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RESUMEN

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es una enfermedad inflamatoria
cronica que se caracteriza por presentar diferentes anormalidades del sistema
inmunologico que producen dano a los tejldOS La enferrnedad puede afectar
cualquier sistema u Organo del cuerpo, ‘entre los mas afectados se encuentra el
Sistema Nervioso Central (SNC) por lo que las funciones cognoscitivas parecen
ser una de las principales manifestaciones ‘del LEG. Recientemente se ha
encontrado que los pacientes con LEG presentan alteraciones del suefio tales
como; alteraciones en el patrc’m de suefo; trastornos en la respiraciéon; y
trastornos del movimiento. E! objetive del presente trabajo es determinar. las
alteraciones cognoscitivas y las alteraciones en el patron de suefio de los °
pacientes LEG, asi como evaluar si existe alguna relacion entre estos dos
factores. Método: Se estudio una muestra total de 84 sujetos a través de un
muestreo no probabilistico o de conveniencia.y se estudiaron 42 rhujeres
diagnosticadas con LEG de la consulta de Reumatologia del INCMNSZ cdn una
edad promedio de 39.5+11.8 afios y escolaridad 11.1*+ 4.1 afios y a a2’ mu;eres}
sanas pareadas en edad y escolaridad. Las mujeres se estudiaron durante dos
noches consecutivas bajo técnicas estandares de polisomnografia (PSNG) y
después de la segunda noche se les realizaron la prueba de Latencias /‘Vll'l/ll’p’/es"
a Swuefio (LMS). la valoracion neuropsicoldgica a través de la evaluac:én
neuropsicoloégica Breve en Espafiol (NEUROPSY), la prueba de atenc:én de

Wilkinson y la prueba Auditivo-Verbal de Rey. La actividad de Ia enfermedad de

LEG fue valorada mediante el MEX-SLEDAI y el indice" terapeut o de
corticoesteroides se cuantificd de acuerdo a la dosificacion del pacrente un aﬁo
antes del estudio. Resultados: se encontré que el 38% de pacnentes LEG

presentron alteraciones cognoscitivas en - las funcnones‘de fluidez’ ‘verbal,




evocacion y semejazas, que sugieren un dafio a nivel cortical, afectando

principalmente areas frontales y temporales.

En cuanto a las variables polisom;iogféﬁcas el 83% de las mujeres con
LEG presentaron trastornos rela’ciohados'i:bn; alteraciones en la respiracion a
causa del sindrome de apnea eyh‘ip.épr»le'a 6ﬁstructiva del suefio, desaturacion
nocturna, movimientos periédico‘s'de Iés extremidades e insomnio. Los factores
que se asociaron a las alteraciones"cognoscitivas fueron desatruacién nocturna
y fragmentacion del suefio. Las‘élteraciones cognoscitivas no fueron explicadas
por su asociacidn o por-la ingesta de corticoesteroides, con el periodo de
actividad de la enfermedad o bien por el nivel de depresion. Conclusiones: La
fragmentacion del suefio y lé_i desaturacion nocturan tienen un papel importante

en la patogenia de las alteraciones cognoscitivas en los pacientes con LEG.
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1- LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

1.1 DEFINICION
El LEG es una enfermedad inflamatoria cronica, con manifestaciones
clinicas y de laboratorio diversos, con un curso impredecible'dé ‘periodos
alternantes entre remision y exacerbacion de la enfermedad: que- afeptan a
diversos organos, aparatos y sistemas. lLas personas - que ‘- padecen 'esté
enfermedad se caracterizan por presentar diferentes anormalidades dél 'vsisiem'a
inmunoloégico: particularmente en la produccion de complejos antigéno-antiéuérpo.'

los cuales participan en el dafio de tejidos (Schur, 1996).

Se estima que el LEG es una enfermedad -que afecté apféxirﬁédéniehié a

una de cada dos mil personas de la poblacion en general. Es un padecumlento con

predominio en mujeres jovenes. La proporcion esta’ dada por un’ hombre de cada

nueve mujeres. Se ha hecho una clasificaciéon de LEG consnderando la edad de

inicio de la enfermedad. En los adultos, |la edad promedlo de inicio osclla entre los
veinte y los cuarenta afos, pero también se suele presentar en pac:entes
menores de 16 anos, a este tipo de LEG se'le denomma como LEG lnfanttl y su
comportamiento, generalmente, es grave. Es una enfermedad que afecta a todasr
las razas, siendo mas frecuente y mas grave en la raza negra (Cons-Molina,
1997). P

1.2 ETIOLOGIA Y PATOGCENIA
La etiopatogenia del LEG es sumamente compleja y aun no.se han
determinado de manera precisa los factores que se encuentran |nvolucrados. Sm
embargo, los avances del conocimiento muestran evndencras de los factores

inmunologicos. genéticos. hormonales y ambientales.
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Las caracteristicas inmunolégicas principales ‘que’se han encontrado ‘en

pacientes con LEG son: -

- Tntulo alto de antlcuerpos anhnucleares (patron dnfuso o delmeado por

inmunofluorescencia).
e . Anticuerpos anti-ADN de unaode doble tura y anu Sm.
e Niveles deprimidos de complemento envel suero

e Deposito de inmunoglobulinas y éy@ﬁiblé‘ment

membrana basal glomerular y en la'union dermoepidémica.

e Otros anticuerpos NUMerosos.

Muchas de las enfermedades reumalologicas, como en'el caso del LEG,

son de naturaleza autoinmune. Loswcomponemes principalés s son. ‘los

autoanticuerpos o también Ilarnados mmunoglobuhnas que ‘$on_ las- moléculas

proteicas que portan actlvndad de’: antlcuerpo es,declr. la. propiedad de

combinarse especificamente con eI antigeno que provoco su formacnén de las

cuales, hay cinco clases en el humano S|endo deSIgnadas como: 1gG, IgA, IgM,
1IgD e IgE. Todos tenemos un numerovllmltado dg mmunoglobuhnas generalmente
del tipo IgM de baja afinidad que no es patégena'y 'cuyo posible papel es: la
eliminacion de restos celulares o la defensa contra agentes. infecciosos, en
cambio, los pacientes con LEG producen una gran cantidad de autoanticuerpos
del tipo IgG de alta afinidad, patégenos y que pueden unirse con los receptores
de células inflamatorias activando asi el sistema del complemento, el cual, es un
reactivo serologico complejo de nueve proteinas, que contribuyen de manera
notoria a la inmunidad, la inflamacidén, la coagulacion celular, la disoluciéon de
complejos inmunitarios y otros fenémenos inmunolégicos. En los pacientes LEG
esta produccién excesiva de anticuerpos contra sus propios antigenos refleja una

falla en el control de!l sistema inmunologico, que no distingue entre antigenos
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propios y antigenos extrafios, y es conocida como’ f;alla’ en -la tolerancia
inmunoldgica. La tolerancia inmuncoldgica inicia cuando el organismo aprende. a
reconocer sus propios antigenos en la glandﬁla dg‘l:timo' en las primeras etapas del
desarrollo, que a través de un procesd de séleqcic’:nhegativa, los linfocitos se
reconocen y se unen a antigenos propios recibie'nvdo' una senal, la cual induce su
propia destruccion mediante apoptosis o suicidio programado, activando enzimas
capaces de fragmentar el ADN. Asi, la séleccién negativa elimina la mayoria de
los linfocitos con capacidad para reaccionar'contra los antigenos propios, y
establece la tolerancia inmunologica. Los Iiﬁfocitos que se escapan de la seleccidon
negativa por no haber estado en contécto con antigenos propios conservan'la

capacidad de auto-reaccidén‘y ’sqn responsables de la produccion normal. de

autoanticuerpos.

El resultado:final de estas alteraciones inmunolégicas és la formaéién de

autoanticuer'po's diri |do contra una gran cantldad de autoanngenos. mcluyendo
ADN, factores : de transcnpcuon. ribonucleoproteinas celulares. antigenos
cntop|asmatlcos Y- de ‘membrana, células sanguineas .y fosfolupldos, los cuales
pueden -ser responsables del dano de las células y de los tejldos med:ante dos
mecanismos prmc1pales: 1) la unidon directa entre  anticuerpos ‘y ;células
favoreciendo ‘su eiirﬁiﬁacic’m por el sistema mononuclear fagocitico del vhigado. o
su destruccion por activacion del complemento, o por citotoxicidad de I'as ‘células
y: 2) la unidn entre anticuerpos y antigenos circulantes para formar, c':on;i_plej‘os »
inmunes que se depositan en tejidos que activan el complemento indi)cienbdo da‘ﬁo -

en algun organo (Ramirez-Peredo, 1997).

En cuanto a los factores genéticos, estudios realizados con familiares y

gemelos idénticos. sugieren predisposicion de este tipo en el LEG, ya que se ha

w




Evaluacion Neuropsicologica - v Polisomnogriafica en Pacientes con LEG

encontrado que hasta un 12% de paclentes con LEG tlener\ un panente de prumer
grado con la enfermedad y se presenta una mayor concordanc:a con Ios gemelos

idénticos de hasta en un 60%. .,

Como ya se menciohg’: é'hférid}meﬁté el LEG afecta predominantemente a
mujeres, y en diversos estudios se> ha ‘dérﬁés(rado que en general, los estrégenos
incrementan la produccién de autoantfcuerpos deprimiendo la inmunidad celular; y
los andrégenos disminuyen la sintesis de autoanticuerpos. En experimentos de
induccién de tolerancia inmunoldgica en ratones, se observé que el sexo es un
factor importante, ya que fue posible inducir la tolerancia inmunologica en los
machos pero no en las hembras, la principal diferencia se debidé a las hormonas
sexuales, ya que la castracion de los machos no permitid la induccion de la

tolerancia inmunolégica acelerando el proceso de la enfermedad y en Ias'hembras )

la administracion de andrégenos indujo tolerancia inmunoloégica.’

Los agentes  infecciosos se han

alimentos como las semillas o germen de alfalfa 'y farmacos que nducen la

produccidon de anticuerpos antinucleares como la; precalnarmda. h:dralazuna.

cloropromazina, isoniazida y anticonvulsivantes (Ramlrez 1997)
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1.3 DIAGNOSTICO

El curso altamente variable entre exacerbacnon y remisién de  la

enfermedad de LEG ha imposibilitado la defmlcnon exacta de un cuadro chmco sin

embargo, se puede considerar una serie de slntomas y manlfestaclones generales

como la fatiga, fiebres muy altas, nauseas, cefalea he atomas. perdlda del

apetito, pérdida de peso o inflamacion de las amculamones las cuales pueden ser

muy severas o persistentes (Schur, 1996).

En algunos casos las manifestéciones‘ bliniéas«pue’den originar sospecha
de la enfermedad y posteriormente son conflrmadas con hallazgos serologicos
autoinmunes, en otros pacientes, Ios hallazgos de Iaboratono afirman lo que no se
manifiesta clinicamente, lo que dificulta’ aun ‘mas el diagnostico. En 1971 la
American Rheumatism Association (ARA) ‘actualmente American College of
Rheumatology (ACR), creé un comité de evaluaciéon para desarrollar los criterios
preliminares para la clasificacién de la ehfe'rm‘edad de LEG, y en 1982 realizé una
nueva revision en la cual los criterios a‘lcanzaron una sensibilidad y especificidad
del 96%. Esta propuesta de clasificacién"de LEG se basa en once criterios que
pretenden identificar pacientes en’estudio clinico que presenten cuatro o mas de
los criterios sefalados durante dualquier intervalo de observacion. Su utilidad
como criterios diagnodsticos radica principalmente en poder diferenciar al LEG de
una gran variedad de enfermedades autoinmunes como la Artritis Reumatoide, la

Esclerodema, y la Dermatopolimiositis, entre ootras (Apéndice 1).
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1.4 ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD DE LEG '

En los pacientes con LEG no es suficiente el diagnéstico, puesto que éste
padecimiento se caracteriza por la presencia de periodos de exacerbaciéﬁ d}e‘ fa
enfermedad, los cuales se distinguen principalmente por dos aspectos generales:.
1) la presencia de nuevos sintomas o signos del odrgano involucrado'y,‘é) el

empeoramiento alrededor del érgano o sistema implicado (Lahita, 1987). 3

La definicidn cuantitativa esta sustentada prlnc:palmente en parametros'
basados en la prueba desarrollada y estandarizada en determlnadas poblacnones,
principalmente en Estados Unidos y Canada; debido a que estos parametros.no’
pueden ser considerados como universales, Guzman y cols. (1992), propusieron
una escala que permite determinar la actividad de la enfermedad y el grado de
severidad en Ila poblacion mexicana. La escala recibe el nombre de MEX =

SLEDAI! (Apéndice 2). Esta escala se obtuvo modificando y simplificando las 37. .

