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RESUMEN 

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es una enfermedad inflamatoria 

crónica que se caracteriza por presentar diferentes anormalidades del sistema 

inmunológico que producen daño a los tejidos. La enfermedad puede afectar 

cualquier sistema u órgano del cuerpo. entre los más 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 sueño tales 

como; alteraciones en el patrón de sueño: trastornos en la respiración; y 

trastornos del movimiento. El objetivo del presente trabajo es determinar las 

alteraciones cognoscitivas y las alteraciones en el patrón de sueño de los 

pacientes LEG. así como evaluar si existe alguna relación entre estos dos 

factores. Método: Se estudio una muestra total de 84 sujetos a través de un 

muestreo no probabilístico o de conveniencia y se estudiaron 42 mujeres 

diagnosticadas con LEG de la consulta de Reumatologia del INCMNSZ con una 

edad promedio de 3g.5±11.8 años y escolaridad 11. 1 ± 4. 1 años y a 42 mujeres . 

sanas pareadas en edad y escolaridad. Las mujeres se estudiaron durante dos 

noches consecutivas bajo técnicas estándares de po/isomnografía (PSNG) y 

después de la segunda noche se les realizaron la prueba de Latencias Múltiples 

a Suerlo (LMS). la valoración neuropsícológica a través de la evaluación 

neuropsicológica Breve en Esparlot (NEUROPSI). la prueba de atención de 

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

LEG fue valorada mediante el MEX-SLEDAI y el indice terapéutico· de 

corticoesteroides se cuantificó de acuerdo a la dosificación del pacien.te- ur:i año 

antes del estudio. Resultados: se encontró que el 38% de pacientes LEG 

presentron alteraciones cognoscitivas en las funcionés de fluidez verbal. 



evocación y semejazas. que sugieren un daño a nivel cortical, afectando 

principalmente áreas frontales y temporales. 

En cuanto a las variables palisomnagráficas el 83º/o de las mujeres con 

LEG presentaron trastornos relaciorlados- Con; alteraciones en la respiración a 

causa del síndrome de apnea e hipopnea obstructiva del sueño. desaturación 

nocturna, movimientos periódicos.de las extremidades e insomnio. Los factores 

que se asociaron a las alteraciones cognoscitivas fueron desatruación nocturna 

y fragmentación del sueño. Las'alteraciones cognoscitivas no fueron explicadas 

por su asociación o por la ingesta de corticoesteroides, con el periodo de 

actividad de la enfermedad 6 bien por el nivel de depresión. Conclusiones: La 

fragmentación del sueño y la desaturación nocturan tienen un papel importante 

en la patogenia de las altÉ:!raciones cognoscitivas en los pacientes con LEG. 
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1- LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO 

1.1 DEFINICION 

El LEG es una enfermedad inflamatoria crónica, con manifestaciones 

clínicas y de laboratorio diversos, con un curso impredecible de periodos 

alternantes entre remisión y exacerbación de la enfermedad que afectan a 

diversos órganos, aparatos y sistemas. Las personas que padecen esta 

enfermedad se caracterizan por presentar diferentes anormalidades del ·sistem'a 

inmunológico: particularmente en la producción de complejos antigeno-anticuerpo, 

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

Se estima que el LEG es una enfermedad .que afecta aproximadamente a 

una de cada dos mil personas de la población en general. Es un.padecimiento con 

predominio en mujeres jóvenes. La proporción está dadaj:>or un· hombre_ de cada 

nueve mujeres. Se ha hecho una clasificación de LEG conskl·~-;~~db' ¡a· edad de 

inicio de la enfermedad. En los adultos, la edad prornedi¡,;:;j.,;--i;,l.;i; o~cila entre los 

veinte y los cuarenta años. pero también se suele .. Presentar en pacientes 

menores de 16 años, a este tipo de LEG se le denomina· corno LEG infantil, y su 

comportamiento. generalmente, es grave. Es una enferni~dad que afecta a todas 

las razas, siendo mas frecuente y más grave en la raza negra (Cons-Molina, 

1997). 

1.2 ETIOLOCIA V PATOCENIA 

La etiopatogenia del LEG es sumamente compleja y aún no se han 

determinado de manera precisa los factores que se encuentran involucrados. Sin 

embargo. los avances del conocimiento muestran evidencias de los factores 

inmunológicos. genéticos. hormonales y ambientales. 



Las características inr:nunológicas principales_ q~e .se haf"." __ ~ncontrado en 

pacientes con LEG son: 

Titulo alto de a~ticuerpos antinucleares (patr,ó~_,dif.u.so.-6 delineado por 

inmunofluorescencia). 

Anticuerpos anti-ADN de una o de doble tira y'anii 0Sm:.·-_ -

Niveles deprimidos de complemento e;,_e1 sl:l~~ci:·~:.~/-
Depósito de inmunoglobulinas y complemer:ito_; a lo largo de la 

:' _·: -·'.'-·,- .. ,,··:.,·· .' ' 
membrana basal glomerular y en 1a·uni~·~-~errl1oe~i~émica·. 

Otros anticuerpos numerosas. 

- '-· . 

Muchas de las enfermedades reumatológlca~,:CC:omo _en_ el caso del LEG, 
' .... '.. _-_,,,.,'."·"!'':-

son de naturaleza autoinmune. Los, componentes_<:. principales son los 

autoanticuerpos o también llamados inmunog-1~b~1i~a~-. _que son laS moléculas . . ., .· :. ·' 

proteicas que portan actividad de a_nt-icu;;rpos:-, 'eos- decir, la propiedad de 

combinarse específicamente cori el an~ig~rio que-·Provo~Ó su formación, de las 
- - . - . 

cuales, hay cinco clases en el humano, siendo designadas como: lgG, lgA, lgM, 

lgD e lgE. Todos tenemos un número_ limitado de inmunoglobulinas generalmente 

del tipo lgM de baja afinidad que no es patógena y cuyo posible papel es la 

eliminación de restos celulares o la defensa contra agentes infecciosos. en 

cambio, los pacientes con LEG producen una gran cantidad de autoanticuerpos 

del tipo lgG de alta afinidad, patógenos y que pueden unirse con los receptores 

de células inflamatorias activando asi el sistema del complemento. el cual, es un 

reactivo serológico complejo de nueve proteínas, que contribuyen de manera 

notoria a la inmunidad, la inflamación, la coagulación celular. la disolución de 

complejos inmunitarios y otros fenómenos inmunológicos. En los pacientes LEG 

esta producción excesiva de anticuerpos contra sus propios antígenos refleja una 

falla en el control del sistema inmunológico. que no distingue entre antígenos 



propios y antígenos extraños, y es conocida como· ~alla en la tolerancia 

inn1unológica. La tolerancia inmunológica inicia cuando el organismo aprende a 

reconocer sus propios antigenos en la glandula del timo en las primeras etapas del 

desarrollo. que a través de un proceso de selección negativa, los linfocitos se 

reconocen y se unen a antígenos propios recibiendo una señal, la cual induce su 

propia destrucción mediante apoptosis o suicidio programado, activando enzimas 

capaces de fragmentar el ADN. Así, la selección negativa elimina la mayoría de 

los linfocitos con capacidad para reaccionar contra los antígenos propios. y 

establece la tolerancia inmunológica. Los linfocitos que se escapan de la selección 

negativa por no haber estado en contacto con antigenos propios conservan la 

capacidad de auto-reacción y son responsables de la producción normal de 

autoanticuerpos. 

El resultado.final de estas alteraciones inmunológicas es la formación de 

autoanticuerpos dkigÍd,C>s: contra una gran cantidad de autoanUgenos, incluyendo 

ADN, factores de ·transcripción, ribonucleoproteinas celulares, antlgenos 

citoplasmáticós y de membrana, células sanguineas y fosfolipidos, los cuales 

pueden ser responsables del daño de las células y de los tejidos,mediante dos 

mecanismos principales: 1) la unión directa entre anticuerpos y células 

favoreciendo su eliminación por el sistema mononuclear fagocitico del hígado, o 

su destrucción por activación del complemento, o por citotoxicidad de las ·células 

y; 2) la unión entre anticuerpos y antlgenos circulantes para formar. complejos 

inmunes que se depositan en tejidos que activan el complemento indUciendo daño 

en algún órgano (Ramirez-Peredo, 1997). 

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

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



encontrado que hasta un 12o/o de pacientes c~n LEG .tienen un paÍiente de primer 

grado con la enfermedad y se pre.santa una mayor concordancia con los gemelos 

idénticos de hasta en un 60º/o. 

Como ya se mencion~ a·nteriormente el LEG afecta predominantemente a 

mujeres. y en diversos estudios se ha demostrado que en general. los estrógenos 

incrementan la producción de autoanticuerpos deprimiendo la inmunidad celular; y 

los andrógenos disminuyen la slntesis de autoanticuerpos. En experimentos de 

inducción de tolerancia inmunológica en ratones, se observó que el sexo es un 

factor importante, ya que fue posible inducir la tolerancia inmunológica en los 

machos pero no en las hembras, la principal diferencia se debió a las hormonas 

sexuales, ya que la castración de los machos no permitió la inducción de la 

tolerancia inmunológica acelerando el proceso de la enfermedad y en las hembras 

la administración de andrógenos indujo tolerancia inmunológica. 

Los agentes infecciosos se han relacion-~
0

d~--.-.. ~on _:- ~-h:~~~~-~~~~~llo .·.· de 
. . . - : . ·.: ·._:< ···:- '-!'i ::,·.::'·~>;:.{ \','·.>:-<··~-

autoinmunidad por mecanismos diversos, estos P.ueden d~r lug~~}~-~~U_')~Ja_lla en la 

tolerancia inmunológica o a un estimulo anorméÍI ·de;1a·,_¡.:~~p-ue·~~~-)nr;·~:¡;e, por 

ejemplo la infección causada por el· virus del herpes· (Kah.la.~·',.1·.~94t:· ·Además 

existen múltiples factores ambientales que pueden·· altera;::. ·l·a', ·respuesta 

inmunológica y desarrollar la enfermedad, entre éstos. ca~~:'..- ~~-:~·Cio~-~-/ .. 1a luz 

ultravioleta (UV). los metales pesados como el mercurio.-''.c~d,:;,iÓfy oro; algunos 
. -· ,:, ·. 

alimentos como las semillas o germen de alfalfa; y fármacos': que inducen la 

producción de anticuerpos antinucleares como la precairlamida, hidralazina. 

cloropromazina, isoniazida y anticonvutsivantes (Ramirez, 1997). 



1.3 DIACNÓSTICO 

El curso altamente variable entre exacerbación Y., remisión de la 

enfermedad de LEG ha imposibilitado la definición ~xacta de un cuadro clínico, sin 
' \ ,·., .. ·. . -

embargo, se puede considerar una serie de sfntomas··y manifestacioñes generales 
-- .... , .. ··-

como la fatiga, fiebres muy altas, nauseas, cefalea,. herTiatomas; pérdida del 
':,· ·· .. · .· ·.·.- -· 

apetito, pérdida de peso o inflamación de las a~icUl~.c~ones las cuales pueden ser 

muy severas o persistentes (Schur, 1996). 

En algunos casos las manifestaciones clinicas·pueden originar sospecha 

de la enfermedad y posteriormente son confir~adas con hallazgos serológicos 

autoinmunes, en otros pacientes, los hallazgos de laboratorio afirman lo que no se 

manifiesta clinicamente, lo que dificulta aurí ·más el diagnóstico. En 1971 la 

American Rheumatism Association (ARA) actualmente American Co/lege of 

Rheumatology (ACR), creó un comité de evaluadón para desarrollar los criterios 

preliminares para la clasificación de la enferm.edad de LEG, y en 1982 realizó una 

nueva revisión en la cual los criterios alcanzaron una sensibilidad y especificidad 

del 96%. Está propuesta de clasificación de LEG se basa en once criterios que 

pretenden identificar pacientes en estudio clínico que presenten cuatro o más de 

los criterios señalados durante cualquier intervalo de observación. Su utilidad 

como criterios diagnósticos radica principalmente en poder diferenciar al LEG de 

una gran variedad de enfermedades autoinmunes como la Artritis Reumataide, la 

Esclerodema, y la Dermatopolimiositis, entre ootras (Apéndice 1 ). 

-----..... 



1.4 ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD DE LEC 

En los pacientes con LEG no es suficiente el diagnóstico, puesto que éste 

padecimiento se caracteriza por la presencia de periodos de exacerbación de la 

enfermedad, los cuales se distinguen principalmente por dos aspectos generales: 

1) la presencia de nuevos síntomas o signos del órgano involucrado y , 2) el 

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

La definición cuantitativa está sustentada principalmente en ·pa~ámetros 

basados en la prueba desarrollada y estandarizada en determinadas poblaciones 

principalmente en Estados Unidos y Canadá; debido a que estos parámetros no 

pueden ser considerados como universales, Guzmán y cols. (1992), propusieron 

una escala que permite determinar la actividad de la enfermedad y el grado de 

severidad en la población 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 Erythematosus Disease Activity lndex 

(SLEDAI). desarrollado en la Universidad de Toronto. En esta validación 

participaron tres grupos de científicos mexicanos especialistas en Reumatologia, 

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

actividad de la enfermedad, comparándose la confiabilidad, la validez .:_y la 

sensibilidad contra los criterios de actividad de las siguientes tres pruebas·:'· Lupus 

Activity Criteria Count (LACC). Disease Activity in a Visual Ana/og Sea/e <,(VAS). el, 

(SLEDAI), y el (MEX-SLEDAI). obteniéndose correlaciones estadlsticamente 

significativas que establecieron al MEX-SLEDAI como un instrumento valido para 

determinar el periodo de actividad de la enfermedad de LEG en la población 

n1exicana. 
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1.5 MANIFESTACIONES CSICNOS V SÍNTOMAS! 

Las clasificaciones del cuadro clinico varían de acuerdo al órgano o 

sistema involucrado. En el desarrollo de la enfermedad. la:=; manifestaciones 

especificas de cada órgano se presentan como se describe a continuación: 

Manifestaciones cutáneas: dos terceras partes de los pacientes con LEG 

presentan fotosensibilidad, definida como precipitaciones en la piel relacionados 

con rayos ultravioleta del sol o la luz ultravioleta artificial de fotocopiadoras y 

lámparas de luz fluorescente. Las lesiones cutáneas características en el LEG son 

erupciones eritematosas que en algunos casos desapaÍ~_c~n p ·p~ederl ,oc~sionar 

la formación de cicatrices, hipo o hiperpigmentación. 

Manifestaciones musculoesqueléticas: dolores ,·_·mus~Ulares o artralgias 

generalmente con duración de unos minutos y la ·artritis po-c_o ·_severa <?ºri' rigidez_ 

matutina son las manifestaciones más comunes en el LEG. La.artritis e,; el LEG 

se manifiesta como inflamaciones de los músculos y Se caracterizan por ser 

frecuentes, migratorias, asimétricas, de duración de sólo_ u~os __ dias· y.con periodos 

de remisión. Se estima que más del 76% de los pacientes desa~roÍlan· artritis, sin 

embargo sólo el 10% desarrollará deformidades en .la-..'.articulaC:io~es (Cronin, 

1988). 

Manifestaciones cardiacas: se pue.de presentar. en ·algunos . casos, 

insuficiencia cardiaca. arritmias y elevación ·de. isoenzimas' miocárdicas de la 

creatincinasa como consecuencia de la miocarditis. La prevalencia de 

valvulopatias en pacientes con LEG se ha reportado del 18 al 74% dependiendo 
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de la técnica de diagnóstico y del tiempo de la enfermedad (Boumpas y cols. 

1995). 

Manifestaciones pulmonares: las manifestaciones rrias frecuentes son la 

pleuritis bilateral que puede estar acompañada de derrame pleural pequeño, 

moderado o masivo. La neumonitis lúpica se presenta en el 10º~ -d~ 10~ 'Pacie~t~s 

(Widemann y Matthay, 1989). Por su parte, la hipertensión .;,rteri~I. pulmonar se 

desarrolla en el 25°/o de los pacientes con un mal pronó~tico en· la ffiayorfa de los 

casos (Asherson y Oakley, 1986). 

Manifestaciones renales: el riñón es uno de los órgar:10S más afectados en 

el LEG, aproximadamente en el 75% de los pacientes se presentan cambios 

clínicos evidenciados por biopsias renales o pruebaS· de función renal. (Globus 

1994). La nefritis intersticial se presenta en el 50% de los pac_ientes. 

