NORMAL

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS

2a MUESTRA

DIABÉTICO

NORMAL

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS

NORMAL

NORMAL

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS

3a MUESTRA

NORMAL

NORMAL

DIABÉTICO

NORMAL

NORMAL

INTOLERANTE
A

CARBOHIDRATOS

Con antecedentes de Diabetes
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RESULTADOS

En la tabla I, muestra el comportamiento de la CTG

en ambos grupos al primer mes de tratamiento. Al inicio del

estudio el grupo I que fue tratado con PDN únicamente contó

con 2 pacientes intolerantes a carbohidratos, 1 diabético y

3 pacientes normales.. El grupo II que fue tratado con PDN -

mas CLQ se calificaron a su inicio como 2 pacientes i n t o l e -

rantes a carbohidratos y 4 pacientes normales obteniendo una

P = 0.05. Al tercer mes de estudio en el grupo I el pacien-

te que inicio con Dx de DM finalizo normal;sin embargo hay -

que tomar en cuenta que se puede atribuir a que al inicio se

le dio 60 mg. de PDN al día para finalizar con dosis bajas,.

En este grupo, I pacientes que iniciaron norinales fi

nalizan de la misma manera, y de los 2 pacientes intoleran--

tes a carbohidratos uno termina de igual manera y otro n o r -

mal „

En el grupo II, los 4 pacientes que iniciaron con Dx

normal final iza de igual manera, de los 2 pacientes con into-

lerancia a carbohidratos, 1 finaliza con mismo Dx y otro co-

mo normal; lo cual se observa en la tabla II obteniendo una

P - 0.07.

En la tabla III que muestra el comportamiento de la

CTG en el grupo II desde primer a tercer mes de tratamiento
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obteniéndose una P ^ O . O S , con una tendencia hacia la norma-

lidad en la mayoría del grupo (5 pacientes de 6 ) .

En la tabla IV nos muestra el coraportamiento del gru

po I, en relación de CTG desde el prime)' a tercer mes de es-

tudio. En dicha gráfica se obtiene una P^ÍL 05, en la que

se obtiene un resultado más heterogéneo, ya que finalizan 4

pacientes como normales un intolerante a carbohidratos y 1 -

paciente como diabético.,

En la tabla V, se compara colesterol en ambos grupos

en los tres meses de estudio presentando diferencia signifi-

cativa, ya que al grupo que se trato con PDN más CLQ desde -

el segundo mes de tratamiento disminución importante, la - -

cual se mantuvo hasta el fin del estudio, obteniendo una - -

P< 0.05.

En la tabla VI, nos muestra el comportamiento de tri_

gliceridos en ambos grupos a lo largo del estudio, notándose

que el grupo II (que fue tratado con PDN cloroquina), desde

el segundo mes de tratamiento presenta disminuci5n más signi_

ficativa que el grupo I (que se trato con PDN únicamente), -

manteniéndose hasta el fin del estudio, obteniendo una - ---

P< 0.05.
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CONCLUSIONES

De acuerdo a los resultados obtenidos, se demostró --

que la cloroquina disminuye las cifras de glucosa, observadas

en la CTG realizada en los pacientes con lupus eritemátoso --

sistéiíiico tratados con cloroquina. Este efecto se observó a

los 3 meses de tratamiento.,

En el grupo de pacientes lupicos tratados con cloro--

quina habían 2 pacientes que desde el inicio presentaron into

lerancia a carbohidratos, sin embargo a los 3 meses de trata-

miento uno de ellos finalizo con CTG normal y el otro término

con diagnostico de diabetes raellitus, el cual presentaba ante

cedentes familiares para diabetes mellitus. En el otro grupo

de pacientes que no recibieron tratamiento con cloroquina - -

hubo un paciente que al inicio cumplió con criterios para - -

diagnostico de diabetes m e l l i t u s , sin embargo recibía dosis -

altas de esteroides y a los 3 meses la CTG se normalizo al

disminuir la cifra de esteroides a dosis bajas. En otros 2 -

pacientes al CTG a los 3 meses mostró ctiterios para diabetes

mellitus e intolerancia a la glucosa a pesar de dosis ba]as -

de esteroides,,

Hay estudios que informan mejoría de las cifras de •--•

glucosa después de 2 y medio meses de tratamiento, con dismi-

nución en las cifras de glucosa hasta en un \1%. (2, 8 , 9 ) .
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Respecto a los li'pidos, el efecto mas significativo

se encontró en la disminución de colesterol y trigliceridos,

ya que los pacientes a los que previamente se les diagnósti-

co hiper1ipidemia, se demostró desde el segundo mes de trata

miento con cloroquina disminución significativa de los ITpi-

dos, inclusive en pacientes normo!ipémicos. Sin embargo es-

tá reducción de Ifpidos fue más significativa para triglice-

ridos que para el colesterol.

Estos hallazgos ya fueron informados previamente por

KODIS (21) en pacientes lupicos tratados con hidr oxicloroqui_

na, donde informa una disminución de trigliceridos principa^

mente en hipe!-1 i pidemia tipo IV en pacientes lupicos t r a t a -

dos con corticoesteroides,.

En los pacientes con lupus eritemátoso sistémico tra_

tados con hidroxieloroquina se ha demostrado disminución de

ITpidos [22) así como en pacientes diabéticos { 7 ) , y en el -•

presente estudio también se demuestran estos efectos con cl£

roquina, la cual fue tolerada adecuadamente por los p a c i e n -

tes ,

A pesar de que los resultados del presente estudio -

son de una muestra pequeña, confirman los hallazgos previos

encontrados con hidroxieloroquina.
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En conclusión la cloroquina ejerce efecto hipolipe--

miante de predominio en trig]iceridos en pacientes con lupus

eritemátoso sistémico tratados con esteroides y también tie-

ne efectos en el metabolismo de los hidratos de carbono, me-

jorando las cifras de glucosa en la CTG,.
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