variables del original Systemic Lupus Erythernatosus Disease Aclivity Index Ll

(SLEDAI), desarrollado en la Universidad de Toronto. En esta validacién o
participaron tres grupos de cientificos mexicanos especialistas en Reuma{oiogia. "

los cuales, seleccionaron las diez variables mas significativas que reflejan-la =

actividad de la enfermedad, comparandose la confiabilidad, la validéz‘

sensibilidad contra los criterios de actividad de las siguientes tres pruebaé'T'Lupus .
Activity Criteria Count (LACC), Disease Activity in a Visual Analog 'Scale‘(\'/AS)' el‘,
(SLEDAI), y el (MEX-SLEDAI), obteniéndose correlaciones estadlstlcamente

significativas que establecieron al MEX-SLEDAI como un mstrumento alldo para
determinar el periodo de actividad de la enfermedad de LEG ‘en Ia poblacuon

mexicana.
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1.5 MANIFESTACIONES (SIGNOS Y_SiNTOMAS)

Las clasificaciones del cuadro climco vanan de acuerdo al éorgano o
sistema involucrado. En. el desarrollo de la enfermedad, Ias man:festacnones

especificas de cada 6rgano se presentan como se describe a conlinuacic‘m:{

Manifestaciones cutaneas: dos terceras partes de los pacienies con LEG
presentan fotosensibilidad, definida como prectpnacuones en: a plel relacuonados
con rayos ultravioleta del sol o la luz ultravioleta amﬁcnal de fotocopladoras y

lamparas de luz fluorescente. Las lesiones cutaneas caractenstlcas enel LEG son

erupciones eritematosas que en algunos casos desaparecen o puedenpcasuonaﬁ

la formacion de cicatrices, hipo o hiperpigmentacion,: 7

Manifestaciones musculoesqueléticas: doloreé’mu éUIares ‘o artralgias -

generalmente con duracién de unos minutos y la’ armtls poco severa con rlgldez,v
matutina son las manifestaciones mas comunes en el LEG La ar1rms en el LEG .

se manifiesta como inflamaciones de los musculos.y se caractenzan por ser,

frecuentes, migratorias, asimeétricas, de duracién de solo o dlas Y. con penodos

de remision. Se estima que mas del 76% de'los pa ‘ntes desarrollan artrms. sin

embargo solo el 10% desarrollard deformidades en*las artnculac:orjnes (Cronln.

1988).

Manifestaciones ' cardiacas: se puede'presentar en algunos casos

msuf‘caenc:a cardlaca arntmlas y elevacuén ‘de 1soenzcmas mlccardlcas de-la
creatincinasa - 'como - consecuencia : de Ia mlocardms. : La .prevalencua- de

valvulopatias en pacientes con LEG se ha reportado del 18 al 74% dependiendo
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de la técnica de diagnéstico y del tiempo de la enfermedad (Boum'pas y .cols.
19985). !

Manifestaciones pulmonares: las manifestaciones mas frecuentes son la

pleuritis bilateral que puede estar acompaniada de derrame pleural pequeno

moderado o masivo. La neumonitis lipica se presenta en el 10% de Ios pac:entes

(Widemann y Matthay, 1989). Por su parte, la hlpenern'spnkarvte’rlalnpulmonar se

desarrolla en el 25% de los pacientes con un mal pronoéstico. en:,la'mayoria de los

casos (Asherson y Oakley, 1986).

Manifestaciones renales: el rindn es uno de Ios organos mas afectados en-
el LEG, aproximadamente en el 75% de los pacnentes se presentan camblos
clinicos evidenciados por biopsias renales o pruebas de funcion renal.’ (Globus .

1994). La nefritis intersticial se presenta en el 50% de los pamente& s

Manifestaciones del sistema nervioso: las mamfestac:ones neurologlcas

sintomas secundarios de la afeccion a otros 6rganos'20" sistema

pacientes es casi imposible que se observe una cons stencna en Ios.slntomas

signos o resuitados de pruebas de laboratorios, por lo que ha resullado una tarea

sumamente compleja realizar un listado de sintomas especificos para la
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clasificacion de LEG con afeccion a SNC. Asi en 1999, el Colégi'o Americano de
Reumatologia (CAR) desarrolld y estandarizé un sistema de“,nomenc':ylatuvra v
sindromes neuropsiquiatricos (NPLEG) en pacientes con LEG.~ el cual fue
desarrollado por un comité internacional multidisciplinario conformado por
reumatdlogos, neurdlogos, psiquiatras, neuropsicélogos y hematodlogos. Se
definieron 19 sindromes observados en pacientes LEG con criterios diagnosticos,

criterios de exclusion y métodos de evaluacion. Los 19 sindromes se presentan en

la tabla 1.
SISTEMA NERVIOS CENTRAL SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO
- Meningitis aséptica - Poliradiculopatia desmielinizante
- Enfermedad cerebrovascular inflamatoria (sindrome de Guillian-
- Sindrome desmielinizante Barre).
- Dolor de cabeza (migrana e - Trastornos Autonémicos
hipertension intracraneal benigna) - Mononeuropatias
- Trastorno del movimiento - Miastenia Gravis
- Mielopatia - "Neuropatia Craneal
- Crisis convulsivas . . - Plexopatia '’
- Estado confusipnal Lo - Polineuropétia
- Trastornos de Ié ansiedad
- Disfuncién cognoscitiva
- Trastornos 'déi estédo de animo
- Psicosis ' i ’

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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Aunado . a la clasufxcaclon del smdrome, el CAR recon—uenda en la evaluac:on det

paciente con LEG estud os de Iaboratorlo técmcas de |magen.y evaluacidn

neuropsncologlca

Se ha mostrado que la sevendad de Ias rnamfestacmnes neurologlcas son

indicadores de la afeccion al SNC aproxrmadamente entre el 50 % y 60%

pacientes con LEG las presentan en algun momento durante | curso de la.’
enfermedad, y Gnicamente en el 3% de los pacientes el SNC es el primer.sistema

afectado (Bluestein, 1987).

Actuaimente, no se conoce la etiologia especmca' de laiafeccion al SNC'

sin embargo, como hlpote5|s alternativa’ se plantea a’im

estudio publlcado por Denburg y cols.

(1

antineuronales y hnfocntotoxlcos tlenen una relacion posmva con las. alteraciones

rtaron que los cuerpos

cognitivas, pero no asi con otras ma nfestamones neurologlcas.
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2. ALTERACIONES COCNOSCITIVAS EN LEC

2.1 PREVALENCIA

Las alteraciones cognoscitivas conforman uno de los 19 sindromes
neuropsiquiatricos en LEG y también es uno de los que se presentan con mayor
frecuencia en los pacientes con LEG. El primer estudio publicado: sobre las
alteraciones cognoscitivas fue el realizado por Carbotte y cols. (1988) en’el cual
reportan una prevalencia del 66% de una muestra de 62 mujeres diagnosticadas
con LEG. Entre los estudios de prevalencia mas representativbysA sé'encuevntran él
desarrollado por Henly y cols. (1992) con una clasificacion de grupos de pacnentes‘
LEG igual a la utilizada por Carbotte y cols. (1986) reponando una prevalencra del -

21% de alteraciones cognoscitivas de una muestra de 70 pament

mismo grupo de investigadores en 1994 reportaron una prevalencra menor del B
12% de pacientes con LEG con alteraciones cognoscitivas de una muestra de 59’—'
pacientes, tras una segunda evaluacion con la misma baterla de;pruebas‘doce i
meses después. Por su parte, Hay y cols. (1992), consideréroﬁ corria criter'io'
principal de alteraciones cognoscitivas solo aquellos pacientes que resultaran con:

alteraciones en dos 0 mas de las pruebas evaluadas.: Reportaron una prevalencla

cognoscitivas en pacientes LEG.

Como se puede. observar, » fse ~han’ ‘repvonyad
cognoscitivas en ‘un rango muy zirhplio,‘del 42 ,avI‘B"i_%. esta va ablllda podria
estar determinada por diferencias en el método, lécmcas o instrumentos

empleados, por ejemplo: tipos de poblaciones estudiadas. clasificacion y seleccion
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de los . pacientes, sus dlferenctas demograﬁcas. las batenas de pruebas
neurbpsicolégicas utilizadas; y "‘SUS’ estandares ""de calmcamén
Independientemente de la varlabllldad de Ias prevalencnas reponadas .no se
puede descartar que las alteracnones cognoscmvas se encuentran presentes enun

importante porcentaje de’ pamentes dnagnostlcadas con LEG.

Las alteraciones cognoscitivas en los pacientes con LEG se han
relacionado principalmente a los periodos de actividad de la enfermedad por la
exacerbacion de la sintomatologia, asi como con la toxicidad de los tratamientos
farmacologicos los cuales se basan principalmente en Ila ingesta de

corticoesteroides.

2.2 IMPLICACIONES DE LA ACTIVIDAD DE LEG EN LAS FUNCIONES
COGNOSCITIVAS

El LEG es una enfermedad inespecifica que puede afectar cualquier
sisterma u organo. En un principio se penso que las alteraciones cognoscitivas que
se presentan en esta enfermedad, estaban relacionadas con los periodos de
actividad de la enfermedad y que las presentaban principalmente aquelios
pacientes con afeccion al SNC, por lo que varios investigadores han enfocado sus
esfuerzos para dilucidar tal relacion. Por ejemplo: Carbotte y cols. (1994)
evaluaron dos grupos de pacientes LEG. uno con afeccion al SNC y otro sin
afeccidén a SNC, los cuales, fueron divididos en pacientes LEG en periodos de
remision de la enfermedad y pacientes LEG con actividad de la enfermedad. Estos
autores reportaron que tanto los pacientes con afeccion al SNC como los

pacientes sin implicacion del mismo. presentaron alteraciones cognoscitivas, y no

12
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encontraron una relacion significativa: éntrey“la,actividad de . la enfermedad y las
alteraciones cognitivas, lo que les 'lleva: a concluir qu éstas . se presentan
independientemente del sistema. u éfgéno involucrado y la actividad de la
enfermedad. Recientemente, conﬁrméhdé estos hallazgos, Kozora y cols. (1996) y
Carlomagno y cols. (2000), no encontraron cambios clinicos importantes o alguna
relacion entre la funcion cognoscifiva ‘y la actividad de la enfermedad en pacientes
LEG evaluados a lo largo de un aio. También, Gladman y cols. (2000) estudiaron
a 58 pacientes con LEG en periodo de remision de la enfermedad y a 47 sujetos
sanos, encontrando que las alteraciones cognoscitivas estan presentes en el 43%
de los pacientes con LEG en remision, en comparacién con el 9% del grupo

contro! de sujetos sanos.

2.3 IMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LOS
PACIENTES LEG EN LAS FUNCIONES COCNOSCITIVAS

Uno de los factores mas controvertidos en relacion a la evaluacion
neuropsicologica de pacientes con LEG son los efectos del tratamiento
farmacolégico, el cual es muy variado, desde los tratamientos benignos que
requieren solamente de terapia de apoyo y de ningin medicamento, hasta el
manejo farmacologico consistente en medicamentos como antiinflamatarios no
esteroideos, corticoesteroides y agentes inmunosupresores. La experiencia clinica
sefiala que con la aproximacion terapéutica farmacoldgica se obtiene un buen
control en la mayoria de los casos, no obstante, a largo plazo se asociada con
una significativa toxicidad. A este respecto existen hallazgos controvertidos, por
una parte, se relaciona la ingesta de -corticoesteroides con alteraciones

cognoscitivas inespecificas (Wolkowitz y cols. 1990), alteraciones especificas en la
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memoria por dafio en el hipocampo (Keenan y cols. 1996) e incluso con demencia
(Varney vy cols. 1984) principalmente con dosis que varian de 5 a 80mg de
Prednisona al dia por periodos mayores a un afo, sin embargo, estos estudios no
se habian enfocado a los pacientes con LEG. Demburg y cols. (1994) reportaron
que la ingesta en dosis altas de corticoesteroides en los pacientes LEG produce
alteraciones en la cognicion y en el estado de animo. pero estos resultados no se

han vuelto a replicar en otros estudios.

Por otra parte, Hay y cols. (1992), Carbotte y cols. (1994), Kozora y cols.
(1996) y Carlomagno y cols. (2000) reportan que en pacientes con LEG no hay
evidencia de una relacion directa entre el tratamiento con corticoesteroides y las

alteraciones en la funcion cognoscitiva.

A pesar de que en la literatura del tema se mamfesta que en Ia utilizacion
en dosis altas de corticoesteroides se presentan alteracnones cognoscmvas Yy que
estos aumentos en las dosis se presenten principalmente en los periodos de
actividad de la enfermedad, los resultados parecen indicar que no hay una relacién
significativa entre la ingesta de corticoesteroides y la presencia de alteraciones

cognoscitivas en los pacientes con LEG.