Manifestaciones del sistema nervioso: las manifestaciones nei.írotógicas 

en pacientes con LEG han sido reconocidas desde hace más> de. Ün. siglo, 

inicialmente con Kaposi, en 1875 que describió al estupor ~-al c'oma como 

manifestaciones terminales de la enfermedad y posteriorm~nt~·'·~~·i'~~-~·:·-de.~critos 
múltiples sintomas. Cuando se habla de manifestaciones. neurotó'~úCa:s 'en los 

pacientes LEG, es importante distinguir si la sintomatolog!a es ,;;.'tfres.'.iltado. del 

proceso inflamatorio de la actividad inmunológica sobre el SN·c'i:6·',_si'·;;e.ti,;ta de_ 

sintomas secundarios de 1a afección a otros órganos a·: siSte:tl'~s~:-_,. E,'.,: __ estos 

pacientes es casi imposible que se observe una cor:.·s-~S~e-~6-¡-~)~:~:';:16~-:-: stiltomas, 

signos o resultados de pruebas de laboratorios, por lo que ha resultado una tarea 

sumamente compleja realizar un listado de sintomas específicos para la 
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clasificación de LEG con afección a SNC. Asi en 1999, el Colegio Americano de 

Reumatologla (CAR) desarrolló y estandarizó un sistema de nomené::latura y 

síndromes neuropsiquiátricos (NPLEG) en pacientes con LEG, el cual fue 

desarrollado por un comité internacional multidisciplinario conformado por 

reumatólogos, neurólogos, psiquiatras. neuropsicólogos y hematólogos. Se 

definieron 19 síndromes observados en pacientes LEG con criterios diagnósticos. 

criterios de exclusión y métodos de evaluación. Los 19 síndromes se presentan en 

la tabla 1. 

SINDROMES NEUROPSIQUIÁTRICOS EN LEG 

SISTEMA NERVIOS CENTRAL 

Meningitis aséptica 

Enfermedad cerebrovascular 

Síndrome desmielinizante 

Dolor de cabeza (migraña e 

hipertensión intracraneal benigna) 

Trastorno del movimiento 

Mielopatia 

Crisis convulsivas 

Estado confusional 

Trastornos de la ansiedad 

Disfunción cognoscitiva 

Trastornos ·dél estado de animo 

Psicosis 

SISTEMA NERVIOSO PERIFÉRICO 

Poliradiculopatia desmielinizante 

inflamatoria (síndrome de Guil/ian­

Barré). 

Trastornos Autonómicos 

Mononeuropatias 

Miastenia Gravis 

Neuropatia Craneal 

Plexopatia 

Polineuropatia 

1 n:s1scoN 
l F~.LLA DE ORIGEN \ 
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Aunado a la clasificación_. del sindro~e. 01 CAR recomienda _en_ia !3Valuación del 

paciente con LEG estudios de· labor8tário. 'téCnicas· de iÍnc3gen. y evaluación 

neuropsicológica. 

Se ha mostrado que la severidad de laS manifeStaciOneS neUr~ÍóÉÚCBs.son 

indicadores de la afección al SNC, aproximadamente entre el 50 % y: e5oo;¿'de l.os 

pacientes con LEG las presentan eri- algún momento durante·-:;.~-Í: .. ~~·r~i'c ·de la 

enfermedad, y únicamente en el 3% de los pacientes el SNC es el
1
p·r¡.;.;.;/!.istema 

. , , - - - - ~;.· - .. 
afectado (Bluestein, 1987). 

Actualmente, no se conoce la etiolog!a especifica de· ;~:·;i.;::.;i,ón:·alSNC, 
sin embargo, como hipótesis alternativa se plantea. la i~·~::,'r:t~·~:;,ia,.de ·los 

anticuerpos antineuronales, los cuales, se han encontrado . -~-~~·1~·::~~ .·el~. ~5°/o de 

pacientes NPLEG, y este mismo anticuerpo.medido"e;n .. e.I li~uido::;,efalorraquideo 
presenta una bue~a _ correlación con las . m~nif~~ta6i-6~~-~;~ _·- ~-~i};,;Í_c;>g!:C~s. _En un 

estudio publicado por Denburg y cols .. (19s:2)~.'re'p6rt~ron que los cuerpos 

antíneuronales y linfocitotóxicos tienen u.na _re1acióÍ1 poSltiva. cori las alteraciones 

cognitivas, pero no asl con otras ~ari·Í~~St~ci~·;,~~; ~--eu~~IÓ~icas. 
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2. ALTERACIONES COCNOSCITIVAS EN LEC 

2.1 PREVALENCIA 

Las alteraciones cognoscitivas conforman uno de los 19 síndromes 

neuropsiquiátricos 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 cognosc1t1vas fue el realizado por Carbotte y cols. (1986) en el cual 

reportan una prevalencia del 66°/a de una muestra de 62 mujeres diagnosticadas 

con LEG Entre los estudios de prevalencia más representativos se encuentran el 

desarrollado por Henly y cols. ( 1992) con una clasificación de grupos de pacientes 

LEG igual a la utilizada por Carbotte y cols. (1986) reportando una prevalencia del 

21º/o de alteraciones cognoscitivas de una muestra de 70 pcici.erÍtes- con--L:-.EG_ Este 

mismo grupo de investigadores en 1994 reportaron una. p~evalencia m~nor del 

12º/o de pacientes con LEG con alteraciones cognoscitivas de una- muestra de 59 

pacientes, tras una segunda evaluación con la misma bateria de_ pruebas doce 

meses después. Por su parte, Hay y cols. (19g2), consideraron como criterio 

principal de alteraciones cognoscitivas solo aquellos pacientes que resuttaran·con 

alteraciones en dos o más de las pruebas evaluadas. Reportaron una pre~al~n'?ia 

de 26% en una muestra de 62 con pacientes LEG. Recientemente Ainiá1a·y-col. 

(2001) utilizando la nomenclatura y clasificación de la ACR, en 46 pacientes.·en un 

rango de edad de 16-65 años, reportaron una prevalencia del 81% de.alter~ciones 

cognoscitivas en pacientes LEG. 

-· -·-·· 

Como se puede obs~~ar, _se han reportado datof(·. d~ ~· .-~¡i~r~~io~es 
cognoscitivas en un rango muy amplio, del 12 al 8.1%,. esta ~a~i~bilÍctad podría 

estar determinada por diferencias en el método. técnicas o instrumentos 

empleados. por ejemplo: tipos de poblaciones estudiadas. clasificación y selección 
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de los pacientes, sus diferencias demográficas, las __ .bateriaS de pruebas 

neuropsicológicas utilizadas. y sus estándares -de calificación. 

Independientemente de la variabilidad de lás prevalencias reportadas, no se 

puede descartar que las alteraciones cOgnoscitivas 'se encuentran presentes en un 

importante porcentaje de pacientes diagnosticadas con LEG. 

Las alteraciones cognoscitivas en los pacien.tes con LEG se han 

relacionado principalmente a los periodos de actividad de la enfermedad por la 

exacerbación de la sintomatologia. así como con la toxicidad de los tratamientos 

farmacológicos los cuales se basan 

corticoesteroides. 

principalmente en la ingesta de 

2.2 IMPLICACIONES DE LA ACTIVIDAD DE LEC EN LAS FUNCIONES 

COCNOSCITIVAS 

El LEG es una enfermedad inespecífica que puede afectar cualquier 

sistema u órgano. En un principio se pensó 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 aquellos 

pacientes con afección al SNC. por lo que varios investigadores han enfocado sus 

esfuerzos para dilucidar tal relación. Por ejemplo: Carbotte y cols. (1994) 

evaluaron dos grupos de pacientes LEG. uno con afección al SNC y otro sin 

afección a SNC, los cuales, fueron divididos en pacientes LEG en periodos de 

remisión de la enfermedad y pacientes LEG con actividad de la enfermedad. Estos 

autores reportaron que tanto los pacientes con afección al SNC como los 

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

·~ 

-· 



encontraron una relación significativa entre' _la _actividad de la enfermedad y las 

alteraciones cognitivas. lo que les lleva a concluir que éstas se presentan 

independientemente del sistema u órgano involucrado y la actividad de la 

enfermedad. Recientemente, confirmando estos hallazgos, Kozora y cols. (1996) y 

Carlomagno y cols. (2000), no encontraron cambios clinicos importantes o alguna 

relación entre la función cognoscitiva y la actividad de la enfermedad en pacientes 

LEG evaluados a lo largo de un año. También, Gladman y cols. (2000) estudiaron 

a 58 pacientes con LEG en periodo de remisión de la enfermedad y a 47 sujetos 

sanos. encontrando que las alteraciones cognoscitivas están presentes en el 43°/o 

de los pacientes con LEG en remisión, en comparación con el 9°/o del grupo 

control de sujetos sanos. 

2.3 IMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO FARMACOLÓCICO DE LOS 

PACIENTES LEC EN LAS FUNCIONES COCNOSCITIVAS 

Uno de los factores mas controvertidos en relación a la evaluación 

neuropsicológica de pacientes con LEG son los efectos del tratamiento 

farmacológico, el cual es muy variado, desde los tratamientos benignos que 

requieren solamente de terapia de apoyo y de ningún medicamento, hasta el 

manejo farmacológico consistente en medicamentos como antiinflamatarios no 

esteroideos. corticoesteroides y agentes ínmunosupresores. La experiencia clínica 

señala que con la aproximación terapéutica farmacológica se obtiene un buen 

control en la mayoría de las 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 daño en el hipocampo (Keenan y cols. 1996) e incluso con demencia 

(Varney y cols. 1984) principalmente con dosis que varlan de 5 a 80mg de 

Prednisona al dia por periodos mayores a un año, sin embargo, estos estudias no 

se habían enfocado a los pacientes con LEG. Demburg y cols. (1994) reportaron 

que la ingesta en dosis altas de cort1coesteroides en las pacientes LEG produce 

alteraciones en la cognición y en el estado de ánimo, 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 relación directa entre el tratamiento con cc;:>rticoest~roides y las 

alteraciones en la función cognoscitiva. 

A pesar de que en la literatura del tema se manifiesta que en I~ utilización 

en dosis altas de corticoesteroides se presentan alteraci6nes c~Q~oscitivas y 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 relación 

significativa entre la ingesta de corticoesteroides y la presencia de alteraciones 

cognoscitivas en los pacientes con LEG. 

2.4 INFLUENCIA DE LA DEPRESIÓN EN LAS FUNCIONES COCNOSCITIVAS 

EN LEC. 

La depresión es común en los pacientes con LEG. la etiología de esta 

manifestación involucra al SNC o puede ser un sintoma secundario a la alteración 

psicológica y social del paciente con LEG (Harrison, 2002). Clínicamente 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 recuerdos almacenados, y se manifiesta por el 

impedimento para representar un hecho o encontrar la palabra precisa en el 

momento que se desea y también se observa disminución en la capacidad de 

atención y concentración con una' mala fijación de los hechos de la vida cotidiana. 

El paciente depresivo por lo general posee un sentimiento de minusvalia, exagera 

notoriamente las fallas y dificultades que presenta y no intenta realizar las tareas 

que se propone (Ardila y Ostrosky, 1991). 

No se ha observado.una relación directa entre el grado de depresión y las 

alteraciones cognoscitivas en los pacientes LEG, pero si se ha encontrado relación 

entre los slntomas .somáticos y el rendimiento en el aprendizaje (Kozora, 1996). 

Por su parte, Seºg.ui y cols. (2000). en un estudio longitudinal en 20 pacientes LEG . . . 
a lo largo de i.m 'año, se valoro la función cognoscitiva, el nivel de depresión y los 

cambio de la acti\Íidad de la enfermedad. No encontraron diferenCiiEIS·siQnificativas 

en las funci~nes~éo"Qnoscitivas, la depresión y ta.mpo'cci se ·r~lc:lci·6.~ar0~ con los 
- - -·--- . 

periodos d.; activld~cl· d~ la enfermedad. 

En un °estu~io realizado por Monasterci y.fo;sL (~º~1) ~C:in oúna ~uestra de 

75 mujeres con LEG, repori-~ .~lt~~~6i~:~-~-~:/~_6~,~~¿¿¡-¡¡·~~·~\~n ":J~·~:·:_fd_~-~i~rie~ ·de 

lenguaje verbal, en la copia ·Y .;n la EilvoC::aciÓn. de i::'. figura C::oinpleja de Rey.· A 

través de un análisiS multivari~~Q-" ,;· p~opone a: ·,a .:.:dép_re'Sió~ --~6~6· ~n factor 

predictivo de cambios cognosciii~6·s.·: .••.•... ,:C:f· 
. -- ' .- ' ~· .- ' 

·"'•·:· 

No se puede negar que la de~;.;si6~ pu~de af~c~ary álterar el rendimiento 

cognoscitivo, sin embarg~. ~n °-l'?~,-~~--P_~6~~~-t~~-_,-c;~n .LEG~.,se han encontrado 

resultados contradictorios y no concluyentes. 
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2.5 FUNCIONES COCNOSCITIVAS ALTERADAS EN LEC 

Demburg y cols. < 1987) identificaron 81te'racioneS · coQnoscith/'cis e~ laS 

funciones de memoria visoespacial y fluid~ºz~ ~~~¡;,·~,¡~ ~·ari-'i:~ Y'-~0-ts~'-,('~ g·~2). ~eportó 
diferencias significativas del rendimient~,~~~~o~~¡-~·i·~-~-,~·~\~~-~i~~~~~:-~i-S~noSti~·adas 
con LEG y grupos control de sujetoS sa·~·~i}~~:,-~-~i:_;.~¡~:~-~~:~;~·~;}\;:.~1-~~~~:~·~·¿;~-~S· >~~ 
memoria que se presentaron hasta en el 87°/o·~:.de·-.: 10S:,i~~a'CieílteS··.·.~órl .. -LE-G, 

construcción verbal en el 53% y habilidades psicoiTfotor~s·y ,;;te,,:,¿ión:·.;¡¡.,·el40°Ío. A 

la memoria la clasificó en memoria reciente_.: . ..:91~-~~(,~~I~~J~~8da;· :· :.:-~~Cor1trá~d0 
alteraciones en el 87º/o de las pacientes en su.d~~e~·p:Eú'\-~::·d~:'.ri',·~~~í¡á"-·~Vóc~da~-

. ,: .·,·,;,,;.· 

un 60º/o en la memoria reciente y un 33º/o en memoria gleba!. ' Estos mismos 

autores en un estudio longitudinal publicado en .• -j 9g4;c r.,;aliz;;,:.;n~ ;_;,, .... prÍ;,,era 

valoración y 12 meses después una segunda e~~lu~Ci~ri-' cO~.·la ·-~'¡·~,~~ b~Í~~i-~; al 

realizar la comparación de los datos se comportaron de _mar_iéra fluctuante. de tal 

forma que las alteraciones cognoscitivas disminuyeron casi. el 50º/o. sin que esa 

variación se haya relacionado con cambios clínicos de la actividad de la 

enfermedad, clasificación del grupo o cambios en la dosis de corticoesteroides. En 

un estudio más reciente Kazora y cols (1g96) reportan diferencias significativas en 

las áreas de atención en el 21°/o de los pacientes LEG en comparación con el 4°/o 

del grupos control. y la fluidez verbal alterada en el 33% de los pacientes con 

LEG en comparación 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 principalmente en las funciones de 

memoria objetiva en el 43 º/o de los pacientes LEG y en las funciones de atención 

simple, proceso visoespacial y velocidad psicomotora en un 26º/o de los pacientes 

LEG 

'" 

··-~---------- ---



Resumiendo. las funciones cognoscitivas que se. han reportado como 

alteradas con mayor porcentaje y persistencia en pacientes con _LEG, ·son las 

funciones de memoria (principalmente evocación). fluidez verbal Y. atención. Asi 

mismo, en menor porcentaje se han reportado también alte~a~iOnes en las 

funciones de memoria visoespacial y habilidades psicomotoraS·. 

2.6 EVALUACIÓN NEUROPSICOLOCICA 

Además de las pruebas de imagen. una aproximación para el estudio de 

la integración funcional del SNC es la Neuropsicologia. La función cognoscitiva es 

valorada principalmente a través de pruebas neuropsicológicas, las ·cuales, 

pueden aportar datos sobre la relación existente entre la función cere~ral y la 

conducta basándose en el análisis sistemático de las alteraciones condU-ctuales 

asociados a trastornos de la actividad cerebral provocadas por enf8rr:!1~~~d_.~d.~ñ_o 

o modificaciones experimentales (Ardila y Ostrosky, 1991}. Entre lo-s prÍ,.;~;p.;.-les 

objetivos de la evaluación neuropsicologica están: 1) evaluar_ la fun_«?ió~ -~.~g~itivo­

conductual del paciente en el momento actual; 2) verificar la ·_,eXiste'ñ-cia ·.de 

alteraciones cognitivas relacionados con daño ce~ebral y 3) de~er~-¡~~~·J~,:~,~·~~itud 
relativa del daño (Crockett y cols, 1981). 

Desde una perspectiva estadística se utiliza ,~I ·c_on_cepto'. de cambios 

cognoscitivos "normal" o ··anormal"'. los cuales-·san~ ~edid~S· a ·través de una 

adecuada comparación de cambios individuales de una población determ.inada y 

otra de referencia. 

17 



De acuerdo a los reportes _en la literatura, las funciones cognoscitivas en 

los pacientes con LEG se pueden alterar por varios factores, entre los que se 

pueden mencionar: la actividad de la enfermedad, el efecto del medicamento, la 

depresión, eventos vasculares y la actividad inmunitaria: no obstante la 

variabilidad de los resultados obtenidos a lo largo de 12 años de investigación, no 

se ha establecido una relación causal con algún factor estudiado, lo cual nos lleva 

a ampliar el campo de investigación y a considerar otros factores de riesgo. Por 

ejemplo. recientemente se han encontrado en los pacientes con LEG evidencias 

de trastornos del dormir, algunos de los cuales pudieran repercutir en el 

rendimiento cognoscitivo durante la_ vigilia. 

18 



3- PATRON DE SUEÑO EN PACIENTES LEC e 

En enfermedades autoinmunes, poco se ha estudiado sobre los trastornos 

del dormir. En pacientes con Artritis Reumatoid8 (AR) 1as queja.s más 

frecuentes son la fragmentación de sueño, Apnea Obstructiva de Sueño (AOS) 

y Movimientos Periódicos de las Extremidades (MPE). Mahowald y cols. (1989) 

estudiando a pacientes con AR encontraron que la alteración de sueño más 

importante es la fragmentación, llegando a presentar hasta 265 despertares en 

un registro, por su parte. la prevalencia del sindrome de piernas inquietas en 

esta muestra fue del 30º/o. 

Recientemente ha surgido la inquietud por estudiar los patrones de sueño 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 más trastornos de sueño que el grupo 

control y presentaron una latencia a sueño alargada, sueño fragmeritado y 

somnolencia diurna. Se encontró que las alteraciones en el inicio. y continuidad 

del sueño reportadas por los pacientes con LEG tienen un. efecto significativo 

sobre el nivel de vigilancia diurna. 

No obstante una de las limitaciones metodológicas del estudio de Mckiley y 

cols. (1995) fue la evaluación de los trastornos del dormir a través del reporte 

subjetivo del paciente. Esta limitante fue superada en el primer estudio 

reportado en población mexican·a. por Valencia y cols. (1999) en el cual, se 

estudiaron objetivamente la presencia de trastornos del dormir en pacientes con 

LEG. En este estudio se valoraron catorce pacientes diagnosticadas con LEG y 

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

, .. 



reportaron diferencias estadisticament_e sign~ficativas .en~re _.el grl:'po de __ LEG y 

el control en las variables de Indice de Alteraciones en la Respiración (IAR). 

valor minimo de Saturación de Oxigeno (Sa02) durante el sueño e Indice de 
: . -. ' - ' . - ' - ~- . . ' . . 

Movimientos Periódicos de las extremidádes _(MPE)." · Así r:nisn,io. __ se:-encontró 

que las pacientes- con LEG presentara~ mayor nivel de somnot~nc_ia· diurna. -1a 

cual. se correlaciona significativamente con las variables que están 

relacionadas Con la fragmentación del sueño. número de _despertares y número 

de transiciones durante el sueño. 



4- SUEÑO V FUNCIONES COCNOSCITIVAS 

Ya sea por causas intrínsecas o extrinsecas, los trastornos del sue~o no se 

pueden disociar de la vigilia y la mayoría.de ellos tiene consecuencias irrefu.lables 

sobre la conducta de la vigilia, C¡ue pueden ser desde leves hasta muy, graves. 
- . . -- - .. . ~. 

Entre las consecuencias que una calidad inadecuada de sueño pueda tener sobre 

la vigilia están la somnolencia diurna, la ansiedad, la fatiga, y ·e.1 d~teri.~;o: de .la 

capacidad de atender adecuadamente las demandas del ambient.; (C
0

o~s{:ioo:O). 
> • : ·.;, .... :-, :·, - e' ·.,- • • ~· ·- -~ 

La función cognoscitiva se puede observar significaliv~~er\~ clis:i~~ida 
debido a la somnolencia diurna, la cual es un estado fisiológ·i~o~ql..i,,,$~ presenta 

entre el sueño y la vigilia con disminución del nivel cie)hi~~·Jc1~J~~~~:C.~siÓn al 

sueño. El nivel de somnolencia ·diur~·a,·:·eStá;;d{r·e-~tam~;,té2'~--íE!i'~;~¡~-~a-~i~(-sf>" la 

cantidad y calidad de sueño nocturno (Neyl~n i:R;;~n6fa~;:<i1 s~~J:rgin ~mbargo, , .. ,_, __ , '('" . ..,, - ... , 
también se han investigado otros trast~r.~a~:i:t.e:Lg§:rf~c~'u-~-~~ntri~~~~n •a.1 d_éficit 

cognoscitivo. :>, ' - ·'·' _>. ·~-'·. ,- : >"' •.. 

Cuando existe patología cerebral (co.:rioen:E.!c?~o ;~~· 1~f¿:~~ncias) se 

producen tanto trastornos del doíriiií .·'~0~~-~·clé·fic;¡f;,:.c·ogn·~~~¡ti~O·-.: que-.' pueder,i 

deberse en parte a la pato logia , q¿é· ~l;e:a ¡~ rl.Jri~lón, c<i.'re~r~I en parte al 

trastorno del sueño en si mismo. 

Se han descrito una se~ie ·de alteraéione:s. ne~Íopsic~_l_'?9icas en paci~ntes 

con trastornos del dormir, en Particular_ en aqu~llo~ ~-que cursan Con Somnolencia 

Excesiva Diurna (SED) y Síndrome de Apnea e Hipopnea ·abstructiva del Sueño 

(SAHOS). 

o 1 

-~-----------------------------------------------



l~v.1lu.1cit,n Nt..•UHlp"iicolclgic..·.1 ~· 1"olistunnug1-.1lic.."•t t~n 1•,u:it..•ntcs c.."UU 1.l~G 

- .. . -
4. '1 FUNCION COCNOSCITIVA Y SOMNOLENCIA EXCESIVA DIURNA 

La SED provoca alteraciones del nivel de vigilanciá~dutant~.~,1-~ia_~· ~e" ásocia 

con alteraciones neuropsicológicas y repercute ·s·~~¡·~~:é~~l~'~.::~~~.--.'~·l·_,;··~;Íado· .de_ 

adaptacíón psicosocial de los pacientes, 

aumentando el riesgo de accidentes. 

la resultante del interjuego entre la motivación y la pr¡;,~iin i~~~~~~¡~~~LJ~;, r~pida . . . . .... -. ,··,. ·'"' .. 

transición. El contexto juega un papel primordial en el rendimie'~ú>;. 0ntOnC~S>.;. las 

variaciones en la cantidad, el tipo de estimulación y el significdd~'«:Í·~~''t;;~~;·para 
el sujeto modificaran de manera importante su rendimient~_.~;_.~~?r_:::'~j"~~~-·-~·. la 

estimulación monótona o la situación que requiere una ate~éÍÓ~\·~~~-á~terlida 
facilitará la habituación y con ello aumentará la presió~ p_a-ra -~-~~~r~~--~~~~~:~~~=(o- p~r 
periodos cortos o microsueños. los cuales hacen que el c0r~~~?·._-r~~li~~- l~p~SoS. o 

ausencias en la ejecución conductual. Así. se puede Sug~~ir.~~.q-~~-'..·a .'Tlayor 

somnolencia fisiológica, mayor dependencia del cerebr~ .;,·~1~'.ie~tirÍ:,u'1ación 
. '··"''. ·-¡.•- ·,, 

medioambiental y mayor vulnerabilidad a la monotonia (ValendacF·1.::i'ré.si19SS). 

' · .. ,' ·},~,:)_.'.·>:-.·' 
Se comparo la ejecución de estudiantes alertas y somnoliento.s_~;iHzando la 

prueba de Aprendizaje Verbal Auditiva de Rey ( Rey, 1994 en LeZ::á~kJ,rnsS) que 

consiste en el. recuerdo : de una lista de · 15 pal.:.bras no relacio~·~·e:i~'s.)de uso 

cotidiano en ci~~~-~~fl-~~yc;·~·":~·~n un sexto ensayo se recue,~dan p~~~-~:~~~:'~e.una 
lista diferente.·. ya en el séptimo ensayo se evocan las palabras l recC:Írdadas· .. del 

primer listado y se ha reportado que los sujetos somnolientos pueden memorizar 

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



número mayor de _errores, ad_emás, presentan inhibición pro activa en el recuerdo 

de una lista nueva de palabras, lo que indica interferencia con la adquisición de 

material novedoso. Es evidente que frente a la adquisición de información, un 

sujeto con somnolencia excesiva se encuentra en desventaja con respecto a un 

sujeto alerta (Valencia y cols. 1998). 

4.2 FUNCIÓN COCNOSCITIVA Y EL SÍNDROME DE APNEA E HIPOPNEA 

DE SUEÑO. 

Los pacientes con SAHOS muestran sintomas que tiene repercusión 

importante en el deterioro de la función cognoscitiva, ya que frecuentemente 

presentan problemas de concentración, atención 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 última debido a la fragmentación y privación del sueño que provocan 

' las apneas. Para algunos autores la fragmentación del sueño y la somnolencia 

excesiva diurna juegan un papel de suma importancia en la génesis de las 

alteraciones cognoscitivas (Philip, Stoophs y Guilleminault, 1992), mientras que 

para otros, las alteraciones cognoscitivas se correlacionan principalmente con el 

grado de hipoxia (Findley y cols.. 1986, Grant y cols., 1987.. Greenberg y cols, 

1987). 



Ev.1lu,1c10n Ncuropsit..-,1lúnk.1 \" l'uli~'"'11111onr.lfic.1 t.•n l".tcicntcs con LEG 

Bédard, Montplasir, Malo y Richer (1991), refieren que cada uno.de los 

factores etiológicos produce distintas alteraciones cognoscitivas: 1) la hipoxemia 

parece ser responsable .de la ·disminución del rendimiento de las funci.ones 

ejecutivas. tales como planificaCión de la conducta y ejecución de las respuestas 

motoras (funciones mediadas por el Lóbulo Frontal). y 2) el deterioro de la 

vigilancia concomitante a ta somnolencia excesiva diurna se asocia estre!chá-~ente 

con la disminución de la atención y de las capacidades mnésicas. 

Greenberg y cols. (1987), compararon a 14 pacientes con SAHOS con 10 

pacientes con Hipersomnolencia no asociada con alteraciones en la respiración y 

con 14 sujetos controles. No se encontró deterioro cognitivo en los pacientes con 

hipersomnolencia o en los sujetos control, mientras que los pacientes con SAHOS 

mostraron disminución estadisticamente significativa en la prueba 

neuropsicológica global, sugiriendo asi, que la somnolencia diurna excesiva no es 

la que provoca alteración en la función cognoscitiva, sino las alteraciones en la 

respiración durante el sueño, es decir el indice de Alteraciones en la Respiración o 

la desaturación de oxiQeno nocturna. 

Para tratar de diferenciar si las alteraciones cognoscitivas se deben r:nás a 

la SED o a la Hipoxemia, Bédard y cois. (1993), en un estudio de segukniento de 

tratamiento con Presión Positiva Continua en la vía Aérea (CPAP) er;contró que el 

déficit cognoscitivo atribuido a la somnolencia excesiva ·d¡U,í~~· re~ite a·:-~~~~- plazo 

(de 3 a 6meses) y que la mejoría progresa cuando se llevag ~e.12·.·~·:1~ .m~·~es de 

uso regular del CPAP, en cambio las alteracioné.s c'69.;,'o~cltiita~ ~tribo'..idas a la 
- .,.·_ ' ... ,_;· -

hipoxemia parece no revertirse a 6 meses de tratamiento con CPAP.· Concluyendo 

que las alteraciones cognoscitivas residuales en los apneicos que utilizan CPAP 



pueden deberse a una _disfunción· por hipoxia "crónica previa. que pudo haber 

afectado al tallo cerebraÍ ocasionando un detedoro irreversible.· 

A la fecha los e.studios realizad0s-erí.Í)aci0nt·~~ con_~E:G que se han enfocado 

a investigar 1a~ auer~ciones cog~~~~iti~a~:-:·.·~~<ti_an podi~o eStablecer ras factores 

determinantes de estas alteraciones.- Recientemente se han comenzado a 
•. . -· . - . 

desarrollar estudios sobre alteraciones del ~ueño que pudieran explicar parte de 

las alteraciones cognoscitivas en los· pacientes con LEG. Es por esto. que el 

objetivo del presente estudio fue evaluar neuropsicológicamente y 

polisomnográficamente una muestra de pacientes diagnosticadas con LEG 

comparándolo contra un grupo control de mujeres sanas. para determinar 

diferencias en alteraciones cognoscitivas y alteraciones en el patrón de sueño, así 

como evaluar si existe alguna relación entre estos dos factores. 



111 JUSTIFICACIÓN Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El LEG es una enfermedad auto inmune de manifestaciones clínicas 

diversas que afecta distintos órganos y sistemas de manera inespecifica_que se 

desarrolla en periodos de remisión y exacerbación. Esta enfermedad afecta 

principalmente a mujeres jóvenes entre los 20 y 40 años. _Un_o de_ I'?~ ~~~te!"~'is ·que 

más repercusiones tiene en la integridad física, -mental· y sOciB1·:·~-5: -~,-:'sNC~··: Las 

alteraciones cognoscitivas han sido clasificadas de acuer~o.al c~:l~~i~~ ~~eri~ano 
de Reumatologia (ACR) como uno de los 19. síndromes neuropsiquiátricos. que 

. . 

implica daño a nivel de SNC en pacientes LEG. Desde que Carbotte y cols. (1986) 

reportaron por primera vez una prevalencia del 66º/o de alteraciones cognoscitivas 

en pacientes LEG, se han generado investigaciones que arrojan datos de 

prevalencia que oscilan entre el 12º/o y el 81°/o. Se han encontrado alteraciones en 

funciones como: atención, memoria, fluidez verbal. habilidades psicomotoras y 

construcción visual. A la fecha no existen estudios en la población 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 más alterado su rendimiento general, tampoco se ha podido establecer su 

relación con la toxicidad que produce la ingesta de corticoesteroides, o con ·el 

grado de depresión de los pacientes LEG, por lo que otros factores deben de 

considerarse ya sean concomitantes o secundarios a la enfermedad. Dichos 

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

por ejemplo, alteraciones en el patrón de sueño que conlleven a un deterioro en el 



rendiniiento cognoscitivo durante el periodo de vigilia. Valencia y cols. (1999), 

reportaron de manera objetiva la presencia de alteraciones en la respiración, 

alteraciones de movimiento de las extremidades y somnolencia diurna en 

pacientes con LEG. Estas alteraciones de acuerdo a Bédard y cols. (1991), 

pudieran asociarse diferencialmente con alteraciones especificas en las funciones 

cognoscitivas. 

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

baja prevalencia en la población ha. lirTiitado su estudio sobre todo en nuestro 

pais, por lo cual. la falta de ir:if~r'"!1.8'?i,~n ~ob_re todas las implicaciones de está 

enfermedad ha generad,o que·,_~?"s ___ pa~ii:3~tes con LEG no sean diagnosticados 

integralmente para poder reCibií'~·eí ,·tratanifento más adecuado que les permita 

mejorar su rendimiento_y'_C~lid~~ .de ~Ída., 
' ._.,_~· - .. 

. __ :<:_:..-.. ·:,.>.·;· ·- . 

El objetivo del pre.:.e'1t .. ·-trabajo fue determinar las alteraciones en las . ,... . , 

funciones cognoscitivas en el P8ciei1te con LEG. asi como los trastornos del sueño 

y la relación entre los mismos~ 



111- OBJETIVOS 

3.1 Objetivo General. 

El objetivo del presente estudio fue evaluar neuropsicológicarnente y 

polisomnográficamente una muestra de pacientes diagnosticadaS-· coñ. Lupus 

Eritematoso Generalizado comparándolo contra un grupo coritrol '·de mujeres 

sanas para determinar diferencias en alteraciones cognosé::::itivas y alteraciones en 

el patrón de sueño. 

3.1.1 Objetivos Particulares: 

1- Determinar la prevalencia de alteraciones cognoscitivas en una muestra 

de pacientes LEG del INCMNSZ. 

2- Determinar la p~evaleryc!a d,~ _alteraciones en el patrón de sueño en una 

muestra de pacientes LEG del INCMNSZ. 

3- Determinar la relación entre laS __ ft..in'Ciones cognoscitiv~s y las variables 

polisomnográficas de movimientos periódicos de las extremidades 

inferiores, fragmentación del sueño, variables respiratorias y estructura 

del sueño en pacientes con LEG. 

4- Valorar si la actividad de la enfermedad, la ingesta de corticoesteroides 

y/o el nivel de depresión son factores determinantes en las alteraciones 

cognoscitivas. 