2.4 INFLUENCIA DE LA DEPRESION EN LAS FUNCIONES COGNOSCITIVAS
EN LEGC.

La depresion es comiin en los pacientes con LEG. la etiologia de esta
manifestacion involucra al SNC o puede ser un sintoma secundario a la alteracion
psicolégica y social del paciente con LEG (Harrison, 2002). Clinicamente un
cuadro depresivo frecuentemente se manifiesta como un aparente compromiso

global de funciones intelectuales principalmente de memoria, en la cual existe
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dificultad para evocar los recueydos almacenados, y se manifie'stav por el
impedimento para representar un hecho o encontrar la palabra precisa en: el
momento que se desea.y también se observa disminucién en la capacidad de
atencion y concehtracién :con u‘n'a!; mala fijacion de los hechos de la vida cotidiana.
El paciente depresivo por lo general posee un sentimiento de minusvalia, exagera
noto‘riamenle las fallas y diﬁcultadés i';ue presenta y no intenta realizar las tareas

que se propone ‘(Ardila y Ostrosky_’ 1991).

No se ha observado una relacion directa entre el grado de depresion y las
alteraciones cognosciti\/as en.los pacientes LEG, pero si se ha encontrado relacic’m

entre los sintomas sométlcos y el rendimiento en el aprendizaje (Kozora; 1996)

Por su parte ; Seg cols (2000) en un estudio longitudinal en 20 pacnentes LEG

a lo largo de un aﬁok se valoro ta funcién cognoscitiva, el mvel de depresnén y los

cambio de la actlv ad de la enfermedad No encontraron dlferencnas nificativas

en las funclones cognoscmvas la depresnon y tampoco se relaclonaron con Vlos

periodos de ac lVldad de Ia enfermedad

75 mu;eres con LEG reporta alteramones cognos:

lenguaje verbal, en la cop' v ‘en’

través de un analisis multivariado

predictivo de cambios cognoscitivos

No se puede negar que Ia depresuon puede: afectar y alterar el rendlmlento

cognoscitivo, ' sin embarg: Ios;pacentes,con LEG, ‘se han encontrado

resultados contradictorios y no concluyentes. e
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2.5 FUNCIONES COGNOSCITIVAS ALTERADAS EN LEG

Demburg y cols. (1987) identificaféh'éltéfaéione “cognoscitivas enlas

funciones de memoria vnsoespacnal Yy qund

la memoria la clasificé en memoria reciente

valoracion y 12 meses después una segunda eva!uacuon con Ia 'mlsma baten

realizar la comparacion de los datos se comportaron de manera fluctuame de tal.
forma que las alteraciones cognoscitivas dlsmlnuyeron casn el 50% sin que esa
variacién se haya relacionado con cambios clinicos de la acuvndad de 'Ia
enfermedad, clasificacion del grupo o cambios en |la dosis de corticoesteroides. En
un estudio mas reciente Kazora y cols (1996) reportan diferencias signiﬁcaiiva; en
las areas de atencion en el 21% de los pacientes LEG en comparaciéon con el 4%
del grupos control, y la fluidez verbal alterada en el 33% de los pa:’:iente‘s con
LEG en comparacion con el 7% del grupo control. Carlomagno y cols. (2000),
describen alteraciones en la fluidez verbal y memoria. Por su parte, Ainiala y cols.
(2001) reportaron alteraciones cognoscitivas principaimente en las funciones de
memoria objetiva en el 43 % de los pacientes LEG y en las funciones de atencidon
simple, proceso visoespacial y velocidad psicomotora en un 26% de los pacientes
LEG
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Resumiendo, las funciones cognoscitivas que se . han repqnado,cbmo
alteradas con mayor porcentaje y persistencia en pacientes con',LEG',.'son las

funciones de memoria (principalmente evocacion), fluidez verbal y atencion. Asi

mismo, en menor porcentaje se han reportado también = alteraciones ‘en: las

funciones de memoria visoespacia! y habilidades psicomotoras."’

2.6 EVALUACION NEUROPSICOLOGICA

Ademas de las pruebas de imagen, una aproximacion pafa el estudio'de
la integracién funcional del SNC es la Neuropsicologia. La funcioén cognoscmva es
valorada principalmente a través de pruebas neuropsicolégicas, - Ias cuales.~~
pueden aportar datos sobre la relacion existente entre la funcion ceret:!ral,y la

conducta basandose en el analisis sistematico de las alteraciones’conductuales

asociados a trastornos de la actividad cerebral provocadas por.enfermedad, dano

o modificaciones experimentales (Ardila y Ostrosky, 1991). Entré::lds

objetivos de la evaluacidn neuropsicologica estan: 1) evaluar:la func'ﬁn _cognitivo-

conductual del paciente en el momento actual; 2) venﬁcar lase
alteraciones cognitivas relacionados con dafo cerebraly 3) determmar la magmtud

relativa del dario (Crockett y cols, 1981).

Desde una perspectiva estadistica se utlllza eluconcepto de camblos

cognoscitivos “normal” o “anormal”, los cuales son medldos ‘a traves de una

adecuada comparacion de cambios individuales de una poblacnon determlnada 3

otra de referencia.
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De acﬁerdo a.los report'eys én Ia literatura, las funciones éognosciﬁvas en
los pacientes con LEG se pueden alterar por varios factoi'es.' entre los que se
pueden mencionar: la actividad‘de' |a‘,enferm,edyad."el efecto del medicamento, la
depresion, eventos vascu!ares‘ y. la actividad inmunitaria; no obstante la
variabilidad de los resultados obtenidds alo iargo de 12 afios de investigacion, no
se ha establecido una relaciéh céus_al con'algﬁn factor estudiado, lo cual nos lleva
a ampliar el campo de investigacic‘)n' y‘ a considerar otros factores de riesgo. Por
ejemplo, recientemente se han‘ encontrado en Ibs pacientes con LEG evidencias
de trastornos del dowrmir.', algunés 'de los cuales pudieran repercutir en el

rendimiento cognoscitivo durante la vigilia:
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3- PATRON DE SUENO EN PACIENTES LEG ;!

En enfermedades autoinmunes, poco se ha estudlado sobre los trastornos
del dormir. En pacientes con Artritis Reumatonde (AR) Ias quejas mas
frecuentes son la fragmentacion de sueiio, Apnea Obstrucuva de Sueno (AOS)
y Movimientos Periddicos de las Extremidades (MPE). Mahowald y cols. (1989)
estudiando a pacientes con AR encontraron que la alteracion de suerfio mas
importante es la fragmentacion, llegando a presentar hasta 265 despertares en
un registro, por su parte, la prevalencia del sindrome de piernas inquietas en

esta muestra fue del 30%.

Recientemente ha surgido la inquietud por estudiar los patrones de suefio en
pacientes con LEG, en un estudio pionero realizado por Mckiley y cols..(1995),
en el que se evaluaron a 48 mujeres con LEG y 27 mujeres sanas, encontrando
que las pacientes con LEG reportaron mas trastornos de sueiio que el 'grl.‘x'pd
control y presentaron una latencia a suefo alargada, suedo fragmentado y"
somnolencia diurna. Se encontré que las alteraciones en el inicio, y contmu:dad
del suerio reportadas por los pacientes con LEG tienen un, efecto sngmﬁcahvo '

sobre el nivel de vigilancia diurna,

No obstante una de las Iimitacioneksvmetodolégicas del estudio de Mckiley y
cols. (1995) fue la evaluacxon de lcs tras(ornos de! dormir a través del reporte

subjetivo del paciente. Esta I|m|tante fue superada en el prlmer estudio

reportado en poblacion mexlcana por Valencia y cols. (1999) en el cual .se
estudiaron objetivamente la presencta de trastornos del dormir en pacuer\tes con :
LEG. En este estudio se valoraron catorce pacientes diagnosticadas con LEG y

a once mujeres sanas a través de técnicas estandares de polisomnografia. Se

(8]
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reportaron dlferencuas estadnstlcamente stgmflcatlvas entre el grupo de LEG y
el control en las vanables de |nd|ce de AIteracuones en’ Ia Resplracnon (IAR),

valor mimmo de Saturacnon de Oxngeno (SaOz) durante ‘el sueﬁo e lndlce de

Mov:mlentos Perlodlcos de las extremldades (MPE) Asi mlsmo se encontro

que las pacaemes con LEG presentaron mayor nivel de sornnolencna d:urna la

cual, - ‘se correlac:ona s@mﬁcatnvamente coh ‘»Iés" vanables que i estan

relacionadas con la fragmentacion del suefio, numero de _despertares v namero

de transiciones durante el suefio.
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a- SUENO Y FUNCIONES cocuo_scnﬁVAs,

Ya sea por causas intrinsecas o extrinsecas los trastornos del'sueﬁo’ no‘se

pueden disociar de la vigilia y la mayona de ellos tiene consecuencias’ |rrefutables

sobre la conducta de la vuglha que pueden ser desde leves hasta muy graves'

la vigilia estan la somnolencia dlurna, Ia ansuadad la fauga Y el deter

debido a la somnolencia diurna,.la cual es un estado fisi

suefo. El nivel de somnolenci

trastorno del suefio en si mismo

Se han descrito una serle de alteracnones neurops ologlcas en pacuentes
con trastornos del dormir, en pamcular en aquellos que cursan con Somnolencxa
Excesiva Diurna (SED) Yy Smdrome de Apnea e Hlpopnea Obstrucnva del Sueno
(SAHOS). ’ ‘
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4.1 FUNCION COGNOSCITIVA Y SOMNOLENCIA EXCESIVA DIURNA

La SED provoca alteraciones del nivel de vigitancia durante el dia, se asocia
con alteraciones neuropsicolégicas y repercute ‘seriamente
adaptacion psicosocial de los pacientes, afectand

aumentando el riesgo de accidentes.

estimulacion monotona o la situacidon que requnere una aten lén

ausencias en la ejecucidn conductual. Asi,

somnolencia fisioldgica, mayor dependencia = del cerebr i acién

consiste en el recuerdo

primer listado y se ha reponado que los sujetos somnoluentos pueden memonzar

la misma cantidad de palabras que los sujetos alertas aunque cometiendo un

3
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numero mayor dererror,eé. ad;émés, br‘esentan inhibicifm pro ‘acti’va' én él recuerdo
de una lista’ nuevay de pélabraé. lo que indica interferencia éon la adquisicion de
material novedoso. Es evidente que frente a la adquisicidon de informacién, un
sujeto con somnolencia excesiva se encuentra en desventaja con respecto a un

sujeto alerta (Valencia y cols. 1998).

4.2 FUNCION COGNOSCITIVA Y EL SINDROME DE APNEA E HIPOPNEA
DE SUENO.

Los pacientes con SAHOS muestran sintomas que tiene repercusion
importante en el deterioro de la funcion cognoscitiva, ya que frecuentemente
presentan problemas de concentracion, atencion y memoria, los cuales pueden
convertirse en alteraciones cognoscitivas irreversibles, particularmente cuando el
grado de hipoxemia es alto (Bédard y cols. 1993, Berry y cols. 1986, Yasavage y
cols. 1985).

En la patogénesis . de las alteraciones cognoscitivas asociadas al SAHOS
parecen intervenir dos factores: la hipoxemia nocturna y la Somnolencia Excesiva
Diurna, esta ultima debido a la fragmentacion y privacion del suefio que provocan
las apneas. Para algunos autores la fragmentaciér:‘del suefio y la somnolencia
excesiva diurna juegankusn pape! de suma importancia en la génesis de las
alteraciones cognoscitivas (Philip, Stoophs y Guilleminault, 1992), mientras que
para otros, las alteraciones cognoscitivas se correlacionan principaimente con el
grado de hipoxia (Findléy y.cols., 1986, Grant y cols..,1987., Greenberg y cols,
1987).

9
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Bédard, Montplasir, Malo‘-y 'ly?ic'hér (1991), refieren que cada uno. de Iés
factores etiolégicos produce dlstmtas alteraciones cognoscitivas: 1) la hnpoxemla
parece ser responsable de la dlsrnmumon del rendimiento de las funcnones
ejecutivas, tales como planlflcacmn ‘de la conducta y ejecucion de las respuestas
motoras (funciones meduadas por el Lobulo Frontal), vy 2) el detenoro de la .

vigilancia concomltante a la somnolen<:|a excesiva diurna se asocia estrechamente

con la disminucidn de la atenctén y de las capacidades mnésicas.

Greenberg y cols. (1987), compararon a 14 pacientes con SAHOS :coﬁ 10
pacientes con Hipersomnolencia no asociada con alteraciones en la resbiraéién \
con 14 sujetos controles. No se encontrd deterioro cognitivo en los pacientes con
hipersomnolencia o en los sujetos control, mientras que los pacienies con SAHOS
mostraron disminucion - estadisticamente significativa en la prueba
neuropsicolégica global, sugiriendo asi, que la somnolencia diurna éxéesivé no es
la que provoca alteracion en la funcidon cognoscitiva, sino las alteraciones en la
respiracion durante el sueﬁo. es decir el indice de Alteraciones en la Respiraciéh o

la desaturacion de oxigeno nocturna.

Para tratar de diferenciar si las alteraciones cognoscitivas se deben rhés a

la SEDoala H:poxemla Bédard y cols. (1993), en un estudlo de segun . |ento de

tratamiento con Presidn Positiva Continua en la via Aérea (CPAP) encontr ‘que el

déficit cognoscitivo atribuido a la somnolencia excesiva d:urna re |te a corto plazo .

(de 3 a 6meses) y que la mejoria progresa cuando' e Ileva' d

uso regular del CPAP, en cambio las alteracnones cognoscmvas atnbundas a la i

hipoxemia parece no revertirse a 6 meses de tratam:ento con CPAP. Concluyendo

que las alteraciones cognoscitivas residuales en los apneicos que utilizan CPAP
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pueden deberse a.una d:sfuncnon por h:poxla cronlca prevna que pudo haber

afectado al tallo cerebral ocas:onando un detenoro lrreverSIble

A la fecha Ios estud:os reallzados en paci n es con LEG que se han enfocado

a mvesugar las alleracuones cognoscmva no. han pOdIdO establecer los faclores

determinantes ‘de -estas alteracuones ecememente se. han comenzado a

desarrollar estudlos sobre alteracnones del sueﬁo que pudieran explicar parte de
las alteraciones cognoscitivas en los pacnentes con LEG. Es por esto, que el
objetivo del presente estudlo fue evaluar neuropsicolégicamente y
pollsomnograflcamente una muestra de ' pacientes diagnosticadas con LEG
comparandolo contra un;grupo cpntrol de mujeres sanas, para determinar
diferencias en alteraciones cognés"citi'vas y alteraciones en el patréon de suefio, asi

como evaluar si existe alguna relacion entre estos dos factores.

19
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11 JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El LEG es una enfermedad auto inmune de manifestaciones clinicas
diversas que afecta distintos organos y sistemas de manera mespecmca que se

desarrolla en periodos de remisidn y exacerbacion. Esta enfermedad afecta

principalmente a mujeres jovenes entre los 20 y 40 anos. Uno de Io ste as que'

mas repercusiones tiene en la integridad fisica, mental 3 sot:lal es el SNC;: Las

alteraciones cognoscitivas han sido clasificadas de acuerdo al Co eglo Americano

de Reumatologia (ACR) como uno de los 19; ndromes neurops:quuamcos quev

implica dano a nivel de SNC en pacientes LEG. Desde que Carbotte Y. cols (1986)
reportaron por primera vez una prevalenc:a del 66% de alterauones cognoscitivas
en pacientes LEG, se han generado’ mvestlgaciones que arrojan datos de
prevalencia que oscilan entre el 12% y el éj"/m Se han encontrado alteraciones en
funciones como: atencidon, memoria, fluidéz verbal. habilidades psicomotoras y
construccion visual. A la fecha ho’existen estudios en la poblacion mexicana que
permitan determinar tanto la prevalencia de alteraciones cognoscitivas como los

factores que las determinan.

Las alteraciones cognoscitivas en LEG no han podido ser relacionadas con
el periodo de actividad de la enfermedad. a pesar de que en los reportes
subjetivos los pacientes refieren que en este periodo de la enfermedad es cuando
se ve mas alterado su rendimiento general, tampoco se ha podido establecer su
relacién con la toxicidad que produce la ingesta de corticoesteroides, o con el
grado de depresion de los pacientes LEG, por lo que otros factores deben d‘e

considerarse ya sean concomitantes o secundarios a la enfermedad. Dichps

factores pueden influir en el rendimiento cognoscitivo en los pacientes.con LEG,

por ejemplo, alteraciones en el patron de sueiio que conlleven a un deterioro en el
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rendimiento cognoscitivo durante el periodo de vigilia. Valencia y cols. (1899),
reportaron de manera objetiva la presencia de alteraciones en la respiracion,
alteraciones de movimiento de las extremidades y somnolencia diurna en
pacientes con LEG. Estas alteraciones de acuerdo a Beédard y cols. (1991),
pudieran asociarse diferencialmente con alteraciones especificas en tas funciones

cognoscitivas.

El hecho de que el LEG es una»enfermedad'compleja y heterogénea con

baja prevalencia en la poblaciéh ha

'klirii t_édo su estudio sobre todo en nuestro

pais, por lo cual, la falta de informacion sobre todas las implicaciones de esta

enfermedad ha generado que os pa ntes con LEG no sean diagnosticados
integralmente para poder l'eClbll’ 1. tratamlento ‘mas adecuado que les permlta
mejorar su rendimiento y cahdad de vnda

El ob)envo del present trabajo fue determlnar las alterac:ones en:las
funciones cognoscmvas en el paclente con LEG asi como los trastornos del suefio

y la relacion entre los. mlsrnos




Evaluacion Neuropsicologica v Polisomnografica on Pacientes con LEG

1ll- OBJETIVOS

3.1 Objetivo General.

El objetivo del presente estudio fue evaluar neuropsic‘olégicamente v

polisomnograficamente una muestra de pacientes’ diagnosticadas™ con Lupus

Eritematoso Generalizado comparandolo contra un grupo. control’ de: mujeres
sanas para determinar diferencias en alteraciones cognoscitivas’y alteraciones en

el patron de sueno.

3.1.1 Objetivos Particulares:

1- Determinar la prevalencia de alteraciones cognoscitivas en una muestra

de pacientes LEG del INCMNSZ.

2- Deternﬁinarrla7p(e\;élgncia de alteraciones en el patrén de suefio en una
muestra de pacientes LEG del INCMNSZ.

3-. Determinar la relacién entre las funciones cognoscitivas y las variables
polisomnogrércasv de. ’movimiemo's» periédicos de las - extremidades
inferiores, fragmentacién del sueno vanables respiratorias y estructura

del suefo en pacientes con LEG.

4- Valorar si la actividad de la enfermedad; la ingesta de comcoestermdes
y/o el nivel de depresion son factores determmantes en las alterac:ones

cognoscitivas.

[N
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IV, HIPOTESIS =

4.1 Hipétesis de Trabaj

. nlas’ pag:!énté'sl diagnosticadas

con LEG en comparacion con un grupo control de mujeres sanas,”

- Las funciones cognoscitivas se relacionan:c

suefio  de’: movimientos | periddicos

fragmentacion del suefo, variables respiratorias.y estructura del. snjeﬁo‘ en

pacientes con LEG.

- La actividad de la enfermedad de LEG, la ingesta de corticoesteroides y/o el
nivel de depresidn no son factores determinanteé de altefaqidnes cognitivas

en pacientes con LEG.

29
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4.2 Hipétesis;Estadisticas: g

ALTERNAS -

H1 Exusten dlferenCIas estad:stlcamente sngmflcatlvas ‘en »Iaks funciones
E cognoscmvas entre el grupo ‘de paclentes LE.G y el grupo control de sujetos

sanos.; i

H1. EXlStEfl dlferencnas estadlstlcameme stgmficatlvas en las varlables del
patron de sueno entre el grupo de pac:lentes LEG y el grupo ‘control .de

suletos sanos

H1.. Existen co es ‘estadisticamente - significativas’ en las funciones

‘movimientos periodicos

bdntajé del
-él nlvel ‘de

depres:on de

cognoscmvas en pactenles con LEG
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NULAS

de las extremidades mfenores.v

respiratorias y estructura del suefio en pacte

HO. No existen correlaciones estadisiicam’ente igniﬁcativas}_del‘puntaje del

MEXSLEDAI, el indice terapéutico: de .cortic esteroade y‘ei mvel de

n_de Beck con Ias functones

depresnon de acuerdo al inventario de depreS|

cognoscitivas en pacientes con LEG
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V. METODO
5.1 VARIABLES

VARIABLE INDEPENDIENTE - Enfermedad de Lupus Erltematoso

Generalizado -

VARIABLES DEPENDIENTES: - Funcnones Cognoscmvas ;v

- Patrén de sueﬁo

VARIABLES fNTERVINIENTES:‘ - Actlwdad de la enfermedad de LEG.
P s »Q Ingesta de comcoesterondes

- Depres:on

5.2 DEFINICIONVCONéEPTUAL“' :

VARIABLE INDEPENDIENTE. El Lupus Erltematoso Generallzado es
una enfermedad inflamatoria cronica de diversas mamfestactones cllmcas y de
laboratorio, con un curso impredecible de periodos variables entre remlsnon y
exacerbacion que afecta a diversos dérganos, aparatos y sisterhas; Los’ pacientes
con LEG se caracterizan por presentar diferentes anormalidades del'sis'tema
inmunoldgico, en particular la produccion de complejos antigeno — anticuerpo que

participa en el dafio de tejidos (Schur, 1996).

P
[P]
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VARIABLES DEPENDIENTES:

-Funciones Cognoscitivas: La cognicion es la suma de las funciones
intelectuales que se integran del proceso de recepcion de estimulacion externa,
procesamiento de esa informacion y expresion de las funciones cognoscitivas que
pueden conceptualizarse o incluirse en diferentes categorias de las cuales cada
una involucra varios procesos cognilivos complejos. En la valoracion de las
funciones cognoscitivas es importante incluir las funciones de: 1) Orientacion:
permite valorar el nivel de conciencia y estado general de activaciéon. 2) Até’ngién.
es la bhabilidad para "orientarse hacia” un estimulo especifico, en téh:tq. la
concentracidon es “enfocarse sobre” . es decir, la capacidad -para so‘sﬂtene(r, o

mantener la atencidn. En esta prueba se identifica la deﬁcnencna

conciencia o estado de activacion y la capacidad para mamenerla po perlodos‘

prolongados. 3) La memoria, es el proceso que permite conservar la lnformaclén,
transmitida por una senal después de que se ha suspendldo Ia acctoh de dlcha

sefal (Sokolov, 1970), lo cual nos permite almacenar expenencnas y percepcnones

para evocarlas posteriormente. 4) El lenguaje es una herramlenta béstca de
comunicacion hurﬁana. Las alteraciones de lenguaje. se pueden presentar a
consecuencia de lesiones focales causando diversos tipos de afasias (Ardlla y
Ostrosky-Solis, 1991) o por lesiones difusas. 5) Las habilidades v»soespacnales se
encuentran alteradas en lesiones parieto-occipital. 6) Funciones ejecutivas
incluyen la capacidad de planear, secuenciar y organizar informacion, ‘té‘rminos
que se han utilizado para describir las habilidades cognoscitivas mas complejas
(Lezaek, 1995). En general los obulos frontales son los que estan involucrados
para la ejecucion adecuada de estas conductas, y 7) Lectura, escritura y cé;lcyulo:
la ejecucion de estas tareas involucra la interaccién de zonas linglisticas y no
linglbisticas, y la participacion de areas del hemisferio izquierdo y del hemisferio y

del derecho. cada una contribuyendo con aspectos especificos.

")
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ca on Pacicntes con LEG

Variables del patron de sueno ,el patron de sueno se Jbasa en la cantidad y

calidad de suefno (alteracnones de mo'lrmento y resp:raclon) de acuerdo con la

documentacion medlante pohsomnografla (Roth Roehrs Carskadon and Dement,
1989). ‘

VARIABLES INTERVIENTE

Actividad de periodo de actuwdad se.. deflne

la: enfermeda

166G.°

concentracion efectiva de a, t

fraccional de la Ia prin pal clase de mmunoglublna. reductend‘

incluso con demencia (Varney y cols1984). Pueden llegar a océsionar'en algunos

casos efectos colaterales como: alteraciones en la conducta, debn dad muscular

infecciones, osteoporosis, hipertension arterial, diabetes mellltus osteonecrcsons

incremento de peso, hipertricosis, facies cushingoide, etc.
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- Depresion: La depresion en los humanos origina cambuos orgamcos ‘asi como
estados mentales internos. En la depresiéon la conducta de: perdlda de placer

lnvolucra perdlda del interés en la alimentacion y en el sexo asi C en otras

acuvndades fnsncas y relaciones sociales placenteras. Los pac en(es pueden‘ perder’

peso, apartarse de la familia y amigos y experimentar camblos .en los patrones de :

sueﬁo y vigilia, aunados a dificultad para pensar'

sentimientos de “dolor mental”, falta de valor personal y culpa ‘y tales
sentimientos llegan a ocupar la mayor parte de sus horas de. Vlgllla En Ios ‘casos
graves y persistentes, la sensacion de desesperanza puede llevarlos al SUICIdIO

(Collins, 1997).

5.3 DEFINICION OPERACIONAL

VARIABLE INDEPENDIENTE: El Lupus Eritematoso Generalizado ( LEG ).

v El Diagnodstico de LEG fue realizado por un meédico especialista en
Reumatologia con la evaluacion clinica y estudios de laboratorio de acuerdo a los
criterios de diagnostico establecidos por el Colegio Americano de Reumatologia

revisados en 1982.