- ----~- ---------------------------------------- ·---



IV. HIPÓTESIS 

4.1 Hipótesis de Trabajo: 

.. ... ' . 
Existen alteracioni::~ .c«?gno~ci~ivas ~n las pacie":ltes diagnosticadas con LEG 

en cornpar8.é:ión··e:O'~·e1' g-ÍupO·COntra·I de· mujerés sa;,as:, 
-· <,··· .. ·'··":::/\' ·, -~;;:<" - - .. .·· - .- .· 

Existe~ al~~;~-'~¡·~~~,~- é:~·:e(-~:airó~ -~~-sueño e-~::la~··:p~~ienteS diagnosticadas 

con LEG :~-~- _c;6,~p~º~~-~¡6:~--~¿~~~:¿,~ :~-~~p-*-C~:~-fr~¡-~~-~ :~~j~:~~'.s _sanas. 

:./:;.:. -:-:~~:-:, 

- Las_tunc~ones ~ognoscitivas se rel~cio'ña~ e~~.!~~~~-~-~~~~~~~--~ ?~I patrór:i de 

movimientos periódicos de·:: .-:"la·s· '.~~.;~-~¡~~-~es':~' iryferiores. 

fragmentación del sueño, variables respiratori~~ y ~s-iíú'étU'i~ ~del. sueño en 

sueño de 

pacientes con LEG. 

La actividad de la enfermedad de LEG, la inge~t~ de cortic~~st;;;oicf~s y/o el 

nivel de depresión no son factores determinantes de ~1teiaciones cognitivas 

en pacientes con LEG. 

:!•) 



4.2 Hipótesis Estadísticas: 

ALTERNAS 

H1. Existen diferencias estadisticamente significativas en las funciones 

cognoscitivas entre el grupo.de pacientes LEG y el grupo control de sujetos 

sanos. 

H 1. Existen -diferencias estadisticamente. significativas en las variables· del 

patrón de s.ue.ño entre el grupo de pacientes LEG y el grupo control de 

sujetos sanos.·: 

' ' ,. . : ,' 

H1. Existe.n correlaciones estadist!camente signifiCativas en las funciones 

cognos_citi~-~S :~-~)a~·.·:~~ri-~bl·~-~ "de_I P~_Író~ -de,:·~~~ñ~;- ~e ·.m.c:>vimientos periódicos 
' -.·' ,· 

de las extremidad8S -.'_ .~~f~r~ores.; :~· f~8g~_e_rltació~ del '· sUél;o, variables 

respiratOriaS ~/est~.u~·t~í~ ~~1-si.J8~c»'_e~:pa~C?!~·ntes-con.· 
'':):~·-

H1 Existe~~~~¡~l;~i~~;;~~é~t~disiic~~~l't~ ~i~nlfica~i~as •del. puntaje del 

MEXSLEDJ'-1. •el '¡i,'cii~i, 'terapéuti~~ , cie',corticoest;,,r.:,ides y el nivel de 

depresión de. ac~erd~,al l~~enta;io .de de~resió~ Beck con las funciones 

cognoscitivas·.en p~Cierites con LEG~ 
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-- ---~- -- -----

NULAS 

HO. No existen diferencias estadlsticam-ente significativas en las funciones 

cognoscitivas entre el grupo de páCie~'¡~~-"LEG-.y ei"Q-~úpO c~·ntrol"de sujetos 

sanos. 

HO. No existen diferencias estadlsti~S~e~t~··si~·~-¡f¡'c-~ti~~s en las variables del 

patrón de sueño entre el grupo ·de ;paci..'~tes: L~G y<e(g~Úpo control de 

sujetos sanos. 
. ··:· \ 

. . .- ·,· ·' -:. ·.· - - .,._.._,~·: ":,· - /' 

HO. No existen correlaciones esta~:Üsticame:nt~~.--~¡·g~·i_!i~~,tiºya~~ ~~.:1_as_.funcion~~ 
cognoscitivas y las variables del Patrón de 'sG·~i;-c(d'é··~~~~Í;;,i~n·t-~S- Periódicos 

de las extremidades inferiores, frági-ne·~·t;¿¡~--~ ~i>d~,I : sueño, .'>Variables 

respiratorias y estructura del sueño en pa~~~~:~~·~,.-~6~ :;L:Éb~~·:{.::-_\ 
'._,., _;­

" • .,¿-;e_ - -
HO. No existen correlaciones estadisticar1-lent·e· ~si9;;!fiC.~lth{as 

MEXSLEDAI, el Indice terapéutico de co~iC:o~ste~oides 
del puntaje del 

y, el nivel de 

depresión de acuerdo al inventario de depresión de Beck. con las funciones 

cognoscitivas en pacientes con LEG .. 
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1.;;\.,1lu.u.:1on Nl•un,1¡1~1ct1lt1gu.:.1 \' l't1l1~t1111nug1.tfi..:.11.·111•.u:1t..•11h~'1.·tu1 l.EG 

V. MÉTODO 

5. 1 VARIABLES 

VARIABLE INDEPENDIENTE: - Enfermedad de Lupus Eritematoso 

Generalizado 

VARIABLES DEPENDIENTES: - Funciones Cognoscitivas 

- Patrón de sueño 

VARIABLES INTERVINIENTES: - Áé:tividad. de la enfermedad de LEG. . _--_ : ' 

- lngesta· de corticoesteroides. 

- Depresión. 

5.2 DEFINICION CONCEPTUAL 

VARIABLE INDEPENDIENTE: El Lupus Eritematoso Generalizado es 

una enfermedad inflamatoria crónica de diversas manifestaciones cUnicas y de 

laboratorio, con un curso impredecible de periodos variables entre remisión y 

exacerbación que afecta a diversos órganos, aparatos y sistemas. Los pacientes 

con LEG se caracterizan por presentar diferentes anormalidades del sistema 

inmunológico. en particular la producción de complejos antígeno - anticuerpo que 

participa en el daño de tejidos (Schur. 1996). 



VARIABLES DEPENDIENTES: 

~Funciones Cognoscitivas: La cognición es la suma de las funciones 

intelectuales que se integran del proceso de recepción de estimulación externa, 

procesamiento de esa información y expresión de las funciones cognoscitivas que 

pueden conceptualizarse o incluirse en diferentes categorías de las cuales cada 

una involucra varios procesos cognitivos complejos. En la valoración de las 

funciones cognoscitivas es importante incluir las funciones de: 1) Orientación: 

permite valorar el nivel de conciencia y estado general de activación. 2) Atención, 

es la habilidad para "orientarse hacia" un estimulo especifico, en t~nt~. la 

concentración es "enfocarse sobre" . es decir, la capacidad para sostener, o 

mantener la atención. En esta prueba se identifica la deficiencia en. e!1 :~i,vel de 
.. · .. , .. 

conciencia o estado de activación y la capacidad para manten'eíla p-a·r.,· Pe~iodos 

prolongados. 3) La memoria, es el proceso que permite.conservar ·la .. irlfo·rO::.:adÓn 

transmitida por una señal después de que se ha suspendido la acción _de dicha 

señal (Sokolov, 1970). lo cual nos permite almacenar-experiencias ypercepciones_ 

para evocarlas posteriormente. 4) El lenguaje es una herramienta· básica de 

comunicación humana. Las alteraciones de lenguaje se pueden presentar. a 

consecuencia de lesiones focales causando diversos tipos de afSsias (A¡:dila y 

Ostrosky-Solis, 1991) o por lesiones difusas. 5) Las habilidades visoespaciales se 

encuentran alteradas en lesiones parieto-occipital. 6) Funciones ejecutivas 

incluyen la capacidad de planear. secuenciar y organizar información, términos 

que se han utilizado para describir las habilidades cognoscitivas más complejas 

(Lezaek, 1995). En general los lóbulos frontales son los que están involucrados 

para la ejecución adecuada de estas conductas. y 7) Lectura, escritura y cálculo: 

la ejecución de estas tareas involucra la interacción de zonas lingüísticas y no 

lingüísticas, y la participación de áreas del hemisferio izquierdo y del hemisferio y 

del derecho. cada una contribuyendo con aspectos específicos. 
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Variables del patrón de sueño: el patrón de sueño se basa en la cantidad y 

calidad de sueño {alter8cio'nes ·de moVimi~nto y respiración) de acuerdo con la 

documentación mediante polisomnografia (Roih~ .Roehrs. Carskadon and Oement. 

1989). 

VARIABLES INTERVIENTES: _ 

Actividad de la enfermedad• de LEG: El: pe.rlodo de actividad se define 

conceptualmente a t;avés· de ~os'.__.as·p•ectos·· gener~les: 1 °¡ la- presencia de nuevos 

síntomas o signos del órgan'o ·involucrado· y 2) el empeo~ámiento alrededor del 

órgano o sistema implicadi;:; (~a~it~)191'Í7).· -•• 

.. :~'. : :·_ " .-.. J ·.~' 
::·~: :~~--- . ·, ·' ·- . . . . 

-In gesta de corticocSteroi.dc~·: :Lo~· co-~-;~~·e.~teroi~e's s~n, -agentes hormonales 

con propiedades inm¿·n~Í~giC~~~~- L~·~. ~'.d"~,i~¡:~t:~~~iÓ·~ . d.-~: .un ·.corlicoesteroide: como 

prednisona o dexameta~o~a rE!dúC:e.~I ia~añ6 y cont~nido linfoide de los g~nglios 
-· - • -· - - - -~,_~"=-"o "'·:o,-,..:-_ ~-- :. . -- - ' . - ·. -

linfáticos. que al ser ingeridos·_,_erl -foíma ·COntinUa ·aumentan· el irldice Catabólico 

fraccional de la lgG. la prlndp~I cl~se de inmunoglubiria, reducie(nd'o asi la 

concentración efectiva de a~ii.6ue~-~os específicos. Es asocia~·ª.- a·-1~;~·~.· p·lazo con 

una significativa toxicidad en dosis que pueden variar de 5 a BOm~- d·.; f>l"ed~i~o-na 
. ·,''".?:.·'..-·. 

al día por periodos mayores a un año. Su ingesta se ha relacionado tam.bién con 
.. <: - · .. ; .. · 

alteraciones cognoscitivas inespecificas (Wolkowitz y cols. · 1 g9Q), _ a_l_teraciones 

especificas en la memoria por daño en el hipocampo (Keenan y. cols. · 1996) e 
' .... · .,·,.,· 

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

casos efectos colaterales como: alteraciones en la conducta. de~ilida~ muscular. 

infecciones. osteoporosis. hipertensión arterial. diabetes mellitus. osteonecrosois, 

incremento de peso, hipertricosis, facies cushingoide, etc. 



- Dcprcsión:_La depresión en los humanos origina cambios orgánicos .. asi como 

estados mentales internos. En la depresión la conducta de perdida de placer 

involucra pérdida del interés en la alimentación y en el sexo •. asi _C'.om.á en- otras 

actividades físicas y relaciones sociales placenteras. Los pacientes pUeden perder 

peso, apartarse de la familia y amigos y experimentar cambi·O~ en ~l~·s· ~'~t~~nes de 

sueño y vigilia, aunados a dificultad para pensar. adé;;á,5-·:-:-d-~ < v~~-b~lizar 
sentimientos de "dolor mental'', falta de valor perso,.;al y cu.lpa, y tal;.s 

sentimientos llegan a ocupar la mayor parte de sus horas de· vigilia. Erí los casos 

graves y persistentes. la sensación de desesperanza puede .llevarlos al suicidio 

(Collins, 1997). 

5.3 DEFINICIÓN OPERACIONAL 

VARIABLE INDEPENDIENTE: El Lupus Eritematoso Generalizado ( LEG ). 

El Diagnóstico de LEG fue realizado por un médico especialista en 

Reumatologia con la evaluación clínica y estudios de laboratorio de acuerdo a los 

criterios de diagnóstico establecidos por el Colegio Americano de Reumatologia 

revisados en 1982. 

VARIABLES DEPENDIENTES: 

Funciones Cognoscitivas 

Las funciones cognoscitivas serán valoradas a. través de la aplicación de 

la Evaluación Neuropsicológica Breve en EspañoÍ N~ÜROPSI (Ostrosky-Solis y 
. . 

cols. 1999), la cual. es una prueba neuropsicológica de tamizaje que evalúa un 

amplio espectro de funciones cognoscitivas las cuales incluyen: orientación, 



Ev.tlu.tcion Nt.•urupsit:ulút'.i1._·o1 v Puli .. n11111ogt·.1fic,11._•11 Po1ci1..•11h .. •s c1._u1 l.EG 

atención. memoria, lenguaje, func_iones visoespaciales. funcion_es ejecutivas y 

motoras. La prueba fue validada y estandarizada en una población mexicana de 

1678 sujetos normales entre 16 y 85 años. De acuerdo a la edad se dividió a la 

muestra en cuatro grupos: 16-30, 31-50, 51-65 y 66-85. Se di~idiÓ ;a,,.;bién en 

cuatro niveles educativos: O años de estudio, 1-4 -a.ñ~s~ 5:-_9- ~:ry.os y <ío~iQ ~ño:::-·de 
estudio. 

._ ··.··-

Se aplicó también, la Prueba de Adición \Ni;kinson (Í~~a¡:e~ la 'cual, se 

evalúa la función de atención y concentra¡:;-¡·Ó~~-,\.~ -.~~~~b·~t6~-~-~Í~~~-~~~-:·"{~·~ r~~l~~ación 
de la mayor cantidad de sumas en 10 millut~ .. ; E~ e'<it; p;~~i,;. s~ calÍfica el 

número de operaciones realizadas, el número· de operaciones correctas e 

incorrectas y se obtiene el porcentaje de precisión. 

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 al sujeto y se le pide que al término de la lectura repita 

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 distintas a la 

primera en un solo ensayo y se le pide el recuerdo de dicha lista y finalmente ya 

sin la lectura se le pide que repita todas las palabras que recuerde de la primera 

lista. En esta prueba la calificación total para aprendizaje se obtiene de la suma de 

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

La memoria se evalúa con el número de palabras recordadas en el ensaYo.· ~-- Las 

palabras que se repitan varias veces o se cambien por otras, s~ considera~ como 

errores. 
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Variables del patrón de sueño 

Tiempo Total en Cama (TTC): fue contabilizado el tiempo desde.e.1 momento 

en que se apaga la luz. hasta que se.Je da_~··10~~.b-~~h~s .di8~ al Paciente. 
- . - . - . 

Tiempo Total de Sueño (TTS): se con.tabilizaron los minutos que el paciente 

permaneció en alguna etapa de sueño. 

Latencia a sueño (LS): son los minutos que transcurrieron desde que se 

apagaron las luces hasta la primera época de sueño del sujeto. 

Etapa de Sueño 1: es una etapa de transición, la cual se caracteriza por 

patrones encefalográficos (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 sueño 2: Presenta ritmo theta como base, se caracteriza por la 

presencia de complejos K y husos de sueño. Los husos de sueño son de 

frecuencia 12-14cps con una amplitud creciente y una duración minima de 

0.5 seg. Los complejos K son ondas bien definidas con un componente 

negativo inmediatamente seguido de un positivo con una duración mayor de 

0.5 seg. 

Etapa de Sueño Delta (3+4): a esta etapa también se le conoce como sueño 

Delta o sueño profundo, y tiene un ritmo de 0.05 a 2cps. 

Etapa de sueño MOR: la etapa de sueño MOR está vinculada con las 

ensoñaciones y también se le puede denominar como sueño para_~ójico. 

debido a que el cerebro esta muy activo. Los patrones encefalográficos 

(EEG) se caracterizan por presentar ritmos beta (15 a 20 cps) y alfa (S·a 12 

cps). También se presenta, atonta muscular. brotes de ·-episodios de 

movimientos oculares rápidos y cambios en el sistema nervioso autónomo 



como frecuencias rápidas e irregulares en el consumo de oxigeno, el ritmo 

cardiaco y el flujo sanguíneo. 

Eficiencia de Sueño (ES): considerando al tiempo total como un 100º/o, se 

calculó el porcentaje de tiempo total de sueño. 

Número de despertares menores a 1 minuto (ND<1 ): se -contabilizaron tos 

despertares menores a un minuto durante et tiempo total de sueño. 

Número de despertares mayores a 1 minuto (ND>1): se contabilizaron los 

despertares mayores a un minuto durante el tiempo total de sueño. 

Número de Transiciones de uno a otro estadio de sueño (NT), 

El total de minutos y el porcentaje que el paciente paso en cada estadio de 

sueño. Fueron calculados considerando el tiempo total en cama. 

Tiempo de desaturación nocturna: ·se contabilizaron tos minutos en que los 

registros de saturación de oxigeno er:i sanQre se encontraron por debajo del 

90%, del 80% y del 65%. 

Número desaturaciones: se contabilizó.· e1 número de veces en __ que . tos 

niveles de saturación descendieron· .. '8bajo del 90°/o de hemo9tobU1ina en 

sangre. 