VARIABLES DEPENDIENTES:
Funciones Cognoscitivas

Las funciones cognoscitivas seran valoradas a traves de Ia apllcacnén de :

la Evaluacion Neuropsicologica Breve en Espanol N UROPSI (Ostrosky Solis R
cols. 1999), la cual, es una prueba neuropslcologlca de tamtzaje que evalia un

amplio espectro de funciones cognoscitivas las cuales incluyen: orientacion,
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atencion, memoria, lenguaje; funciones visoespaciales. funciones ejecutivas y
motoras. La prueba fue vahdada Yy estandarlzada en una poblac:on mex:cana de

1678 sujetos normales entre 16 y 85 aﬁos De acuerdo a a edad se' C

muestra en cuatro grupos 16 30 31-50, 51- 65 y 66- 85 Se dIV|d

cuatro niveles educatlvos o} ancs de estudlo 1-4 anos' 5.9 anos y 1'0 20 aﬁos de

estudio.

Se aplicd también, la Prueba de AdICI

niWilkinson (1986):en-la cuali se
evalla la funcion de atencion y concentra ) ? izaci
de la mayor cantidad de sumas.en 10 mlnutos. €
numero de operaciones reallzadas.‘el numero”: de operac:ones correctas e

incorrectas y se obtiene el porcentaje de precision.

Ademas, la Escala Verbal-Auditiva y de Memoria de Rey (Rey, 1964, en
Lezark, 1995). Se compone de una lista de 15 palabras no relacionadas, de uso
cotidiano. Se lee la lista él sujeto y se le pide que al término de la lectura rebita .
todas las palabras de la que se acuerde. esta lista se aplica en 5 ensayos.
Posterior al quinto ensayo, se lee una segunda lista con palabras distinias ala
primera en un solo ensayo y se le pide el recuerdo de dicha lista y finalmente yé
sin la lectura se le pide que repita todas las palabras que recuerde de ‘l>a ‘primeré .
lista. En esta prueba la calificacion total para aprendizaje se obtiene de la éurﬁé ae

las palabras recordadas en los cinco ensayos formando una curva de aprendlzaje.

La memoria se evalta con el niUmero de palabras recordadas en el ensayo 6 Las

palabras que se repitan varias veces o se cambien por otras, se cqnsgderar} como
errores.
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Variables del patrén de suefio

- Tiempo Total en Cama (TTC): fue contablll ado el tem 0 desde el momento

en que se apaga la luz, hasta que se, le dan Io> bu nos dlas al paclente

- Tiempo Total de Suefio (TTS): se contab."zaron Ios munutos que el pamente

permanecioé en alguna etapa de suefo.: : ) )

- Latencia a suefo (L.S): son los minutos que’transcur‘riercﬁn desde que se
apagaron las luces hasta la primera épdca de sueio del sujeto.

- Etapa de Suefio 1. es una etapa de transicion, la cual se caracteriza por
patrones encefalograficos (EEG) de ritmo theta de 4 a 7cps.., se puede
observar una mezcla de frecuencia (alfa-theta) y de voltaje muy bajo, se
presentan también movimientos oculares lentos y ondas del vertex.

- Etapa de suefio 2: Presenta ritmo theta como base, se caracteriza por la
presencia de complejos K y husos de suefio. Los husos de sueno son de
frecuencia 12-14cps con una amplitud creciente y una duracion minima de
0.5 seg. Los complejos K son ondas bien definidas con un componente
negativo inmediatamente seguido de un positivo con una duracién mayor de
0.5 seg. : "

- Etapa de Sueno Delta (3+4): a esta etabaiambién se le conoce como sueno
Delta o suefio profundo. y tiene un ritmo de 0.05 a 2cps. e

- Etapa de suefio MOR: la etapa de_ suefio MOR esta vinculada con las
ensofiaciones y también se le puede denommar como sueno par dOjICO
debido a que el cerebro esta muy actlvo. Los patrones encefalografcos
(EEG) se caracterizan por presentar mmos beta (15.a 20 cps) y alfa (8 a 12
cps). También se presenta, atonia- muscular‘ brotes ‘de ,ep:sodlos de

movimientos oculares rapidos y cambios en el sistema nervioso auténomo

w
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como frecuencias rapidas e irregulares en el consumo de ‘o'xigenc, el ritmo
cardiaco y el flujo sanguineo.

Eficiencia de Suerno (ES): considerando al tiempo total éorﬁd un 100%. se

calculo el porcentaje de tiempo total de suefio. e
Numero de despertares menores a 1 minuto (ND<1) se contablllzaron los
despertares menores a un minuto durante el tiempo total de suefo.

Numero de despertares mayores a 1 minuto (ND=>1): se contabilizaron los
despertares mayores a un minuto durante elytienj‘ipo total de suedio.

Numero de Transiciones de uno a otro estadio de Sueﬁo (NT),

El total de minutos y el porcentaje que el paciente paso en cada estadio de
suefio. Fueron calculados considerando el tlempo total en cama.

Tiempo de desaturacidon nocturna: 'se contabilizaron‘ los minutos en queklos' ‘
registros de saturacion de oxigeno en sangre se encontraron por debajo del
90%. del 80% y del 65%: g

Numero desaturaciones: s'ebcontabilizé .el.nomero de veces en: que »los‘k

niveles de saturacion desc‘eyndie‘ro‘h abajd,del 90% de hemoglobﬁliha en

sangre.

se contabilizé el numero de apneas ’

indice de Alterac|ones en Ia Resplrac o
e hipopneas de sueno y se leld|O emre el tiempo total de suedo de cada

sujeto (se considera al nomero de,apneas o hipopneas que se presentan en

una hora de suefio).

Indice de Movimientos Periédicds"de‘flas ‘ExtremidédeS' se contabilizé ‘el

numero de movnmlentos de Ias plernas que no estuviesen relacionados a
eventos respnratorlos o a despenares Se leIdIO entre el tiempo total de

sueno. X "
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VARIABLES INTERVINIENTES:
Actividad de la enfermedad de LEG.
Se considerd un puntaje mayor que 2 en la’ escala MEX-SLEDAI como

actividad de LEG.

Ingesta de corticoesteroides.

Se calculd el indice terabé t'éd LEG medlame ia

siguiente ecuacién' indice Terépéutlco es igual a a d"sus de cortlcoesterotdes por

los dias en que se mgmé el medlcamento dividido entre los dnas del ano.

Depresion.

Se evaludé a través del” Inventar 5N de Beck (Beck 1988

estandarizado para poblac n'm r Jurado y cols 1998) Es una prueba

de tamizaje, la cual’ compr S egonas de sintomas o, acmudes cada una

de ellas es una manlfestaclén e depre516n. Valores numericos - del O al:3

cuantifican esta posibilida _4 Los- reactuvos se escogleron teniendo. _en cuenta su

relacién con el cuadro depre

o'y ‘no’ tienen ninguna“ significacion euolog ca. EI

inventario abarca como-se_sintid el paciente durante la- ultima semana’ hasta el
momento en que contesta - los reactivos. Se considerd cuanti ati'vamente'_la

depresion de acuerdo al puntajé obtenido: No deprimido: <9, . Depri?ni}_d'o: ==,
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5.4 SUJETOS

Se evaluaron neuropsicologicamente y polisbmhogra‘ficameme a 42
mujeres diagnosticadas con LEG, pacientes am_bulétoriés de la consulta de
Reumatologia del INCMNSZ diagnosticadas dé acué:rdqé los criterios del Colegio
Americano de Reumatologia (1982), también se évéigéfon'neuropsicologicamente
a 42 mujeres sanas pareadas por edad y’ :é'scolai'idad no relacionadas
familiarmente con las pacientes LEG, de |as~¢::ualés. ,‘solo 14 de estas mujeres
sanas aceptaron ser evaluadas polisomnograﬁcarﬁénte con una media de edad de
(36.9 + 9.1) y escolaridad (12.2 =+ 2.7).: En ‘l la- tabla 1 se muestran las

caracteristicas demograficas de la muestra.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pa.c‘ientes LEG y sujetos control.

*DURACION -

n EDAD ESCOLARIDAD | . . |ENFERMEDAD |
(anos) RANGO (aios) RANGO (afos)
Med + D.S Med + D.S~ Med *+'D.S
Grupo 42 |39.5+11.8l20-58| 11.1+4.1 3-18 | 104 +8.1"
LEG <
Grupo 42 1388+ 11.3|20-58 10.76 + 4.1 3-18
CONTROL

© La duracon de |13 enfermedad esta cuantficada en afos desde la fecha de diagnostico.

En la tabla 2, se muestra la clasificacion de los 42 pacientes con LEG que
conforman nuestra muestra de acuerdo al érgano o sistema involucrado en la

enfermedad .
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Tabla 2 Organo o Sistema lnvolucrado
pacientes con LEG.

ORGANO O SISTEMA
INVOLUCRADO EN EL LEG
Musculoesquelético

Musculoesquelético y Cutaneo

Musculoesqueléticoy Renal

Musculoesquelético y
Hematoldgico
Musculoesquelético, Renal y
Hematologico g
Musculoesquelético, Cutaneo y L
Hematologico <
Cutaneo

Renal

Renal y cutaneo

Renal y Sistema Nervios Centraly
Hematologico

10} Wl

5.5 DISENO

Se aplicd un disefio transversal descrlptlvo correlac:onal no experimental
de casos y controles pareados por sexo, edad y escolandad EI grupo de casos lo

conformaron las pacientes con LEG y el grupo control de mu;eres sanas. ;.

Muestreo.

Se realizé un muestreo no- probabtlls c > o de conv nlen |a y de su;etosv

voluntarios (Hernandez y col, 1998) lcs su;etos que conformaron los grupos‘

fueron aguellos sujetos que cubrleron Ios cmenos ‘de |nclus:on 'y que aceptaron
participar en el estudio. ; ) ’
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Criterios de Inclusion.

Grupo _de pacientes con LEG

1- Pacientes con diagnostico de Lupus Eritematoso Generalizado
valorado por un especialista en Reumatologia, de acuerdo a los criterios
de clasificacion y diagnostico | de I'a Asociacion Reumatologica

Americana (actualmente Colegio Americano de Reumatologia) en 1982.
2- Sexo femenino. R

3. Edad minima de 17 afnos de edad.

4- Consentimiento info'rmado’para {a participacion en el estudio.

‘no tengan dlagnostlco de alguna

en su consentnmle to para parhclpar en el estudio..
2. Sexo femem RO

3- Contar con 1a; edad de una de Ias pactentes con'LEG y n

t'énerrt::r_ia
diferencia mayor o menor. de 2 afnos: : 3 :
Contar con Ia escolandad 'de una de las paclentes con LEG y no tener
diferencia mayor'o menor de 2 aﬁos. :

5- No refenr sintomatologia de trastornos del :

6- No presentar ninguna enfermedad médlcar o estar bajo tratamiento
farmacologico. i

Criterios dec exclusion

Grupo de pacientes con LEG .

1- Agravamiento de la enfermedad de base'al punto que los sintomas

constituyan un peligro para el paciente; :
2- No haber concluido adecuadamente el estudio.

3- Sila paciente se encuentra embarazada
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4- Con medicacion nocturna para ayudarse a dormlr

5- La dec:snon por parte del pacuente de suspender el estudlo

Grupo control.
1- No concluir adecuadamente el es uduo por parte del pacneme

2- Decisién por parte del pacuente de suspender ‘el estudlo

5.6 APARATOS, MATERIAL E INSTRUMENTOS.
“Instrumentos Psicométricos de_evaluacion neuropsicologica:
- Evaiuacion Neuropsicologica Breve en Espanol (NEUROPSI)
(Ostrosky-Solis y cols. 1999)
- La Escala Verbal-Auditiva y de Memoria de Rey (Rey, 1964)
-La Prueba de Adicion de Wilkinson (Wilkinson, 1986).

“Instrumento de evaluacién de actividad de la enfermedad,
-indice de actividad de la enfermedad validada para pdblacién mexicana

MEX-SLEDAI, (Guzman y cols. 1992).

*Instrumento de evaluacion de Depresion.

- Inventario de Depresiéon Beck (Beck, 1988 en Jurado,1998).
“Aparatos:

-Estacion de Trabajo Nicolet-Ultrasom de 32 canales
-Capnografo-Oximetro ( BCI-900)

-Canula para medir CO; espirado

-Termistor para medir flujo nasal-aral

-Bandas piezoeléctricas para esfuerzo respiratorio
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-Lampara de luz infrarroja

-Camara sonoamortiguada

*Material: : )
-Electrodos de plata de'superﬁci‘e
-Pasta conductora :
-Acetona y alcohol

-Gel Dermo-abrasivo

~-Colodion

5.7 PROCEDIMIENTO

A las p'atj:ie‘ es ' m res que acud:eron a la consulta de Reumatologia del

Instituto Na’ciéri/al' ' Médicas y “ Nutricion  Salvador Zubiran

dlagnostlcadas co

fermedad de LEG y que completaron los criterios de

inclusion se Ies soluctté su; partu:lpamon voluntaria en el estudio, y una vez

obtenida’ la acepta on - se. les’ dio - fecha para la realizacion del estudio
pollsomnog la apllcacmn de las pruebas neuropsicolagicas. Para

determinar Ia actlv:dad de la enfermedad se aplico el MEX-SLEDAI (Guzman Y.

col,1992) por el especlallsta en Reumatologia.