Indice de Alteraciones en la Respiración: se contabilizó el número de apneas 

e hipopneas de sueño y se· dividió entre el tiempo total de sueño ·de cada 

sujeto (se considera al número de.apneas o:hipopneas que se presentan en 

una hora de sueño). 

Indice de Movimientos Periódicos d.e .las ·Extremidades: se contabilizó el 

número de movimientos de .-las pie~~as que no estuviesen relacionados a 

eventos respiratorios o _a despertares~ 5_e dividió entre el tiempo total de 

sueño. 
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VARIABLES INTERVINIENTES: 

Actividad de la enfermedad de LEG. 

Se consideró un puntaje mayor que 2 en la escala MEX-SLEDAI como 

actividad de LEG. 

lngcsta de corticocstcroidcs. 

Se calculó el indice terapéutico. cie · los pacientes con. LEG · mediante la 

siguiente ecuación: Indice Tera~:~ .. ~·ti~6 ~S,.¡Q~~I ~_.la d6~iS~-d~----~~-rtic~eSteroides por 

los días en que se ingirió el mediC·~-;,n~-~t~ ~¡~'j'~~'d·~:--~·~l:r~-'.1~s dias·~~I afio. 
':·. ·: :~-

- -
Depresión. .-."-::. 

Se evaluó a través del trive~t"ari~i d_e . Depresión de Beck (Beck, 1988, 

estandarizado para población,~-~~¡¿~~a:··par ju-ractó y cols. 1998). Es una prueba 

de tarnizaje. 1a cuat comprende-·2:1·· c~tegOrias de stntomas o actitudes: cada una 

de ellas es una manifestaái:C:m ;:d;,,'>depr~sión. Valores numéricos del a· al 3 

cuantifican esta posibilidad_~-_:L~s- reactivos se escogieron teniendo en cuenta su 

relación con el cuadro· depresivo y no tienen ninguna significación etiológica. El 

inventario abarca cOrno- se- sintió. e1 paciente durante la ultima semá.na hasta el 

momento en que contesta los reactivos. Se consideró cuantitativamente la 

depresión de acuerdo al puntaje obtenido: No deprimido: < 9. Deprimido: >=9. 

·-..... 



5.4 SUJETOS 

Se evaluaron neuropsicolagicamente y polisomnográficamente a 42 

mujeres diagnosticadas con LEG. pacientes ambulatorias de la consulta de 

Reumatologia del INCMNSZ diagnosticadas de acuerdo a los criterios del Colegio 

Americano de Reumatologia ( 1982), también se evaluaron. neuropsicologicamente 

a 42 mujeres sanas pareadas por edad y ·escolaridad no relacionadas 

familiarmente con las pacientes LEG. de las ·Cuales. solo 14 de estas mujeres 

sanas aceptaron ser evaluadas polisomnograficaménte con una media de edad de 

(36.9 ::!: 9.1) y escolaridad (12.2 ::!: 2.7). En la tabla 1 se muestran las 

características demográficas de la muestra. 

Tabla 1. Caracteristicas demográficas de los pacientes LEG y sujetos control. 

·ouRACION .· 
n EDAD ESCOL..ARIDAO ENFERMEDAD 

(:ulus) RANGO (ailos) RANGO (ailos)· .. RANGO 
Mcd+ D.S Mcd + D.S Mcd ~ D.S 

.· ·. 
Grupo 42 39.5:!:,1.8 20 - 58 11.1 ;!;:4.1 3 - 18 io:4:!;.8.1 1 - 30 
LEG ·. 

.· . 

Grupo 42 38.8:!;.11.3 20- 58 10.76 :!: 4.1 3 - 18 o ·. 0-0 
CONTROL ·.·. .. .· 

La durac1on de la enfermedad esta cuan11f1cada en anos desde la fecha de d1agnOst1co. 

En la tabla 2. se muestra la clasificación de los 42 pacientes con LEG que 

conforman nuestra muestra de acuerdo al órgano o sistema involucrado en la 

enfermedad . 
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Tabla 2 Órgano o Sistema involucrado en' la ente.rr:nedad en ~uestra muestra de 
pacientes con LEG. 

ORGANO O SISTEMA 
INVOLUCRADO EN EL LEG 
Musculoesquelético 

Musculoesquelético y Cutaneo 

Musculoesquelético y Renal 

Musculoesquelético y 
Hematoló ico 
Musculoesquelético. Renal y 
Hematoló ice 
Musculoesquelético. Cutáneo y 
Hematoló ico -
Cutáneo 

Renal 

Renal y cutáneo 

Renal y Sistema Nervios Central. 

Hematológico 

5.5 DISEÑO 

Se aplicó un diseño tranS:versal; descriptivo, ccirrelacional. no experimental 

de casos y controles pareados por sexo. e!dad y escolaridad. El grupo de casos lo 

conformaron las pacientes con LEG y el grupo control de mujeres sanas. 

Muestreo. 

Se realizó un muestreo no -p_robabilist_i.c0', o __ de; conveniencia y. de _sujetos 

voluntarios (Hernández y col, 1998). los sujetos que .conformaron los grupos 

fueron aquellos sujetos que cubrieron los criterios de inclusión 'y que aceptaron 

participar en el estudio. 



Criterios de Inclusión. 

Grupo de pacientes con LEG 

1- Pacientes con diagnóstico de Lupus Eritematoso Generalizado 

valorado por un especialista en Reumatologla. de acuerdo a los criterios 

de clasificación y diagnóstico de la Asociación Reurnatológica 

Americana (actualmente Colegio Americano de Reumatologia) en 1982. 

2- Sexo femenino. 

3- Edad mínima de 17 años de edad. 

4- Consentimiento informado para la participación en el estudio. 

Grupo control. 
. __ ,. --·---·_,:_ .. · 

1- Sujetas·· v61unt;;~io;,i sanos . que·· no tengan diagnostico de alguna ""··· ·:: .-. . . ' 
enfermedad.-·y que ·den su consentimiento para participar en el estudio. 

2- Sexo .f~-~.;~¡~~:6~>·, 
3- Contar con laedad. de una de las paciente:s con_L_EG. y no _tener una 

diferencia may6r~ a·menor de 2 años: 

4- Contar con la escolaridad de una de las padentes con LEG y no tener 

diferencia mayor o menor de 2 años.·· 

5- No referir sintomatologia de trastornos del dormir. 

6- No presentar ninguna enfermedad médica o estar bajo tratamiento 

farmacológico. 

Criterios de exclusión 

Grupo de pacientes con LEG 

1- Agravamiento de la enfermedad de base al punto que los síntomas 

constituyan un peligro para el paciente. 

2- No haber concluido adecuadamente el estudio. 

3- Si la paciente se encuentra embarazada 



4- Con medicación nocturna para ayudarse a dormir. 

5- La decisión por parte del pacie:nte de s~spen.der el estudio. 

Grupo control. 

1- No concluir adecuadamentá.01 eStúdiO pOr parte del paciente. 

2- Decisión por parte del paciente de SUspender el estudio. 

5.6 APARATOS, MATERIAL E INSTRUMENTOS. 

·instrumentos Psicométricos de evaluación neuropsicológica: 

- Evaluación Neuropsicológica Breve en Español (NEUROPSI) 

(Ostrosky-Solis y cols. 1999) 

- La Escala Verbal-Auditiva y de Memoria de Rey (Rey. 1964) 

-La Prueba de Adición de Wilkinson (Wilkinson, 1986). 

·instrumento de evaluación de actividad de la enfermedad. 

-Índice de actividad de la enfermedad validada para población mexicana 

MEX-SLEDAI. (Guzmán y cols. 1992). 

*Instrumento de evaluación de Depresión. 

- Inventario de Depresión Beck (Beck, 1988 en Jurado.1998). 

·Aparatos: 

-Estación de Trabajo Nicolet-Ultrasom de 32 canales 

-Capnografo-Oximetro ( BCl-900) 

-Cánula para medir CO, espirado 

-Termistor para medir flujo nasal-oral 

-Bandas prezoeléctncas para esfuerzo respiratorio 



-Lámpara de luz infrarroja 

-Cámara sonoamortiguada 

"*Material: 

-Electrodos de plata de superficie 

-Pasta conductora 

-Acetona y alcohol 

-Gel Dermo-abrasivo 

-Colodión 

5.7 PROCEDIMIENTO 

' ' 

A 1.as pacierite". mlljeres que acudieron a la consulta de Reumatologia del 

Instituto Nacional· .-·de ·.Ciencias Médicas y Nutrición Salvador Zubiran 

diagnosticadas con i~ .:enf.;rm~dad de LEG y que completaron los criterios de 

inclusión se ·les ·._.sc;Ú¿itó-~. "su · participación voluntaria en el estudio, y una vez 

obtenida la ace'p\;;.~iÓn: se'" les dio fecha para la realización del estudio 

polisomnografico y 1.a aplicación de las pruebas neuropsicológicas. Para 

determinar la· actividad de la enfermedad se aplicó el MEX-SLEDAI (Guzman y 

col, 1992) por el especialista en Reumatologia. 

El estudio polisomnografico se realizó en la Clinica d.;·;;-Tr.,;;;tornos del 

Dormir del INCMNSZ, en una camara sonoamortiguad~ con'',birb~ito~'cerrado de 

televisión. Los pacientes fueron citados a l~s: ~·de·:·,~· ~~·c;·h:e·;·~~~~\~·~·~·;~~::su~· datos 

generales y se les aplicó un cuestionario nocturno para saber si durante el dia que 

se realizó el estudio, ocurrió algo que pudiera afectar el sueño del paciente. 



Ev."lluación Nt:-uropskulógic.1 y Poltson1nunr.ifk.1 L'n P.1dentes con LEG 

Posteriormente para···registra'r el EEG se colocaron doce electrodos en el 

cuero cabelludo de, aéuerdo al sistema .10-20, el cual se basa en ~i;,'idir la distancia 

en sentido anteropo~terfor; ~nt;e los puntos de lnión y Nasió~ /"';, el s.;,,:;tido 

transversal -1~ d_i.st~n~-¡a·:·~~ntr~- I~~- _.dos:.~uriculas. Se -Utiliz~ron- -~ ~·~-*~1~i·· Sri >los qu~ 
se registraron a~~oS. ~-~~i~;~~ios cerebrales . mSd.ia~l·~ _·.· ~-~ ---~:.:~-~~-~~j~ ·. ~--¡pe.lar 
posterosagital F3-C3, c3-P3, P3-01, T3-T5, F4-C4, C4-P4, P~:o2, T4-T6. El 

electro oculograma (EOG), se cibtuvo del registro de electro.do~'- colocados un 

centímetro por arriba y por abajo del canto exterior de los ojos; electromiograma 

(EMG) registrado en la superficie del mentón y en tibiales anteriores; 

electrocardiograma (ECG) con la derivación 11, movimientos respiratorios en tórax 

y abdomen mediante bandas piezoeléctricas; flujo aéreo oro/nasal mediante un 

termistor de tres puntas;. saturación de oxigeno en sangre (Sa02), medida por 

oximetrla de pulso ·colocado en el lóbulo de la oreja y el Bióxido de carbono (C02) 

espirado medi_ante. Una~'·c;::ánula en narinas dirigida a un capnógrafo-oximetro 

(marca BCl-900):<Antes de ir a la cama, se aplicó el inventario de depresión de 

Beck (Be~k~··1 s'aá é·;, 'Jurado, 1998). El registro polisomnográfico comenzó a las 

23:00 p.m.; 6S~~:d¿;: ~~'.~p~~aban ·las luces .. Los sujetos fueron monitoreados en 

una estaci¿n 'Cí~'tra6a¡'Ó"'f.:iibolet.-Ultrasom a una velocidad de papel simulada de 
<'·-

10mmts: El.regist~o':p~IÍsomnogáfico terminó transcurridas ocho horas, por la 
''c.·.•_,,_,_,, 

mañana se ~pHcó, un :cuestionario :_diur~o para saber que tan reparador fue el 
: -~ -::· 

sueño del sujeto,· 
•. ~1'~ ' 

Después de la ~-:g·u~~~'. noche de registro PSNG se realizó la prueba de 

Latencias Múltiples a S:.:;e,~c,'· 'c'~t_;.S:)' para valorar el nivel de somnolencia diurna 

(Carskadon, 1989). La prueba consistió en poner a los sujetos en condiciones 

adecuadas para dormir y este procedimiento se realizó 4 veces durante el dla 



Ev.1luacil1n Ncuropsicológicc"l y Pulisomno¡~r.tfic.1 en P,u:icntcs cnn LEG 

iniciándose a las 1 0:00 a.m. con intervalos de ·2 horas entre cada Uno de ellos. Al . . . 

terminar la primera LMS ~e realizó la e-vah.~ación Neu~oPsicológica que -incluyó la 

Escala Verbal:Auditiva Memoria de Rey (Rey, _1964),·la_Prueba de Adición de 

Wilkinson (Wilkinson, .1986) y la Evaluación Neurb.psicoló~i~a. Breve en Español 

(Ostrosky-Solis y cols. 1999). 

El análisis de los registros se realizó bajo criterios ·estándares establecidos 

por Rechtschafen y Kales (1968) en period.;~ d~ 30 s.;g~n~6~. se ~alÍficaron .· . - ·. _,._;' . ··. "-·- ·_ .. , ; ; .. 
manualmente los estadios de sueño, 1a~{8Cti\;aé¡C,~·e::{:'.1~~~-~·~e~ntoS ;:résp·i~atOrios y 

los movimientos periódicos de las extrem.id·~:d~·~\;J~: ~c:J~~d·~·~~éÍ:~·;·it\~i¡r;~'Cú~· .. ·c·6·1-~man 
(1982) para obtener el Indice de MPE p';,~ ho~a á;i'~G~ñci.'; \' · :. ' 

---~:.e: , r ,. 

~;;.:x;::· 

Las variables del patrón de sue·ñ·~ ~~e ~e tornarb~-~~'~Úe~t'a._son: tiempo 

total en cama (TTC), tiemp~ total de sÚeñÓ(TTS), latencÍa as~efto.(LS),eri~iencia 
de sueño (ES), número de des.perta res menores L1 rninuto cÍ-IÍ::>«.:1 ):número de 

despertares mayores a 1 minuto (ND>1 ), número de tran~ici.;;'nes de uno a otro 

estadio de sueño (NT), el total de minutos y el porcentaje que el paciente pasó en 

cada estadio de sueño. 

Las variables respiratorias incluyeron: el número de eventos respiratorios 

anormales por hora de sueño (IAR), el número de desaturaciones durante todo el 

registro. los niveles mlnimo, máximo y promedio de la Saturación de Oxigeno en 

sangre (Sa02), el número de desaturaciones y el tiempo de desaturación que el 

paciente pasa por debajo de 90%, 80% _y 65% (Sa02<90, Sa02<80 y Sa02.:65 

respectivamente). 
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ANÁLISIS ESTADÍSTl.CO DE LOS DATOS, 

,, ' 

Se estableció el p-~;hen~~-je :de:·alte~·~~iOñes'.:.-·cog~-osCi~iva,~: ~ontabilizando el 

número de pacientes ·~u~ .d .. El~u~(~o.~' ;~ pr~· .. ~;;. .. ~.;·,'· t~¡:,,izélje NEUROPSI 

Se aplicó un ariáÍlsi,;', éorlliJarativo' i>ór'llléciio'de 1él .piueba 't de Student de 

grupos indeperldiente,; for,;:;ado po~. ei grup'ó de 'pacierite'S con LEG y él. Grupo 

control de sujetos ~~nos p.;raide>termi!:'a~':d\fe~e:ricias en las subpruebas del 

NEUROPSI cosÍ!~sk/s6110.:\•caÍ5. 1999).1él ;;;¡cala v.;rbal-Auditiva y de Memoria 

de Rey (Re~. í!Js~);~1'1 g~~~i:,' .. d~· 2:cii~iÓ~ d .. ;, WiÍkin~~n (Wilkinson 1986) y las 
- ··-_,'.·c,_;: .. p: >;~;~_:. 

variables polisomnográficas;;:: .. ·:. .. '· · 

El porceñt~Ie'de ai~i~di.;~;;,~ erÍ'.las variables. pC:,lisomnogr~ficas se obtuvo 
" • ...'. !..• •• • • •-T 

contabilizando a los pácient~s;' LEG y: sujetos. del grupo control de .acuerdo al tipo 

de trastornos .mostr'1cto;· en. l'as variables polisomniográficas y .se calculó el 

porcentaje, 

Se realizó la: conve;S:{óii a . puntajes Z de los élafos. obtenidos. en las 

subpruebas de NEUROPSI; utilizando como valores· .de., ref .. rencia la media y 
-. ' -

desviación estándar de nuestra población de 42 sujetos sanos .. ; 

Se aplicó también una correlación de Spearman para encontrar las posibles 

relaciones entre las funciones cognoscitivas. y· .. _1~·~ .. ~~'ri~~ie~ Polisomnográficas. 