El estudio pohsomnograflco se realizd en la’ Clinlca de Trastornos del

Dormir del INCMNSZ en una camara sonoamomgu

television. Los pamentes fueron cn(ados a las 8 de Ia noche se tomaron sus datos
generales y se les aplicd un cuestionario nocturno para saber si durante el dia que

se realizd el estudio, ocurrid algo que pudiera afectar el suefio del paciente.

a4
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se regtstraron ambos_ msfenos cerebrales medlante

posterosagital F3- 03 cs Pa, P3 01, T3-T5, Fa- ca. C4P 2 T4-T6 El

electro oculograma (EOG). se obtuvo del registro de electrodos colocados un

centimetro por arruba y por abajo del canto exterior de los OjOS electromlograma
(EMG) registrado en .la superficie del mentdn y en tibiales - anteriores;
electrocardiograma (ECG) con la derivacion 11, movimientos respiratorios en térax
y abdomen mediante béfndas piezoeléctricas; flujo aéreo oro/nasal mediante un
termistor de tres puntaﬂs: saturacion de oxigeno en sangre (Sa0,), medida por

oximetria de p‘UI’sd'colobédyélen el I6bulo de la oreja y el Bidxido de carbono (COz)

énula en narinas dirigida a un capnoégrafo-oximetro

espirado mre‘di‘an'te“ una’
(marca BCI-900),"A
Beck (Beck; 1

de ir a la cama, se aplicod el inventario de depresion de
1998)

El registro polisomnografico comenzé a las

a noche de registro PSNG se realizo la prueba de
Latenctas Multxples a Sueﬁo (LMS) para valorar el nivel de somnolencia dlurna
(Carskadon, 1989). La prueba consistio en poner a los sujetos en condiciones

adecuadas para dormir y este procedimiento se realizd 4 veces durante el dia
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iniciandose a Ias 10 00 am. con mtervalos de 2 horas entre cada uno de ellos Al
terminar la prlmera LMS se realizo la eva!uacxon Neuropsncologlca que lncluyo la
Escala Verbal Audmva Memorla de Rey (Rey. 1964) a’ Prueba de AdIClOn de

Wilkinson (Wl| son 1986) y la Evaluacnon Neuro lcolég ar Breve en Espaﬁol

(O’SerSky-SOll ycols 1999)

despertares mayores a 1 mlnuto (ND>1), numero de tran ) /éi ;:!é hnbr a otfo
estadio de suerio (NT). el total de minutos y el porcema;e que el pacnente paso en
cada estadio de suefo. : R LR '

Las variables respiratorias incluyeron; elur'u'm;\ero de eventos respiratorios
anormales por hora de sueio (IAR), el numero de desaturaciones durante todo el
registro, los niveles minimo, maximo y promedlo de la Saturacion de Oxigeno en
sangre (Sa02), el numero de desaturaciones'y el ttempo de desaturacion que el
paciente pasa por debajo de S0%, 80% A 65% (Sa02<90, Sa02<80 y Sa02<65

respectivamente).
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ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS.

mson (Wllkmson 1986) y Ias

alteraciones en Ias anables pohsomnogréﬁcas se obtuvo

UJetos del grupo control de: acuerdo al tlpo
de trastornos les polnsomnlogréf‘cas y..se: calculé el

porcentaje. .

Se reallzé sla. conversnén a, puntajes z de Ios datosvobtenldos en  las
subpruebas -de NEUROPSI utlllzando como valores de referencna |a media y

desviacion estandar de nuestra poblacnon de 42 suletos sanos

Se aplicé tamblén una correlacion de Spearman para encontrar Ias posibles

relaciones entre las funciones cognoscmvas y: ,as ariables pollsomnografcas

Esta misma prueba se utilizd para determmar ‘la “corr: lacnon del puntaje del
MEXSLEDAI Guzman y cols, (1992) el indice terapéutico de corticoesteroides, y la

depresion con las alteraciones cognoscitivas.
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Vil RESULTADOS

De acuerdo a la prueba de tamizaje de NEUROPSI, los datos mostraron
que el 38. 1% - (n=16) de los pacientes LEG presentaron altefécibnes
cognoscmvas En la tabla 3 se muestran los rangos de severidad y el porcentaje
de pacnentes LEG con alteraciones cognoscitivas, observandose que el mayor

porcemaje se encuen;tran en el rango de leve a moderado

Tabla 3. Clasﬂ”cacnén de paclentes con LEG de acuerdo a lamlzaje de ia
: prueba de NEUROPSI : . ;

NORMAL

LEVE
MODERADO

SEVERO

TOTAL

Se considero el e eba dé NEUROPS!

para la clasificacion del'g

Se obse'rvaron diferencias’ estadisticamente stgnlfcatlvas emre el grupo

n las funcxones cognoscmvas de memorla esponténea

LEG y el grupo control
fluidez verbal semantlca quudez verba fonoléglca y !a subprueba de semejanzas

(véase tabla 4).
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Tabla 4. Comparacion de funciones cognoscitivas entre el grupo LEG y el grupo
Control.

Control LEG

N=42 N= 42 p
QOrientacion Orientacion tiempo 295 + 0.21 2.98 + 0.15 ns
Orientacién espacio 2.00 + 0.00 1.97 * 0.15 ns
Orientacion persona 1.00 + 000 100 + 000 ns
Atencion y Retencion de digitos 390 + 1.16 366 + 114 ns
Concentracion Deteccidn Visual 14.03 + 2.59 1302 + 270 ns
20 menos 3 | 470 + 057 46 + 082 ns
Copia Fig Semicomple;a 1132 + 085 1167 + 102 ns
Memona Memorna verbal 490 + 065 488 + 070 ns
Figura semicompleja 1011 + 172 988 + 177 ns

Memorna Espontanea aciertos 488 + 1.19 397 + 174 0.0072
Evocacion _[Categorias | 497 + 1.19 442 + 156 ns
Reconocimiento 561 + 0.58 538 + 079 ns
Lenguaje Denominacion 7.85 + 0.41 7.88 + 0.45 ns
Repeticion | 3.97 + 0.04 392 + 0.26 ns
Compresion (Token) 578 + 0.47 576 + 057 ns

Fluidez semantica 2031 + 520 17,95 + 4 52 0.0290

Fluidez fonoldgica 1333 + 459 1011 + 358 0.0006
Lecto- Lectura 270 + 068 241 + 092 ns
'??E(!‘Hf@"w Dictado 100 + 0.00 100 * 000 ns
Copiado 100 + 0.00 095 + 021 ns

Funciones Semejanzas 561 + 0.58 454 + 164 0.0002
Ejecutivas Calculo 261 ° 070 261 + 072 ns
T “"[Secuenciacion 090 + 0.30 078 + 041 ns
Posicidn manos total 3.34 + 0.93 311 + 101 ns
Movimientos alternos 1.80 + 0.40 164 ~ 053 ns
Reacciones opuestas 1.85 + 0.35 181 * 045 ns

PUNTAJE TOTAL 1086 + 82 104.3 * 10.2 0.0356
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Las figuras 1, 2.3 y 4 muestran las distribuciones de pumajes z de Ias subescalas
del NEUROPSI Ias que 'se encontraron. dlferenclas estadlstlcamente

signiﬁcativas., Las cuatro fguras muestran sesgo hacna Ia lzquuerda lo que nos

|nd|car|a un rnenor rendlmlento de los pamentes con LEG :

Figur'a‘1 Distriblci
Verbal Semantica.
16

‘en puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Fluidez

# Pacientes "2 .
LEG =i 14
12

10

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

.50 1.00 1.50 2.00

Grafica 2. Dnsmbumén en puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Fluidez
Verbal Fonoléglca.

# Pacicentes - 16

LEG ia
12
10 '\
g N
6
P /
2
[¢]
-200 -1.50 -1.00 -.50 0.00 .50 1.00
Puntaje Z Grupo LEG 50
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Grafica 3. Distribucién en puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Memorla.

Evocacion Espontanea.

o 12
# Pacientes
LEG 10

8

1.0

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

Grafica 4. Distribuciéh sen punta'j'e/A;'Z del: rendimiento - en la subprueba de

Semejanzas.

T L P
# Pacicntes
LEG"

-4.0 -2.0 : 0.0

Puntaje Z Grupo LEG
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Las subpruebas del NEUROPSI de retencnbn y d|g|tos. detecc:én v1$ual y la

prueba de 20-3, al |gual U ba de adncnon de lekmson (tabla 5) valuan

principalmente la funcnon cognosc mva de atenctén y en los resultados de ambas

pruebas no se encontraron dlferent:las estadisticamente sugmf atlvas entre ‘el

grupo LEG:y- el grupo '"ontrol Io ‘que nos estaria indicando 'que esta funcxon

cognoscitiva no se encuentra alterada en los pacientes con LEG

Tabla 5. Comparacion de la prueba de atencion de Wilkinson entre el grupo LEGY
el grupo control.

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO LEG
Media DS. Media DS. P
Numero de Aciertos 30.0 + 8.9 25.5 + 9.8 ns
Numero de Errores 4.4 + 2.2 3.25 + 2.6 ns
Numero Total de Sumas 34.5 + 9.2 28.7 + 9.9 ns
Precisidén en % 86.5 +6.2 87.8 + 9.5 ns

La funcién de memoria reciente fue evaluada por la subprueba de memoria

verbal del NEUROPSI y por el niumero de palabras correctas recordadas en. Ios

cinco ensayos de la prueba Audmvo —Verbal de Rey. En la subprueb de emorla

verbal no se observaron dnferenclas significativas, pero en: Ia prueba

Verbal de Rey, el numero de palabras recordadas se muestra dlsm nu:da en los

pacientes LEG, debldo tal vez al numero de palabras
verbal del NEUROPS V solo

ue se deben ecordar ya

que, en la subprueba de m ¢ uye 6 palabras.

mientras que en Ia prueba de Rey son 15 palabras
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La memoria evocada fue evaluada por las ‘subruebas- de " memoria

espontanea memor
Audmvo-Verbal por e numero e palabras evocadas correctamente postenor al

nterferencla En ‘el proceso de evocacion se mostré

enor elv'puntaje de los pacientes LEG, tanto en las subpruebas

sexto . ensayo ! de

signviﬁcav’t'ivémev 1
del NEUROF"‘SI como enla prueba de Rey. Véase tabla 6.

Tabla 6. Comparacion de la prueba Auditivo —Verbal de Rey entre el grupo LEG Y
el grupo control.

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO LEG

Media D.s Media D.S P
Aciertos 5§ ensayos 539 + 7.5 446 + 8.9 0.000
Errores § ensayos 4.8 + 4.8 6.4 + 4.8 ns
Aciertos distraccion 6.7 + 2.2 4.3 + 1.8 0.002
Errores distraccion 0.1 + 0.4 0.5 + 0.8 ns
Aciertos evocacion 12.5 + 1.7 9.6 + 2.7 0.000
Errores evocacion 0.9 + 0.8 1.0 + 1.1 ns
Perseveraciones evocacion 1.0 + 0.9 0.6 + 0.7 ns
Intromisiones evocacién 0.0 + 0.0 0.4 + 0.8 0.002
Acicrtos 5 10s en los 5 y de la prueba Auditivo-Verbal Errores 5 ensayos: Errores
cometidos en los primeros Sensayos. Aciertos en el ensayo 6 o lista de distraccion,
Errores . Errores en el ensayo 6 o Insla de Aciertos en la hiista de

. Errores Errores en ta hista de X Errores de p
cometidos en el hstado de N i Errores de intromusion cometidos en el listado de

evocacion

w
bty




Evaluacion Neuropsicologica - v Polisomnogratica en Pacientes con LEG

DATOS DE POLISOMNOGRAFiA.

De .acuerdo:co

’los datos de pollsomnograﬁa 3 el 83 3% (n 35) de los

pacuentes LEG» presenta on algun upo de. trastomo en el patrén de ‘suerio,

prlnc:palmente rastornos relacnonados con Ia esplraclon y el mowmlento Los

su]etos del grupo

o mostraron ev‘denc:a de'trastornos del patrén de

suefio, los datos's muestran en la tabla 7

Tabla 7. Trastornos del Patrén de sueﬁo en Ios pacuentes LEG y Grupo Control
con polisomnografia.