Esta misma prueba se utilizó para determinar ··la ~~rr~:1.:ición del puntaje del 

MEXSLEDAI Guzmán y cols. (1992) el indice terapéutico de corticoesteroides. y la 

depresión con las alteraciones cognoscitivas. 
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VI RESULTADOS 

De acuerdo a la prueba de tamizaje de NEUROPSI, los datos mostraron 

que el 38.1% (n=16) de los pacientes LEG presentaron alteraciones 

cognoscitivas. En la tabla 3 se muestran los rangos de severidad y el porcentaje 

de P.acientes LEG con alteraciones cognoscitivas, observándose que el mayoí 

porcentaje se encuentran en el rango de leve a moderado. 

Tabla 3. Clasificación de pacientes con LEG de acuerdo al /amizaje de la 
prueba de NEUROPSI. 

NORMAL 

LEVE 

SEVERO 

TOTAL 

Se considero el renciirril-;;ntocogncf,;~jtfta·g'¡6'1:lal erí la prueba de NEUROPSI 
' •-, . - ,-,.,,,;.,. ·- ' . ,, _., :,¿~.,, . . ' ., . . . .. . ,, . . . - . ·, . ' .. 

para la clasificación del grado de sev~ridad! .• 

Se observaron. diferencias·: estadísticamente, s.ignificativas · entre el grupo 
·._,.· 

LEG y el grupo control 'e'n ·las funda'nes cognoscitivas de memoria espontánea, 

fluidez verbal semántica, fÍuidez·v;.rbal,fon.~ÍÓgica y .la subprueba de semejanzas. 

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

Control LEG 
N=42 N=42 p 

Orientación Orientación tiempo 2.95 + 0.21 2.98 + 0.15 ns 
Onentac1ón espacio 2.00 + 0.00 1.97 + 0.15 ns 
Orientación persona 1.00 + o 00 1 00 + 000 

1 
Atención y Retención de dlgitos 3 90 :!:. 1.16 3 66 :!:. 1 14 ns 
'Concentración Detección Visual 14.03 + 2.59 13 02 + 2 70 

20 menos 3 4 70 + o 57 46 + o 82 ns 

Copia F19 Sem1comple1a 11 32 + o 85 11 67 + 1 02 ns 
Memoria Memoria verbal 4 90 :!:. o 65 4 88 :!:. o 70 

Figura sem1comple1a 10 11 + 1 72 9 88 + 1 77 ns 

Memoria Espontánea aciertos 4 88 :!:. 1 19 3 97 :!:. 1 74 0.0072 
Evocación Categorias 4 97 + 1.19 4 42 :!:. 1 56 

Reconoc1m1ento 561 + 0.58 5 38 + o 79 

Lengua1e Denom1nac1ón 7.85 + 0.41 7.88 :!:. 0.45 
Repet1c16n 1 3.97 + 0.04 3.92 + 0.26 ns 
Compresión (Token) 5.78 + o 47 5 76 + 0.57 ns 

1 
Fl~1dez semántica 20 31 :!:. 5 20 17 95 :!:. 4 52 0.0290 
Fluidez fonológ1ca 13 33 :!:. 4 59 10 11 :!:. 3 58 0.0006 

Lec to- Lectura 2 70 :!:. o 68 2 41 :!:. o 92 
Escritura Dictado 1 00 + 0.00 1 00 + o 00 ns 

Copiado 1 00 + o 00 o 95 :!:. o 21 

Funciones Seme1anzas 5 61 :!:. o 58 4 54 :!:. 1 64 0.0002 

~ §=_c:u~~v~-s~ ___ ¡Cálculo 2 61 ~ 0.70 2 61 :!:. o 72 ns 

Secuenc1ac1ón o 90 + o 30 o 78 :!:. o 41 
Posición manos total 3.34 + 0.93 3 11 + 1 01 
Mov1m1entos alternos 1.80 + 0.40 1 64 o 53 ns 
Reacciones opuestas 1 85 + 0.35 1 81 ;!. o 45 ns 

PUNTAJE TOTAL 108.6 :!:. 82 104.3 :!:. 10.2 0.0356 --

. ., 



Evalu•1ción Nt..•uropsicológic."'1 y 1•ulis<."l111nogr.i.ficd en t•.1cientcs con LEC 

Las figuras 1, 2. 3 y 4 muestran las distribuciones de puntajes Z de las subescalas 

del NEUROPSI en las que se encontraron diferencias estadísticamente 

significativas. Las·cuatro figuras muestran sesgo haciB·1a izqui8rda lo que nos 

indica_ ria· un _meí16~ ·rendimient~ de los pacient~s con ~-EG .. · 

Figura 1 Distribución en· puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Fluidez 
Verbal Semántica.·· 

.16~---------t------------~ 
# Pncicntcs 

LEG 14 

12 

10 
~ 
¡;.:¡ 

8 :;z: 9 
e:> c:z: 

6 CJ e:> 
~ e;..:¡ 

4 Cñ ~ 
2 ~ ~ __.. 
o ~ 

i::z.. 

_ Puntaje Z .Grupo LEG 

Grafica 2. Distribución'~n· puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Fluidez 
Verbal Fonológica.· · 

#Pacientes 
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12 
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8 

6+---~r---< 

4 

2 
º'-~-"--~___JL__ _ __¡ __ __¡ __ , _ __¡ __ -1. __ :::::i 

-2.00 -1.50 -1.00 -.50 o. 
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Grafica 3. Distribución en puntaje Z del rendimiento en la subprueba de Memoria, 
Evocación Espontánea. 

# PUcicntcs 
LEO 

10 

B 

6 

1.0 

' ' -
Puntaje Z Grupo LEG 

Grafica 4. Distribución ·en puntaje · Z del rendimiento en la subprueba de 

Semejanzas. 

#Pacientes 
LEO 

-4.0 

Puntaje Z Grupo LEG 

-2.0 o.o 

51 



Ev."lltMción Ncun.ipsicológica y Polismnnoiiráíicd en PacicntL>s con LEG 

Las subpruebas del NEUROPSI de retención y digitos, detección visual y la 

prueba de 20-3, al igual qué la pr .... eba de adición de Wilkinson (tabla 5) evalúan 

principalmente la fu;,~ióncog;,.;,~~iu~a de ate.nción, y en los resultados de ambas 

pruebas no se encontraÍ~~ .. ~:dite'~encias estadisticamente significclti~as:.::~-~tre el 
. . 

grupo LEG y el grupo '.co;,trol, '10 ·que nos estarla indicando ·qúe ._esta función 

cognoscitiva no se encuentra alterada en los pacientes con LEG: 

Tabla 5. Comparación de la prueba de atención de Wilkinson entre el grupo LEG y 
el grupo control. 

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPOLEG 
Media os. Media os. p 

Número de Aciertos 30.0 + 8.9 25.5 + 9.8 ns 
Número de Errores 4.4 + 2.2 3.25 + 2.6 ns 
Número Total de Sumas 34.5 .:!: 9.2 28.7 .:!: 9.9 ns 
Precisión en °/o 86.5 .:!:6.2 87.8 .:!: 9.5 ns 

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

verbal del NEUROPSI y por el número de palabras correctas recordadas en los 

cinco ensayos de la prueba Auditivo -Verbal de Rey. En la subprueba de· memoria 

verbal no se obseivaron diferencias significativas, pero en la prueba .Aud;tivo­

Verbal de Rey, el nú.:.,ero _de palabras recordadas se muestra disrliinuid~ e~ los 

pacientes LEG, debido, tal vei, al número de .palabras qÚe ~e deben.'r~~ordar, ya 

que, en la subprueba de memo~i~ '~erbal del NELÍROPSI, so.lo inéluye 6 palabras, 
·.· 

mientras que en la pmeba de Rey° son 15 palabras. 
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La memoria evocada fue 'evaluBda por las sub-ruebas· de 'memoria 

espontánea. m~mo;ia-·p~-r C~t~9orias~:-n1eiTI~ria p°6.r rec~no~iníie»n-to y en-· la prueba 

Auditivo~VerbSi p6·,:_ '~(·~~~~~-0--~;d~ ;:~-l~'bra~ evo~a-das co;~e~tam~nte P~~t~-Íior· al 

sexto ensayo /de -, ir:itérferencia .. En el proceso de evocación se rriostró 

significaiivameniE! ,me:nor ,el, puntaje de los pacientes LEG, tanto en las sub pruebas 

del NEUROPSI 'como en la prueba de Rey. Véase tabla 6. 

Tabla 6. Comparación 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 ensavos 53.9 + 7.5 44.6 ± 8.9 0.000 
Errores 5 ensayos 4.8 ± 4.8 6.4 ± 4.8 ns 

Aciertos distracción 6.7 + 2.2 4.3 + 1.8 0.002 

Errores distracción 0.1 + 0.4 0.5 ± 0.8 ns 

Aciertos evocación 12.5 ± 1.7 9.6 ± 2.7 0.000 
Errores evocación 0.9 + 0.8 1.0 + 1.1 ns 
Perseveraciones evocación 1.0 + 0.9 0.6 + 0.7 ns 
Intromisiones evocación o.o ±.. o.o 0.4 ±.. 0.8 0.002 
Ac1e-rtos 5 ensayos. Aciertos en los primeros 5 ensayos de la prueba Audrt1vo Verbal Errores 5 ensayos. Errores 
comelldos en los primeros Sensayos. Aciertos distracción: Aciertos obtemdos en el ensayo 6 o hsla de d1stracc1on. 
Errores distracción: Errores comelldos en el ensayo 6 o hsta de d1stracc1ón, Aciertos evocación: Aciertos en la hsta de 
evocac1on. Errores evocación: Errores en la hsta de evocac10n. Persoveraclones evocación: Errores de perseverac10n 
comettdos en e-1 hslado de evocac10n. Intromisiones evocación: Errores de 1ntrom1s1on cometidos en el hslado de 
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DATOS DE POLISOMNOGRAFÍA. 

De acuerdo con los datos de polisomnografia el 83.3% (n=35) de los 
. ' - - . -

pacientes LEG presen!a.ron algún tipo de trastorno en· el patrón de sueño, 

principalm~nte _ trast6·~~-~-~:·-~e1aCio~ados con_ la'. r~s-P.iración y el_ movim.iento. Los 

sujetos .del gr~,;~~-:~-d,;~~;61-:n~·-m.~straro~ -~~¡de~~ia: de trastornos del patrón de 

sueño._ los da.tos se· mÚeS.tr8n e_n ia tabla ,7_.: 

Tabla 7. Trastornos del Patrón de su;,ño en los pacientes LEG y Grupo Control 
con polisomnograffa. 

Grupo Control Grupol.EG 
TRASTORNOS N=14 'Yo n =42 % 

Insomnio o o 4 9.5 
·sAHOS o o 11 26.1 
.. SMPE o o 7 16.7 
Desaturación Nocturna o o 13 30.9 
Total Pacientes con Trastornos o o 35 83.3 
NORMALES 14 100 7 16.7 . SAHOS Smdrome de Apnea e H1popnea Obstruct1va del Sue"o 
•• SMPE Smdrome de Movimientos Periódicos de las Extremidades 

En la tabla 8 se muestran los trastornos del dormir clasificados de acuerdo 

al rendimiento cognoscitivo en la prueba de NEUROPSI, observándose que el 

mayor número de pacientes con alteraciones cognoscitivas presenta desaturación 

nocturna. 



Evaluación Ncuropsicológica )' Poliso111n1.."lgráfica en P."lcicntcs con LEG 

Tabla B 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 5 36 ± 8.4 15.2±1.7 114 ± 4.9 2 28.5 ± 3.5 12.5 ± 4.9 103 ± 2.8 

Insomnio 2 31±4.2 14.5 ± 3.5 114 ± 12.0 2 30.5 ± 3.5 12.5 ± 4.9 96.7 ± 1.7 

SAHOS* 8 43 ± 12.8 9.8 ± 4.4 105 ± 8.0 3 39 ± 8.1 10 ± 5.2 99 ± 3.8 

SMPE •• 3 34 ± 20.8 9.0 ± 3.0 111±5.7 4 43 ± 7.6 10.2 ± 3.4 96.6 ± 5.6 

Dcsaturación 8 44 ± 12.2 11.5± 5.0 109 ± 10.3 5 43.8 ± 6.1 8.8±1.1 9101 ± 4.3 
Nocturna 
SAHOS Smdromc de Apnea e H1popnea Obstruct1va del Suel'to 

•• SMPE S1ndrome de Mov1m1cntos Pen6d1cos de las Extremidades 

En relación al patrón de sueño, los dos grupos se compararon mediante la 

prueba t de Student, encontrándose que el porcentaje de la eficiencia de sueño es 

significativamente menor en el grupo LEG, manteniendo una _eficiencia limltrofe y 

que se considera anormal cuando la eficiencia es menor,: a·.~.B~O~-~-:-:~·-~~-.P~ede 
observar también que el número de despertares mayo_re~:a.,1 rt1_inutox,e1 _ñümero 

de transiciones fueron significativamente superior~s al g'ru~;,:i;o'rít~~I~; lo que_ nos. 

podría indicar que la continuidad y ~I man;e~ilTii~~t~ \i'éi:~~~~~6'.~~ lo·~ p¡;cientes 

LEG se encuentra fragmentado por consta.ntes despertares y trán'sicié:mes de una 

etapa de sueno a otra y la eficie~cia s~ d~s.minJ-~-~ ~ ~·~·r-¡:b~_,-~-¡~~~:~ .-;~:6t6~~s. -Los 

pacientes LEG presentaron mayor somnolen·~;~_~iur~~:~~;~~~-"d~¿ir~-:--~-~-~--~~o~~~sión a 

caer en sueño en menor tiempo (LMS<, 1 Omin), q~é<IOs ;~jetos ~el gr~po control 

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

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO 
Media o.s Media 

Tiemoo total de Sueño 404.5 :!: 32.5 364.4 + 
Eficiencia de Sueño en °/o 89.7 + 4.6 84.1 + 

Latencia a Sueño 12.5 + 12.2 11.2 + 

% Viqilia 6.9 + 2.9 12.1 + 

% Sueño MOR 18.1 ... 3.3 16.9 + 

% Etapa de sueno 1 8.0 :!: 2.5 11.3 + 

% Etapa sueño 2 48.2 + 4.8 43.9 + 

% Etaoa Sueño Delta 3+4 15.7 :!: 1.6 13.6 + 

# de transiciones 134.7 + 19.2 152.7 + 

# de desoertares< 1 min 17.0 + 17.0 20.34 + 

# de desoertares > 1 min 4.9 + 1.8 9.3 + 
Total de desoertares (<15s) 6.9 + 3.0 51.0 + 

Indice Desoertares Res. .. 0.1 + 0.1 0.4 + 

IMPE6 2.4 + 1.9 5.4 + 

Promedio LMS ~~ 13.1 + 3.5 7.7 + 
Los datos fueron obtenidos del promedio de cada variable de las dos noches de registro 

09 lnd1ce de despertares asociados a eventos respiratorios 
.. Indice de Mov1m1entos per1od1cos de las cldrem1dades 
u Promedio de las latencias mult1ples a suet\o 

LEG 
D.S 

41.2 
8.4 
12.5 
7.4 
4.4 
4.0 
8.5 
5.6 
32.8 
1.8 

5.1 
44.6 
0.5 
8.2 
7.5 

p 
ns 

0.022 
ns 

0.014 
ns 

0.007 
0.030 

ns 
0.018 

ns 
0.003 

º·ººº º·ººº 0.031 

º·ººº 

Como se ha podido observar la fragmentación del sueño en los pacientes 

LEG es uno de los factores más constantes en su patrón.de_.sueño. Tam_bién 

podemos constatar en la tabla 9 que el número total de 'élespértár.;s· menores a .15 

seg es indiscutiblemente mayor en el dru~o LE~:-a1\gua1' c¡t~ ¡i,¡; ¡;:,~ice;~ue de 
'" - .. < .,, ', ,__ ~ ,. ·" ~'"·. . ·- • .,· •• 

este número se derivan, es decir los lni::tiC:e~ 'de d.;spertare~~.ás'ociados a la 

En cuanto.a la éstructúra.de s;_;~ño (Tabiá 9) s~ ,.¡:;;_,esir¡,;qúé e{1 g'rupo LEG 
'é:-l -- ,;'. 

presenta mayor porcentaje de ÍllgilÍa duraríté'1'.'noch';;,;aunaéío'a1 mayor porcentaje 

de etapa de sueno 1 y sueñéi 2 céinsider;_da~ c'omo ~uefio ligero: Existe una 

tendencia a disminuir ei sueño profundo (etapa 3+4 y sueño MOR). aunque no 
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sean significativos. Este .aun:lento del sueño ligero puede ser reflejo· de la 

significativa· fra~m~_flta~i~n d.el r~_ueño: 

El lndic.,; cle'Alter .. ~ionés .;n 1C> Respiración (IAR) que agrupa tanto Apneas 

como Hip;¡,11;,~~ d~r~nte. el ;;J~f\o es ~~;,ifi~ati~~nÍente mayor en el grupo LEG, 

sin emb0rgo;·.- ·su·- .va16:FPr6.;';:edi-6 _·na"· ~~::cO;,Sidera . ComO patológiCo, ya - que no 

.;·:,·~;.:;.=~-:-:"'-.-· ':~;_:·_.;·>·: »:.-:>:. ·, ··:·'' - ._, 
--->~\.)::~ ",' ,.! • - - .·' ·.: . -,_ 

Como · 5;, ·· puede '6t,.;.,;;:,,;¡;;r J¡:, i I~~ ~aria~le,; .de saturación de oxigeno 

nocturno, los. ;,i\leies ,;~ ··.,;'116~entra~ ~-otablemente disminuidos en el grupo LEG en 

comparación- co~ -_ei -"~~~~6. co'1trof en los niveles de saturación de oxigeno nocturna 

menores al 90º/o. 

Tabla 10. Indices de Alteración en la respiración y saturación de oxigeno nocturna 
en el aruoo control v el aruoo LE G 

VARIABLES GRUPO CONTROL GRUPO LEG 
Media o.s Media D.S p 

Indice de apnea 0.6:!:0.9 1.5 :!: 3.1 ns 
Indice de hiooonea 0.6 + 0.8 3.3 + 4.4 0.000 

Indice de alteraciones en la 
Respiración 0.8:!:0.6 4.9!:, 5.8 0.000 
No de desaturaciones 0.1 .:t 0.2 21.6:!:34.6 o.ooo 
Tiempo Sa02 <90% (min) 6.3 + 23.2 72.9 + 104.0 0.000 
Tiemoo Sa02 <80% (min) O.O+ O.O 8.9 + 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 vanable de las dos noches de registro. 
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Para poder: determinar Ja relación existente 'entre las alteraciones 

cognoscitivas y las variables del patrón de sueño se aplicó una correlación de 

Spearman. en la cua·I se encoritraron correlaciOnes·estad1Sticamente signifi.cativas 

en la subpru~ba·: -d~_,.:~·emoria espontánea c~~ 81 ~-úm'~'~¿ :·,d~ transiciones entre 

estadios de sueño (r= ~o.42, p,;0.007), fluidez \te~b~I ~emántica con el número de 

total de despe.:iare~\:n'~.:;ores a 1sisE!g':cr-·~o:34'. 'p=0.04) y con el indice de 

Hipopneas . (r= -O.¡o:· ~;,;, 0.009). p()~ s~p~'rte I~ f~nción cognoscitiva de memoria 

visoespacial (copia d·~· ·1~';·fi~~~~· c~JTiplE!ja del • NEUROPSI) mostró relación 

significativa con el nÚITIE!ro'.dé\ÍE!·;~turaciones ( r= -0.33, p=0.047), con el tiempo 

de desaturación. ~90o/o (.r='::o:4s; p=0.003), y con el indice de desaturación <90% 

(r= -0.33, p=0.03) .•. 

ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD, INDICE TERAPEUTICO y DEPRESION 

En . la tabl~··.~\'.: s~.'ri,u'estra el número de pacientes activos, inactivos, así 

como la mediCl·~ d'es~iélción estándar del indice terapéutico de los pacientes LEG 
; -, .. •·,'e··-, ... -. .· 

con y sin 8frera'ci_a·n~~ Cogn.oscitivas. 

Tabla 11. Número de pacientes LEG sin y con alteraciones cognoscitivas de 
acuerdo a los datos de.1 MEX:SLEDAI y el Indice terapéutico. 

Evaluación 
Cognoscitiva 

NORMALES 

CON 
ALTERA­
CIONES 

LEG 
INACTIVO 

N=23 

16 
41%) 

7 
( 17.9%) 



Evalt1c"1cilin Ncuropsicolói:~icd y 1•01isn11uu..,¡ir.'ific.1 en 1•.'lcicnlcs con LEG 

De acuerdo a los datos o~te.nid~s de las correlaciones. entre et puntaje del 

MEX-SLEDAI para determinar . actividad de ·.la enfermedad y al índice 
. . ;'., .-.:·._ --''.· :,_.' .. '' ' 

terapéutico . de _ cortiC~oeSte!'róide:S .... no_ s·e. ·encontró. relación estadísticamente 

significatiVS entre/'~~t6s> ~.j.;·t6res~Y-1as,fJ~'éiones cognoscitivas alteradas en los 

pacientes con.LE(3, /~( 
,·.::~'·;· 

En 1~ tabla;-12 ~e'pr~~en't~ el ·¡,_¿·m~rc;; ·de :pacientes, la edad, escolaridad y 

el puntaje 'total ;.dei; NE-~RÓPSI :';:¡E{ los c. pac.ientes con ·. LEG. clasificados de 
~-._.;_;· ·, -

acuerdo a su re.ridimienÍo 'éog~oscitivÓ y al nivel de depresión, como se. puede 

observar. rió se' dÍ~tin~~;. -~¡~g._;na te~denciá por la presencia o 'el nivel de 

depresión; 

. .: ' "·~:· .. - >. 
Tabla 12. Clasificad~s-de pacientes con LEG, de acuerdo a su rendimiento 
cognoscitivo y al nivel de depresión. 

SIN ALTERACIONES CON ALTERACIONES 
COGNOSCITIVAS COGNOSCITIVAS 

R. Bcck n-26 Edad Escolaridad Puntajc n-15 Edad Escolaridad Puntajo 
NEUROPSI NEUROPSI 

No 0-9 7 41.5 11.4 ± 3.7 109.8± 4.4 3 42.6 8.0± 3.4 95± 6.0 
Ocorimidos ± 15.2 ± 11.5 

10 -16 10 36.6 13.2 ± 3.8 112 ± 6.0 6 39.8 11.3 ± 3.4 93± 9.0 
± 11.3 ± 9.8 

Deprimidos 17 - 29 7 40.1 9.2 ± 5.4 104 ±13.1 5 37 11.2 ± 3.5 99 ±6.2 
± 14 ±8.3 

30 - 63 2 47 13 ± 4.2 113 ± 6.0 1 48 8 100 
±4.0 

Por su parte, Jos datos obtenidos en las correlaciones-.entre el puntaje 

depresión y las funciones cognoscitivas, solo se encontró relación 

estadísticamente significativa con la subprueba de dígitos en regresión que valora 

la función de atención. 



Ev&1Ju.1ción Ncuropsknlóg,iccl y l"nlison1no!~riific01. en l"c1cicnh..'S con LEG 

VIII. DISCUSIÓN ·· · 

·.' .'• '.,,_ ' ,•co• 

El 38.1% de los pacientes con LEG que."1cu~i_er()n _al_ INCMN_SZ presentan 

alteraciones cognoscitivas. Nuestros 'd'alOs d'ifieren c·on t·~ab~jOs preV'fós en iOS qúe 

reportan una prevalencia menor; por ejemp16:/He~1y\• ~,:;;,;; (1994) repo~aro~'12% 
de alteraciones cognoscitiv~s~>"~_n ~~-c·i~_~t~~/,'¡2'~(3~::.:t~\;~~·~¡~'bi~:~(:·d¡'f~i~ri·cia - con 

nuestro trabajo se observó en: el ·rango'' de •eciaci" y·1dUia.ción': de la ·enfermedad • 
. . , >, .,+ .·''· ·~ r·:-., ... - ' . ,:~< •. · , - .. · .. - " ..• 

Henly y cols. (1994). estUdia~ó,:;- u~a rn,uéstr~ 'Jde 59: pacientes LEG en edad 

promedio de 39.6 :!: 1.3 años y .;;,;.;:ci~¡:';,¡~¡6;,'ciE> 1~ eiiire~;:;;.;ci~ci de 9.5 :!: 0.9 años. 

Nuestra muestra en c.,¡~bio,< .;b'~r6.; :¡:;;~~6r· r~~'~.; ~.; eidad .-.·~ duración de la 

enfermedad, haciéndola rná{rei~i.;sentatiJat'da'n ~na m~dia de edad de 39.5 :!: 

11.8 años y una dÚrÍ39Íó~ d.;¡~ ~IÍf~r;:;;~d',;~ ~~ 10'.4 :!: 8.1 años. 

También·: difiere de los es_tUdios que han reportado una prevalencia muy 

superior, por ejemplo, Ainiala y col. (2001), utilizando los criterios de la ACR en 

una muestra de 46 pacientés, reportó que el 81°/o de pacientes con LEG presentan 

alteraciones c~gnoscitivas~ La principal diferencia con nuestro estudio fue que 

Ainiala y cols. Utilizarón 10 pruebas neuropsicologicas (Prueba Norte Americana 

de Lectura para adultos, Prueba de Substitución de símbolos y Dígitos, Prueba de 

colores y palabras Stroop, Prueba Auditiva Verbal California, Figura Compleja de 

Rey-osterrieth, WAIS-111, Secuencia de Números y Letras. Prueba de Asociación y 

Control Oral de Palabras, Nombres de Animales), por lo cual, el tiempo . de 

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

importantes en el rendimiento cognoscitivo. En el presente _estudio se: utilizó: la 

prueba de tamizaje de NEUROPSI que se divide ein 21 subp~ueb~s quE> eivalúa~ 
ocho funciones cognoscitivas de una forma estructurada y en un tiempo de 

aplicación aproximada de 25 minutos, lo que permitió un rendimiento optimo, que 
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no interfirió con el tiempo de estudio de las Latencias Múltiples a Sueño. 

Nuestros hallazgos son similares a los de Hay y cols. (1gg2), quienes 

reportaron que el 26% de una muestra de 62 pacientes LEG presentan 

alteraciones cognoscitivas utilizando la siguiente bateria de pruebas: Prueba de 

Fluidez Verbal, Retención Visual de Benton, Prueba de Lectura para Adultos y la 

Escala de Inteligencia para Adultos (WAIS), considerando dos o más alteraciones 

en la bateria de pruebas. En nuestro estudio se consideraron criterios estrictos en 

la definición de alteración cognoscitiva, de acuerdo a los criterios señalados en la 

prueba de NEUROPSI, no solo basta presentar una o más alteraciones en algunas 

funciones cog.noscitivas. sino que estas alteraciones repercutirán en el 

funcionamiento cognoscitivo general de pacientes LEG, loque la hace esta prueba 

aún más confiable, además, el NEUROPSI incluye en la .evaluación dé sus 

subpruebas las funciones cognoscitivas evaluadas en la bateiia· utilizada:pc:¡/Hay y 

cols. (19g2). 

Nuestros resultados obtenidos en las funciones :cognoscitivas de fluidez 

verbal y evocación, replican los datos de los e~t~dios;p~·blf~.;,d.;:s pi;.r Oenburg y 

cols. (1987), Hanly y cols. (1992), Kozci;~ y·661~_;(~~ge)/c~r10;,,agno y cols. 

(2000), y Ainiala y cols. (2001 ). En l~spr~;b~S<l~ flui~ez v~rba,I s~ pide al sujeto 

que mencione todas las palabra~ que pe.rteriezcari a la categorfa de animales en 

un minuto (Fluidez verbal semántic~) y .;;'~ ~~ s~g¿~~o ~i~utc:> t~das 1..'spalabras 

que pueda mencionar que inicien con la~ l";l~~: "F.~ ctÍuidez verba_I. fonológica). 

Cuando se presenta una re_ducción en ·1~_ P.f~~~~Ji~.i_d_~~"·~.erba_! ~? n~~e~.aria~en.t~ 
significa la presencia de afasia, pero puede· ·esiar'as'ociada a un_'dafio en el lóbulo 

frontal (Janowsky and cols. 1989) particularmente en ef lóbulo frontal anterior 

izquierdo o área de Broca ·s (Milner. 1975). por su parte, Parks, Loewentein y cols. 
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Hvo1lu<1ción Nt..•urupsicolO)!ica y J>ulison1nográfica en l"aci~nlL"S con LEG 

(1988), utilizando estas. pruebas y registrando la .actividad cerebral con PET, 

sugieren que en esta función particip~n bilat~ralmente regiones frontales y 

regiones temporales. 

En cuanto a ta memoria: 1os· ·datos mostraron tanto en ·1á subprueba del 
'. - . ·: .• .. !._ . -

NEUROPSI de. evocación esponÜ1nea de palabras como en la escala :Verbal- . 

Auditiva y de Memoria de Rey Cl~s '~uale~ evalúan memoria inmediata: ;,~..Va de 

aprendizaje y revelan la· presencia o ausencia de estrategias· de apr~ndiz~Je) que 

en los pacientes LEG se· observa menor número de palabras recor~aáa·~ :en los 

cinco ensayos, además de evocar menos palabras en el ensaYo~ 'P~,"Sl~ri~r. al 

listado de distracción y presentar intromisiones, es decir, palabra·s,in~¿~t:áclas·~or 
el paciente. De acuerdo con Lezark (19g5), las alteraciones•,:..n:'.''18:: m.embria 

inmediata y de retención se observan comúnmente como · sirilórTIBs · d0"··vBriBs 

condiciones neurológicas asociadas con la afección en. área,s:del. Í.~.~.:¡l;;:·front~I y 

temporal e indudablemente sugieren daño cortico-subcorticai'.::>· 
: :_;_ - :_-_.,.-_· - ~ < -,-.-_,_ • ;;-- - • -

Hanly y cols. (1992), Kazora y cols. (1996) y),,_iJiala ~~ \~ols: (2001 ), 
·:.·· .".\: '._,::,. · .. ·. ·: 

reportaron alteraciones en la función cognoscitiva· de!. ate.nciól1 en pacientes LEG, 

utilizando las subpruebas de la función de aÍención.·de,-la Escala de Inteligencia 

para Adultos Wechsler-Revisada (WAIS-R) •. ~rue~aáe .Detección de Dlgitos y. La 

Prueba de Adición Serial. No obstante. nuestros resultados de acuerdo a la prueba 

de NEUROPSI y la prueba de atención d.e Wii.kinson, no replicamos este hallazgo, 

al no encontrar diferencias en los pacientes con LEG con respecto al grupo 

control. Diferencias en las formas de evaluar la función atencional, son un factor 

importante en toda valoración neuropsicologica. 
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Evalu.tcion Ncuropsicolónic•"l y Polisurnnngriiíictl en Pncicntcs con LEG 

Nuestros datos concuerdan con el estudio de Lertiz y cols. (2000), el cual 

señala que los pacientes LEG presentan· alteracicinEts coQnoscitivas que sugieren 

daño cerebral subcortical, en comparación con el_ 5.4% de_ los pacientes LEG con 

tendencia a un déficit cortical, sin embargo. este estudio·Presenta Una importante 

falla metodológica crucial para sus resultados, la utilización del Mini Mental Status 

Examination, la cual es una prueba que se compone .solo de 1 ~ reactivos con los 

cuales no se puede realizar una adecuada evaluación y-_ por consiguiente una 

confiable discriminación. Un hallazgo importante y constante en nuestros datos 

fue la alteración en la subprueba de Semejanzas del NUEROPSI, que evalúa la 

función ejecutiva conceptual, relacionada con la actividad de los lóbulos frontales. 

Tomando en cuenta que esta función superior no habla sido reportada como 

alterada en la literatura se deben de llevar a cabo estudios más detallados sobre 

esta función. 

Una aportación de este estudio fue considerar el grado o severidad de la 

sintomatologla. En este estudio, de acuerdo a la clasificación de tamizaje de 

NEUROPSI el 16.7% de los pácientes se clasificaron como leves, el 16.7% como 

moderados y el 4.6% como severo. Uno de los datos relevantes es que el mayor 

porcentaje de las alteracion~;;' cognoscitivas en pacientes LEG ( 33.4%) fueron 

consideradas como leves o mOd·~~adas. Este porcentaje concuerda con los datos 

de Ainiala y col. (2001 ), _ eri el '_,que se reporta que el 38% de los pacientes 

presentan alteraciones cognoscitivas clinicamente importantes. 
....... ;·:··:_\ __ . 