Crupo Control .| Grupo LEG

TRASTORNOS N=14 ' %" I 'n=42 %
insomnio 0 - 0O 4 9.5
“SAHOS 0 9} 11 26.1
“*SMPE 0 o] 7 16.7
Desaturacién Nocturna 0 4] 13 30.9
Total Pacientes con Trastornos 2] o 35 83.3
NORMALES 14 100 7 16.7
* SAHOS Sindrome de Apnea e Hlpopnea Obstructiva del Sueﬂo

** SMPE Sindrome de Movimientos Per de las Extr

En la tabla 8 se muestran los trastornos del dormir clasificados de acuerdo
al rendimiento cognoscitivo en la prueba de NEUROPSI, observandose:.que el

mayor nimero de pacientes con alteraciones cognoscitivas presenta desaturacion
nocturna.




Lvaluacion Neuropsicolagica y Polisomnogeifica en Pacientes con LEG

Tabla 8 Clasificados de pacientes con LEG, de acuerdo a su rendimiento
cognoscitivo y al trastorno del dormir.

SIN ALTERACIONES

CON ALTERACIONES

TRASTORNOS COGNOSCITIVAS COGNOSCITIVAS
DEL DORMIR n=26 n= 16

n Edad Escolaridad {P. NEUROPSI] n Edad Escolaridad |P. NEUROPSI
Normales 5136+£84[152+1.7]|114£49 | 2 [285+3.5(12.5£4.9] 103 +2.8
Insomnio 2 3124.2[145+£35(|114+12.0| 2 [30.5x3.5(12.5+4.9196.7%+ 1.7
SAHOS * 8 |[43+12.8/ 98x44 |105£80| 3 | 39 8.1 1052 99 x+ 3.8
SMPE ** 334+£208/ 9030 |111257| 4| 4376 |10.2+3.4[96.6+5.6
Desaturacion | 8 [44 £ 12.2|[11.5+ 50109+ 10.3] 5 |43.8+ 6.1 8.8+ 1.1 |9101 £ 4.3

Nocturna

*SAHOS Sindrome de Apnca e Hipopnea Obstructiva dei Suefo
de

** SMPE

las Extremidades

En relacion al patrén de suefio, los dos grupos se compararon mediante la

prueba ¢t de Student, encontrandose que el porcentaje de la eficiencia de sueﬁo es

S|gnlfcatlvameme menor en el grupo LEG, mantemendo una efimencna Ilmitrofe Y.

como se muestra en la tabla 9.
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Tabla 9. Estructura y patron de suefio del grupo LEG y el grupo control.

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO LEG

Media D.S Media D.S P
Tiempo total de Suefio 404.5 + 32.5 384.4 + 41.2 ns
Eficiencia de Suefio en % 89.7 + 4.6 84.1 + 8.4 0.022
Latencia a Suerfio 12.5 + 12.2 11.2 + 12.5 ns
% _Vigilia 6.9 + 29 121+ 7.4 0.014
% Suefoc MOR 18.1 + 3.3 169+ 4.4 ns
% Etapa de sueno 1 80 + 2.5 11.3 + 4.0 0.007
% Etapa sueno 2 48.2 + 4.8 439 + 8.5 0.030
% __Etapa Suefio Delta 3+4 15.7 *+ 1.6 136 + 5.6 ns
# de transiciones 134.7 + 19.2 152.7 + 32.8 0.018
# de despertares< 1min 17.0 + 17.0 20.34 + 1.8 ns
# de despertares > 1min 4.9 + 1.8 9.3 + 5.1 0.003
Total de despertares (<15s) 6.9 + 3.0 51.0 + 44.6 0.000
Indice Despertares Res. ** 0.1 + 0.1 04 + 0.5 0.000
IMPE® 24 + 1.9 54+ 8.2 0.031
Promedio LMS *% 13.1 + 3.5 7.7+ 7.5 0.000
* Los datos fueron del p de cada de las dos noches de regIstro.
**Indice de despertares a
* Inaice de A wentos de las
L de las ultiples a suefo

Como se ha podido observar la fragmentacion -del sueﬁd en los pacientes

de.s eﬁ‘dr. También

LEG es uno de los factores mas constantes en su_patr

podemos constatar en la tabla 9 que el niimero total de despertares menores a15.

este numero se derivan, es

23
[}
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sean_ significativos.  Este - aumento : del . sueo -ligero  puede 'ser. reflejo’ de la

significativa fragm

nocturno Ios mvele encuentran notablemente dlsmmurdos en el grupo LEG en

comparacnén con el grupo control en los nlveles de saturac:bn de oxngeno nocturna

menores al 90%.""

Tabla 10. indices de Alteracion en la respiracion y saturacién de oxigeno nocturna
en el grupo control y el grupo LEG.

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO LEG E
Media D.S Media D.s P
Indice de apnea 0.6 + 0.9 1.5+ 3.1 ' ns
Indice de hipopnea 06 +0.8 3.3+4.4 .0.000
Indice de alteraciones en ia Lo
Respiracién 0.8+06 49+ 58 “ 0.000
No de desaturaciones 0.1+ 02 21.6 + 34.6 0.000
Tiempo Sa02 <80% _(min) 6.3+232 72.9 + 104.0 0.000
Tiempo Sa02 <80% (min) 0.0+0.0 89 + 42.2 ns
Indice de Sa02 <90% 0.2 +0.95 1.9 + 3.1 0.003
Indice de Sa02 <80% 0.0+0.1 0.2 + 0.7 ns

* Los datos fueron obtenidos del promedio de cada variable de las dos noches de registro.
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Para poder deterrﬁinar la relacién existehte ‘entr:e’ Ias . alteraciones
cognoscitivas 'y las varnables del patrén de sueno se aphco una correlac:én de

Spearman en la cual se encontraron correlacnones estadistucameme s:gnnflcauvas

e trans:cnones entre

vnsoespacxal (copla a: figura comple]a del NEUROPSI) mostré relacion

S|gnmcahva con eI »r‘acwnes ( r=-0.33, p=0.047), con el tiempo

de desaturac:én <9 % (

(r=-0.33, p='()y.03)‘

F:Ov03):.‘ y con el indice de desaturacion <80%

ACTIVIDAD DE LA ENEEkMEDAD, INDICE TERAPEUTICO y DEPRESION

E'rirla tabla 11, se muestra el nimero de pacientes activos, inactivos, asi

como Ié medlay desviac : n estandar del indice terapéutico de los pacientes LEG

cony sin a'lt’era‘c hes»‘cogribsbitivas.

Tabla 11 'Numero de paclentes LEG sin y:con alterac:ones cognoscmvas de
acuerdo alos datos del MEX-SLEDAI y el Indlce terapéulnco.

. : d oTerapéutlco
Evaluacién I LEG
Cognosecitiva | CAN A=CT;vo
oR 16 LBy
NORMALES (41%) o0 oy
con - gt
CIoNES (17.9%) (20.5% )

th
%




Evaluacion Neuropsicoldgica y Polisomnogriafica en Pacicites con LEG

De acuerdo a los datos obtéhidds dé las'corrélaéibnes entre el puntaje del

MEX- SLEDAI para‘ determmar acnvndad de

terapeutlco de comcoester de:

sugnmcatlva entr

ones cc gnosplttvas alteradas en los

Ia enfermedad y al

a endencna por la presencua o el mvel de

Tabla 12. Clasiﬁcados_,de“pat‘:iyen‘tes con LEG, de acuerdo a su rendimiento
cognoscitivo y al nivel de depresion.

indice

o:ise: ‘encontré relacqon estadisticamente

SIN - ALTERACIONES
COGNOSCITIVAS

CON ALTERACIONES
COGNOSCITIVAS

WR. Beck [n=26 | Edad |[Escolaridad [Puntaje n=15] Edad |Escolaridad |Puntaje
NEUROPSI NEUROPSI
No 0-9 7 41.5 11.4+3.7 [109.8+ 44| 3 42.6 8.0x 34 895+ 6.0
Deprimidos + 15.2 + 11.5
10-16 | 10 36.6 13.2+£3.8 | 112+ 6.0 6 39.8 11.3x+ 3.4 893+ 9.0
+ 11.3 + 9.8
Deprimidos |17 -28| 7 40.1 9.2%x54 104 £13.1 5 37 11.2% 3.5 99+ 6.2
+ 14 + 8.3
30-63 2 47 13x4.2 113 £ 6.0 1 48 8 100
*4.0

Por su parte, los datos obtenidos en las correlacnones entre el- puntaje

depresion. .y . las

func:ones

cognosgcitivas,

solo

—Se

enconué

relacion

estadisticamente sngmf‘catlva con la subprueba de dlgltos en regresnon que valora

la funcidn de atencion.

<9
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VIIL. - DISCUSION -

Tamblén dlfiere ‘de’ os es dlos que han reportado una prevalencia muy

supenor por ejemplo Au'uala y col '(2001), utilizando los criterios de la ACR en
una muestra de 46 pacuentes reporto que el 81% de pacientes con LEG presentan
alteracnones cognoscmvas. La principal diferencia con nuestro estudio fue que
Ainiala y cols. utlllzarén 10 pruebas neuropsicologicas (Prueba Norte Americana
de Lectura para adultos, Prueba de Substitucidn de simbolos y Digitos, Prueba de
colores y palabras Stroop, Prueba Auditiva Verbal California, Figura Complejé de
Rey-osterrieth, WAIS-Ill, Secuencia de Numeros y Letras, Prueba de Asociaé:iéh y

Control Oral de Palabras, Nombres de Animales), por lo cual,-el tiémb‘o de

aplicacién fue sumamente largo y agotador, y este factor puede causar efectos

|mportantes en el rendimiento cognoscmvo En el presente estu

prueba de tamizaje de NEUROPSI! que se dlvnde en’ 21 subpruebas que evaluan
ocho funciones cognoscitivas de una forma estructurada y en un tlempo de

aplicacion aproximada de 25 minutos, 10 que permitid un rendimiento optimo, que
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no interfirid con el (iempb de estudio de las Latencias Miultiples a Suefo..

Nuegtros Vhallazgos $on similares a los de Hay y cols: >.(1 992), quienes
reportaron que el 26% de una muestra de 62 paéiéntes ‘LEG presentan
alteraciones cogthcitivas utilizando !a siguiente bateria de pruebas: Prueba de
Fluidez Verbal, Retencion Visual de Benton, Prueba de Leciura para Adultos y la
Escala de Inteligencia para Adultos (WAIS), considerando dos o mas alteraciones
en la bateria de pruebas. En nuestro estudio se consideraron criterios estrictos en
la definicion de alteracién cognoscitiva, de acuerdo a los criterios sefalados en la
prueba de NEUROPSI, no solo basta presentar una o mas alteraciones en algunas
funciones cog’ndsciﬁvas. sino que estas alteraciones repercutiran - en el

' func:onamlento cognoscmvo general de pacnentes LEG,lo que la hace esta prueba

aun mas conrable, ademas, el NEUROPS! mcluye en Ia evaluac:én d

sSus

subpruebas Ias funciones cognoscitivas evaluadas enla bateria ‘utlllzada porKHay Yy :
cols. (1992). '

significa la presencia de afasia, pero puede estar asoctada a un dano en el Iobulo
fronta!l (Janowsky and cols. 1989) partlcularrnente en el Iébulo fronta| anterior

izquierdo o area de Broca's (Milner, 1975), por su parte. Parks, Loewentein y cols.
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(1988), utlllzando estas pruebas vy reglstrando la actmdad cerebral con PET

sugieren que en esta func:on : part c1pan b|lateralmente reglones frontales y

regiones temporales.:

En cuanto a la rnemorla. atos mostraron tanto en la subprueb del~

el paciente.

De "acuerdo con Lezark (1995), las alteracionés ‘enla

Hanly y cols. (1992), Kazora y cols. (1996

reportaron alteraciones en la funcion cognosm va de. atenctén en pac:entes LEG,

utilizando las subpruebas de la funCIon de’ atenc:o‘ de la ’Escala de Intehgencna
para Adultos Wechsler-Revisada (WAIS R). Pr eba : Deteccnén de Digitos .y La
Prueba de Adicién Serial. No obstante nuestros resultados de acuerdo a la prueba
de NEUROPSI y la prueba de atencién de Wllkmson no repllcamos este hallazgo.
al no encontrar diferencias en los pacnentes_ con LEG con respecto Hal grupo
control. Diferencias en las formas de e\'(z;lua‘ri‘l‘a fuqéién atencional, son un factorw

importante en toda valoracion neuropsicologica.
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Nuestros datos concuerdan con el es{udio'dé Lertiz'y i:ols‘ (2600) el cual
senala que los pacientes LEG presentan alteracuones cognoscmvas que sug:eren
dafo cerebral subcortical, en comparamon con el 5. 4% de Ios pacxentes LEG con
tendencia a un déficit cortical, sin embargo, este estudlo presenta una importante
falla metodolagica crucial para sus resultados la utlllzacnon ‘del Mini Mental Status
Examination, la cual es una prueba que se compone solo de 11 reactlvcs con Ios
cuales no se puede realizar una adecuada eyaluacubn y por consngunente una
confiable discriminacion. Un hallazgo importante y cdnsla'nté en nués!ros datos
fue la alteracién en la Vsubprueba de Semejanzas del NUERQPSI. que evalua la
funcion ejecutiva conceptual, relacionada con la actividad de los Idbulos frontales.
Tomando en cuenta que esta funcidn superior no‘haybia ‘sido reportada como
alterada en la literamra se deben de llevar a cabo estudios mas detallados sobre

esta funciodn.

Una aportacién_de este estudio fue considerar el grado o severidad de la
sintomatologia.” En este estﬁdio‘.r‘,de acuerdo a la clasificacion de tamizaje de
NEUROPSI el 16 7% de los béci‘entesr se clasificaron como leves, el 16.7% como

moderados y el 4 6% como severor Uno de los datos relevantes es que el mayor

porcentaje de Ias alteracnone ognoscmvas en pacientes LEG ( 33.4%) fueron o

consideradas como leves o mo/ radas. Este porcentaje concuerda con los datos

de Ainiala y col. (2001) en e que se reporta que el 38% de los paclentes

presentan alteracrones ognos tivas cllnlcamente importantes.

Subjetivamente los pacleﬁtes '— LEG 'reponan :
sintomatologia en los’ p‘
considerado que en estos perlodos se mcrementan las alterac:ones en la funcnon

cognoscitiva, sin embargo, nuestros resultados concuerdan con los obtenidos por
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Gladman Y. cols (2000) y Carlomagno Yy cols (2000) al no encontrar relac:on

entre el perlodo de actlv:dad de la enfermedad

e LEG y las alteractones

cognoscmvas Paralelamente a’ Ios penodos de actl id: de fa enfermedad las

dosis de. cortlcoesteroudes tamblen se mcrementan :si embargo no encontramos

significativa “entre = Ias alteracnones cognosm vas y I

concuerdan con lo ref

podemos dec|r que el presente trabajo es muy representatlvo_con 42 pacuentes.

sobre todo, por que es el primero en poblaclon me cana, sm embargo no
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podemos considerarlo como prevalencia en poblacnon mexncana por que se

requiere de una muestra mayor, pero sin lugar a duda, este trab 10 es una base de‘

referencia sumamente importante para futuras lnvestlgamones

En el presente estudio también se enccntro que el 83,3% de los paclentes

claramente en Ia estructura del suefio en la: cual se ven ncrementados los‘

porcentajes de vtgllta durante la noche y del sueﬁ

grado de adaptacxon ps:cosocnal

riesgo de accidentes. De acuerdo a Ramos-Platon. (1996)‘ las {uncibnes

cognoscitivas que se alteran debido a la somnolencia diurna son el nivel de
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vigilancia, ‘atencion, sostenida, rap:dez Y prec:snén funcnones motoras snmples

aprendizaje y memoria. De acuerdo a los datos obtenldos de la prueba de adlcnon

de Wilkinson en este estudio, tanto la el mvel de vugllancna la alencuon sostenlda

ia rapidez como la precision no .se alteraron en nuestros pac:entes LEG Por otra'

parte, de acuerdo a la prueba de aprendlzaje Y memorla de Rey ¥y las subp uebas'

del NEUROPSI, la memoria y el aprend:za]e presemaron diferenci

control, lo que nos habla de alteraciones que no estan relacnonadas dlrectamente
con el nivel de vngﬂancna o de atencton

Las a|teraciones 'en Ia respnracnén (apneas hlpopneas desaturactén

nocturna) se han estuduado prlnc:palmenle en pacuentes con s ndrom de apnea .

irreversible, asi, las func:one cognoscn vas que se han asoc ado a la hlpoxemta

nocturna son: functones ejecutlvas de laneacuén ejec cuon. verlfcacnén de la’

conducta, razonamiento abstracto aprendlzaje perceptlvo. memona a corto plazo
996)

nuestro estudio se relac:onan més con el tlpo de alteramones cognoscitivas

y fluidez verbal (Ramos- Platén o Como se. puede observar resultados de

asociadas a hipoxemia; y.l ccmo ya:se: mencuono ﬁlos pacientes LEG presentan

alteraciones en Ias funC| cortc plazo y en la fluidez verbatl _

(Denburg y col. 1987, Hanly y.co 992 Kozora y col. 1996). Io que nos indicaria .

que la desaturaclon noctu na- pudlera es ar afeclando estas dos funcnones

cognoscitivas en los paclen\es LEG, como se confirma con las correlaciones
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significativas . de -la fluidez verbal. y la evocamén con ‘las -alteraciones en. la

resplracnon yla fragrnentacnén del sueno.

pac:entes con .
comcoestercndes Y. depresn

de los pacnentes con LEG y paruehdo del hallazgo de Gladmant y.cols '(2000)

cuales refieren’ a_la vasculms como’ factor _predictivo las,; alteraciones

cognoscltlvas y considerando la posuble wnportancta de este factor se reahzo una

revision de la historia clinica del paciente en ia que encontro que el 37 8%

(n=14) de pacientes con LEG habian presentado por lo menos un a vez vasculms

Para determinar la asociacion entre alteracuones cognoscmvas y vasculltls se
aplico una X? en la que se muestra que no hay relacuon entre estos factores. lo
que no replica los hallazgos de Gladmant y cols. (2000) ‘Un punto |mportante é
considerar es  que en nuestra muestra - Ia' vasculms se - presento

predominantemente a nivel periférico y no nivel de snstema nervioso central.

En sintesis, los hallazgos de este estudio -indican que un porcentaje
importante de pacientes LEG presentan alteraciones cognbscitivas;que sugieren
dafo a nivel cortical principalmente regiones frontales y témpqrales. lo cual podria
estar relacionado con las alteraciones de la respiracion durante el suefio,

principalmente con la desaturacion de oxigeno nocturna.
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La |mportancaa del presente estudo rad:ca en que es el prlmer es\udlo

trabajar en el INCMNSZ que es el instituto’'de mayor concentracnon.en Méxu:o de

pacientes con LEG.

Si bien los resultadosde'e’ste ‘estudio son una bés'e'impo ante"para_una»

nueva linea de futuras lnvestlgacmnes en conjunto con un grupo mter

en las que evaluaran mas a fondo la etlologia Y las |mphcacnones de Ios r

del dormir, sobre todo de las alteraclones de la respuracnon para poder
alternativas preventivas |y . de tratamlento. por ejernplo : el
suplementario para mejorar la respiracion de los pamentes
intentar revertir los efectos de la h:poxla Yy la somnoleﬁcta

ofrecer a los pacientes LEG altematlvas de tratamlentos conﬁables »_y'como‘

consecuencia un mejor rendimiento cognoscutlvo Yy me;or cahdad de vuda
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VI CONCLUSIONES

Con base en los resulyta'd]os; descritos, se concluye que

- Tomando cOMo
de NEUROPSI .

Nactonal de Clenmas Médicas .y Nutncno

“deluna’ mue:

Salvador: Zuriban® (INCMNSZ)

. presentaron alteracmnes cognoscmvas

« En comparacién con el grupo control, resentaron :;
alteraciones - en. las funciones cognoscmvas de al
- 2)Memoria 'y 3) Relacion abstracta de seme] ]

alteracion cortical frontal y temporal. N

dormir, relacionados a la resp:racton (sind

desaturacién de oxigeno nocturna) y:m'

extremidades e insomnio.

e En comparacién con el grupo. contfo acientes LEG presentaron

fragmentacion de suefio y aumento de ‘suefio ligero. (Etapa 1), o

= Las alteracuones en las funcnones cogn scm rnona y fluudez verbal

correlacionan .con la fragrnentacnon del sueno con eI tlempo y el indice de

desaturacion.
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Las alteracuones cognoscmvas no se correlaclonan con 'inge'sta de

comcoestero:des ‘conlos’ perlodos de actlwdad de Ia enfermedad ) con

"En futuras inve: tagaclones que commuen con esta lmea de mvestvgac:on se

puede lleg r a profundlz r acerca de los determmantes y factores de rlesgo

que nos puedan enfocar en Ios poslbles tratamlentos de los pac:entes con

LEG.
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- APENDICE

1- CLASIFICACION LEG DE LA AMERICAN COLLEGE OF RHEUMATOLOGY
(ACR)

El dlagnosuco puede reallzarse con una probablhdad razonable s: se
cuenta con 4 de il 'rlos establec:dos los cuales son: L

1. Enterna malar .

Lupus dnsc lde ‘

_Fotosensnb:lldad
Ulceras orales - -
Artritis

Serositis

No u b wN

Trastorno‘ ‘réhal 7
.a. >Sg/d protelnuna o
b. > 3 +de protemuna en tlras reactivas, o
c. Cllmdros celulares

8. Trastorno neurolog:co

‘vas. o

b. Psucos:s (sm‘otra causa)
9. Trastorno hematoléglco

a. Anemla hemollttca )

b. Leucop ma (' 4000/mlcroL) o

Linfc (<1 500/m|croL) o
d. Trombocutopenla (<100000/m|croL)
10. Anormalidades inmunologicas

a. Células LE positivas, o
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b. Antlcuerpos antl-DNA o
c. Anti-Sm.o
d. VDRL falso posutlva :

Antlcuerpos antmucleares posmvos (ANA's)




LEvaluacion Neuropsicologica y PPolisomnogrifica en Pacientes con LEG

2- MEX-SLEDAI

NOMBRE:

No. de expediente:

FECHA:

El puntaje total del indice clinico MEX-SLEDAI es la suma total de los puntos de
cada variable. Se toma en cuenta la variable que esta presenta en la fecha de la
evaluacion o en los ultimos 10 dias.

Califiacién

Descriptor

Definicion

8

Trastorno
neurcldgico

Psicosis: Capacidad alterada para funcionar en
actividad cotidiana debido a trastorno grave en la
percepcion de la realidad. Incluye:

Alucinaciones: incoherencia, pérdida
marcada de asociaciones, contenido del
pensamiento pobre, pensamiento ilégico notorio,
desorganizado o conducta catatonica. Se excluye
la presencia de uremia y drogas que pueden
inducir psicésis.

EVC. Sindrome reciente. Se excluye
arterioesclerosis

Convulsiones. De inicio reciente. Se excluyen
causas metabdlicas, infecciosas o secundarias a
drogas.

Sindrome Organico Cerebral. Funcion mental
alterada con pérdida en la orientacion, memeoria o
en otra funcion intelectual, de inicio rapido con
caracteristicas clinicas fluctuantes, tales como:
alteracion de la conciencia con incapacidad para
mantener la atencidon en el medio ambiente. En
adicidn, al menos dos de los siguientes: a)
alteracion perceptual: lenguaje incoherente:
insomnio o somnolencia diurna; b) aumento o
disminucion de la actividad psicomotora. Se
excluyen causas metabdlicas, infecciosas vy
secundarias a drogas.

Mononeuritis. Déficit sesorial o motor de inicio
reciente en uno o Mmas de los nervios craneales
periféricos.

Mielitis. Paraplejia de inicio reciente y/o alteracién
del control de la vejiga y del intestino. Se
excluyen otras causas.
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Trastorno renal

Vasculitis

Hemolisis
Trombocitopenia

Miositis
Artitis

Afeccon
mucocutanea

Serositis

Fiebre
Fatiga

Leucopenia
tinfopenia

Cilindros. Granulosos o eritrocitina

Hematuria. »5 ERC/C. Se excluyen otras causas
(litiasis).

Proteinuria, De inicio reciente, >0.5 g/l en
muestra aislada

Aumento de creatinina (>5 mg/dl).

Ulceras, gangrena, vasculitis en pulpejo de dedo,
infarto periunginal, hemorrajias en astilla.
Biopsia o angiografia diagnéstica de vasculitis.

Hb<12.0 g/dl y con reticulocitos corregidos > 3%
<100,000 plaquetas. No debido a drogas u otras
causas.

Mialgia y debilidad muscular proximales
asociados con elevacion de CPK

Mas de dos articulaciones dolorosas con
inflamacion o derrame articular

Eriterna malar. De inicio reciente o aumento en la
recurrencia de eritema malar. : -
Ulceras en mucosas. De inicio " reciente o
recurrencia de ulceraciones orales o
nasofaringeas . 3
Alopecia. Areas de alopecia difusa o caida‘facil
del cabello.

Pleuritis. Historia contundente de dolor pleuritico
o frote pleural o derrame pleural al examen fisico.
Pericarditis. Historia contundente de pericardico o
frote pericardico audible.

Peritonitis. Dolor abdominal difuso con rebote
ligero (se excluye enfermedad intrabdominal).

>38° C despues de la exclusion de infeccion.
Inexplicable.

Leucocitos <4000 mm3, no secundario a drogas.
Linfocitos <1200 mm3, no secundario a drogas.

Puntaje total MEX-SLEDAI




	Portada
	Índice
	Resumen
	1. Lupus Eritomatoso Generalizado
	2. Justificación y Planteamiento del Problema
	3. Objetivos
	4. Hipótesis
	5. Método
	6. Resultados
	7. Discusión
	8. Conclusiones
	9. Bibliografía
	Apéndice