-."·ó· :.-:;: .. :·_;_ 

.: .. 
. ·v· 

Subjetivamente - los pacientes - LEG reportan agr .. viiúy1iento _'de su 

sintomatologla en los· p.;,d.;do~ de actividad de la enfermed,!d/_p-;,~ -16 'q~-~ se· ha 

considerado que en estos periodos se incrementan las alteracioné's en 1a función 

cognoscitiva. sin embargo. nuestros resultados concuerdan con los obtenidos por 
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Gladman y cols. (2000), y Carlomagno y cols. _(2000), al no encontrar relación 

entre el periodo de actividad ·de la enfermedad .de LEG y las . alteraciones 

cognoscitivas. Par~lélamente ~·los_ peric;d·Q~·- d·~- a~tivid8d de ·1·a 'enf~rmeda·d las 

dosis -de. corticOest~roide~ .~~~b_i,én ~~·· incre;,,~;,-~~,~-~ '._~¡-~- ~-~~:4r·96/~:~-,~-~co.~tr8.mos 
relación· entre ~stó-S .'.faCta·~e~ ·-Y: las :áÍteraCiorÍ~~ c·ag~~~'seiuv~,~·. 1c;;·, ~·':-la·,·_ replica· los 

hallazgos de Carbotte y colsc (1 ~B6)5 Hay y cols. (1992); Ko'."or';' ycols. (1996) y 

Carlomagno y cols.'·c2000) .. 
o - :. )·;;_ •• " "; ~:.:< 

En los pacientes con . LEG s~ observo u~ porc;~¡;,,¡e d~i 75.1% de 

pacientes deprimidos •.. aun asl; : no·:' se. encont,ró .·relación: estadfsticamente 

significativa .entre las alteraciones' cognoscitivas y 1~ 'd~-p~e~i·~,:;/ ~stos datos 

concuerdan con lo referido por S~gul y cols; (2ooO). De aéu~ício';; 1;:, ;eportado en 

la literatura, las funciones co.gnos~itiv'3s alteradas relaci6~ad·~~ ~11'3~i?'p~~siÓ'n son 
,. '__.-.. · ,,_, ..... _., •" 

las funciones de AtenÍ::ión,Memória de retención.~ÓrientaÍ::i6.:i"y''iá's:habilidades 

visoespaciales. Por su' parte, en·. núesfra ·: muE;strá de;pacieiíies 'col1 LEG .las . ~ .· .. -- .. - - ' -. . - - -·- -- -- .. _ -"' --' ; ~-=---·-- -;--='c .. ,~-o:·,_:;::·· . - ... w - "' - -

principales alteracio~es se encontraron. en. las, f.~ncionei:;fl.~ '.Fluidez Verbal, 

Evocación y Sem~j~nzas.,Es indudable. la nece,;;idad~~e-~.~ná;.faluación más 

profunda de la depresión qlJe permita .. valorar si Jos slniorñas'de:·depresión en los 

pacientes LEG sori 'á é6nsecuencia de la afectación psi¿,;;t~~i~I que acompaña a 

una enfermedad crónica o son prodUcto de la mÍsm;.':_;,,"iE;,i;,.,idad de LEG. 

El LEG.:no 

general, ya que; se 

(Cons-Molina, 1997). 

. . ... ~. 
es. una. enfermedad cori·. alta' prevalencia en la población 

- . ';· ... _:· ~': .;~·,:>°\::.~-. .. ;:-· 
presenta aproximadamenie" en":~ •:;·de "cada. 2000 personas 

·.;:.·.- ,:, .. , ( .... - ·-
El estudio reportado a nivel nÍundial con' mayor número de 

pacientes fue el de Henly y cols .. (1992), co~ • :];l ~~~i~~~;_s ¿E~. por. lo que 

podemos decir que el presente trabajo es muy" re~~e~~~!~ti;;o: con 42 pacientes, 

sobre todo, por que es el primero en población ~exicana, s'in embargo. no 

64 



Ev.llu.u:ión Ncurupsicolúgic.1 v 1't11io;;o111nogrdficil t.•n P.1cient1.._•s con LEG 

podemos considerarlo como prevalencia en población me~icana. por que se 

requiere de una muestra mayor, pero sin lugar a duda, este trabajo es un·a· base de 

referencia sumamente importante para futuras investig~.C¡~~e.5:7-' .. 

En el presente estudio también se enconÍró qJ;.' ~l~B3.~~/~~~ l~s p~~ientes 
con LEG presentan trastornos del dormir. Este hallazdC>·~~r,icuer~;i;·cón·ios c:i~.tos 
obtenidos del reporte subjetivo de pacientes con LEG'obteniéfci~·i>'6~ .Vi.;kiÍe;y-y .;ols. 

- _,. - .. ·;·: • .. ,,_. .,.-, .. .. . 
(1995), en las variables de sueño fragmentado'y:'som;:,Ó~e~cial:ciii:i.+a:f cC>'n los 

datos polisomnográficos reportados por Valencia ·y' c'c,1s'.·:c1 !)99),:"~-;~contrando 

principalmente trastOrnos relacionado a ·respiracie»n-·y-it: ~(;~úTii~~l~-~-~,p·~;·iódiCos de 

las extremidades, además, el presente tr~~ajb-súá:,;;;;,-' 1.;;>,:;:;~~~t~a -~tilizadapór 
Valencia y cols .. que estudia~ánsolo a 14 ~a~iegtE!s ;;e,;:, LEG!: ' 

: ._.-· .. -·• . _- -·-·--_· .. _· .. · ·-- ,./L 
El pafróri de sueño en IÓs p-..~ientes con LEG se observa alterado: por Úna 

baja eficiencia de sue'tio•del.84.1% e< del 90%) y fr'agmentación del-sueño con 

aument~- en-~,- ~'~·~:;~·~··-d:;;"~·esp~rtares- mayores a un ÍTiinutO~ des:~~~~~~S':-m~-~ores 
a 15 _ ~egundOs;/~-~~s·- i!""?i~e~ asociados a alteraciones en·:: l~·~~--~e~pi.ra~iÓn ·y a 

movimi~ntos-' ~~. ·1as,; ~xtíe_m_idades inferiores, número de trari~Í~,i~,~~s· -d¿,¡.9·~t~· -el 

sueño y al indice de movimientos periódicos de las extre~idades:,19~¡;;,¡ repe;cute 

claramente en ia estructura del sueño en la cual se ·.vert·:.inCíertientSdOs los 

porcentajes devigilia durante la noche y del sueño ligero.,(~ta~aj}~i.'..' 

La somnolencia diurna provoca a~teracio~e~. ~-~t ~i~~(!d.;~~'.~iQu~,·~·~j'~: durante 
.(;· .. C'o' 

el día, se asocia c6n alteracione·s rieuro.psfCológ.iC.as~Y:· repercúte;.'Se~iamente"en ·el 
_ -· ·•.·-· .. - .. .,_¡-- -.ceo ·-··-·•-"--•' •-. ·" .. --.h··· .· -,_--o •. o·. ,., .. · 

grado de adaptación psicosocial; afecta;,do lá 'caÍidad. de; vida y a.:lme;,tando el 

riesgo de accidentes. De acuerdo a Ramos-Platón, (1996) las funciones 

cognoscitivas que se alteran debido a la somnolencia diurna son el nivel de 
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vigilancia. atención sostenida, rapidez y precisión, funciones motoras simples, 

aprendizaje y memoria. De acuerdo a los datos obtenidos de la prueba de adición 
- . . -

de Wilkinson en este estudio, tanto la el nivel de vigilancia, la atención sostenida, 
-:'' ... : . . 

la rapidez como la precisión no se alteraron en nuestros pacie~t_é·s· LEG~ Por otra 

parte, de acuerdo a la prueba de aprendizaje y memoria de Rey y ·las 'sub.pruebas 

del NEUROPSI. la memoria y el aprendizaje presentaron.diferénéias'éon elgrupo 

control, lo que nos habla de alteraciones que no están reiacio~aci~'s:d·i·rectamente 
con el nivel de vigilancia o de atención. 

- .. · .. 
' ·, _, ... ·.·. . _-

Las alteraciones en, la respiración (apneas, , hi,popne.;;. ·.; d~;.atura~ión 
nocturna)· se han estÚdiado principalmente en'pacientes con':sindromeo. de: apnea 

del sueño en los que Íie pres~ntan dÓs ,principales factores· qÚe afectan las 

funciones cogrlo;~,~iti::,·~;~:::¡~· -~-~~n0
7

1~~cia di~~-~a-:y: 13 ·hipoxemf~ no.~tu~·~a>dos de 

los principales ti~ll~zg~~ ~e''.i~t.3;1rab~jo~. Bédar y cols: (1993), refie~e~ c\ue los 
•. ' ,. ,, '· -.-.. -<•_:, ··:., - .. . - - •• 

déficits cognoséiiivos}esldllaÍes:E>n '.i~s ~ pa'éientes co~ sÁo,s se deber( a' una 

disfunción por hip~~elllia ~ué ~feo¿t.; p~inci~alment~ al troni:o cerebr~I (:~Hl ~n da~~ . - - -- . .- - - . 
irreversible, así, las_ funci~nes-.·~~~nósCiÍiv_as que se han asocia·d·o~·a··-_¡a _hi~oxemia 
nocturna son: funciones ·~jeé:Uii~~S'., d~ p·taneación, .ejecución.". verifiCación de 1a· 

·~· :_ :- ~ . : ', - ·, .·.-~. \. 
conducta. razonamiento abstra.ct_o~-aprendizaje perceptivo~ memoria a corto plazo 

y fluidez verbal (Ramos Platón •. :-::ÚJ!ÍS). cC:,,:,;o se puede observar resultados de 

nuestro estudio se relacio~an · más co~ ~I .tipo de- alteraciones cognoscitivas 

asociadas a hipoxemia, .Y·· co~o y,i .. sé riie~·ciono;· los pacientes LEG presentan 

alteraciones en las funciones-'d:e rllemo~ia :·a corto plazo y en la fluidez verbal 

(Denburg y col. 1987, Hanl~ y c.;1:. 1 S92·, t<o;;,ora y col. 1996), lo que nos indica ria 

que la desaturación nocturna >~-~dierd'/~star afectando estas dos funciones 

cognoscitivas en los pacientes LEG, como se confirma con las correlaciones 
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significativas de la fluidez verbal y Ja evocación con las alteraciones en la 

respiración y la fragmentación del sueño. 

' . 

En este tra~ajo·. n~ se .. e~~~'~tió una: "·rei~ción si.Qnificátiva entre las 

alteraciones cognoscitiva~ y "1c;~·· f~~-l~i~~:~~~,'.~;,.~e :'h·~~~. co~~:~d~·rad¿/d~< Íies.Qo en los 

pacientes con LEG como:. ·l:á·;;~~ti~idad' de•. la. enfermedad; ingesta de 

corticoesteroides y depresiÓ~; pg; I~ cu~I tr;t~~d~ d~ prgfundizar • Ern la valoración 

de los pacientes con LEG y parti~ndo del hall'3zgo de Gi1admánty'c~ls. (2000). los 

cuales refieren· a la vasculitis como ·factor .· prééúciivo '/de :··1as alteraciones -· ' . .. . . 
cognoscitivas y considerando la posible importancia' de\•ste factor se r;;,alizo una 

revisión de 1a historia cllnica del paciente en 1a ·' qüe .'se_~·· efi"C:Ontró .:que e1 37 ·ªº'º 
(n=14) de pacientes con LEG habían presentado por.1C> menos·U;, ·a .vez iiasculitis. 

Para determinar la asociación entre alteraciones cognoscitivas y Vasculitis se 

aplico una X 2 en la que se muestra que no hay relación. entre estos factores, lo 

que no replica los hallazgos de Gladmant y.cols: (2000).· Un pu.nto importante a 

considerar es que en nuestra muestra la· vasculitis se presento 

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

En sintesis, los hallazgos de este estudio indican que un porcentaje 

importante de pacientes LEG presentan alteraciones cognoscitivas que sugieren 

daño a nivel cortical principalmente regiones frontales y temporales. lo cual podria 

estar relacionado con las alteraciones de la respiración durante el sueño. 

principalmente con la desaturación de oxigeno nocturna. 
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La importancia del presente ·estudia· Íadicéi en ci'ue · eS. el ·primer· estudio 
'- ... '. ~·' .:-· < . . . ' ·, ~ '_ - '• 

realizado sobre alteraciones: cogn~·s_<?!t~:vas. en::·- p~bl~ció-n me~ic.ana _·de __ i:>Sc:::ie.~tes 
diagnosticados con _LEG y estable~~r una r~l~(:i~n ~o'~ ;cj,;'tr.:.~iorn.;s cf.;; dor~ir, de 

'• ,,¡ {. • e ~ 

mi conocimiento. Otro ·aspecto .-i-mi:l0rt8-íil~'\-~s ;qü.-e .·es~ U~o .-d~ ·105 e·stÚdios· más 

completos con la utilización '..l~'~ \~~ri~i6~'1a :'~,'.,} · ~;';~,;i~c!~ en - cúanto a 

polisomnografia y neur6psic;;lo~1a)·:~~:~,;;;~ •·••• cf~ co~t~;·; c~n la posibilidad de 

trabajar en el INCMNSZ qu~ ~,; ~Í i~;tit~t6 t~ ~;;yo~ conce~ira;,iÓn ·~~ México de 

pacientes con LEG. 

Si bien los resultados de este estudio son una base -importante· para _una 

nueva linea de futuras investiga~iones en conjunto con un grupo i_nterdisciplinario 

en las que evaluarán más a fondo l.,; etiologla y las implicaciones· de los trastornos 

del dormir. sobre todo de las alteraciones de la respiración para poder· ;;,ncontrar 

alternativas preventivas y de tratamiento, por ejemplo, .;¡ ~'io\de ::·oxigeno 

suplementario para mejorar la respiración de l_os pacientes_ durante: el suéño e 

intentar revertir los efectos de la hipoxia y la somnolencia diú'~ná,.. para poder 

ofrecer a los pacientes LEG alternativas de tratamientos confiables y •como . - - -

consecuencia un mejor rendimiento cognoscitivo-y mºejor calidad de-vida. 
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Ev.i.luación Ncuropsiculógic.i. y Polisumnugr,i.fic.t en Pci.cicnll..'s con LEG 

VII CONCLUSIONES 
·.·< .-,· .. -. 

·. . . .. ' 

Con base en los resultadoS deSé::íilos~ sS·cO'ncluy~-~·que: 
. . - .,_ --<'.'."· . ' 

Tomando como: ériterio ··de-·c1aSificaci6~·\a· escala 'd8 ·taniizaje ·de ·ra prueba 

de NEUROPSi,. el.38% de una·· muesÍra ·.,de .P'a~ie~tes'LEG del Instituto 

Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición Salvade:;r. Z;,dban (INCMNSZ) 

presentaron -alteraciones cognoscitivas. 

-~-~ - . ; ·: ' -

En comparación con el· grupo control, los pacieri'te·s .. LEG presentaron 

alteraciones en 

2)Memoria y 3) 

las funciones cognosciti~~,i\;_ci~: 1) Fl-~Íd~z Verbal, 

Relación abstracta de semef~,:;~.;.~; ¡~,; •d~al~ss~gieren 
-:, .. _:," .· _, .·,--:-~ '. 

' ' 
alteración cortical frontal y temporal. 

;,{~"~/i<-• -,--r••, 

Los pacientes LEG se encontró que el 83.3°/o' cursan· con: !raster.nos del 

dormir, relacionados a la respiración (slndro~É>~; d.;; .... pnea . ~e . sueño, 

desaturación de oxigeno nocturna) y mOvinÍie~t¡;s: ·~É>~iÓdic;.;s de las 

extremidades e insomnio. 
.~· .. 

En comparación con el grupo control:: los ·P~~i~~t.;;,¡ . LEG , presentaron 

fragmentación de sueño y aumento de su~i10''Íigero (~tapa 1 ¡; 
"-<·-'·.-:-~>"~-~~: - <· ·-' .· : 

Las alteraciones en las funciones cogn~~citi~~s de ~e.maria y' fluidez verbal 
. . . -

correlacionan con la fragmentaCión del si.í'e~o. con .. e·I tiempo y el Indice de 

desaturación. 
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E"'•tlUc'tción Ncuropsicoh..;,;ic.t y Polisor11nugráfica en P.tcicnlcs con LEC 

Las alteraciones· cognoscitivas no se corr,elacionan con la ingesta ~e 

corticoestero.ides, con los pE?íio-dOs~ de· 8.ctividad de la -enfern1édad o con 

depresión . 
. -. . .. ; ',. .- -~·:,:--. -'·.·.· ., ; - ~ - -

En futuías.)nVe:~~¡Q~·~;-~-~~s" qu_e_·~:OñÚnú~A. co~ esta f~~·~a .~:e ·inves~igBCión ·se 

puede llegar a',p~ofundizar' acerca de los determinantes,.y'factores de riesgo . . .- . . . 

que nos puedan enfoc;.r e;, los posibles:tratamientos de ,los pacientes con 

LEG. 
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APENDICE 

1- CLASIFICACIÓN LEG DE LA AMERICAN COLLEGE OF RHEUMATOLOGY 

(ACR) 

El diagnósti~.º püe?~ realizarse con una prob'abilidad razonable si se 

cuenta con 4. de los 11 criterios establecidos, los cuales son: 

1. Eritema malar 

2. Lupus discoide 

3. Fotósensibilidad 

4: Ulceras oráles 

5. Artritis 

6. Serositis 

7. Trastorno renal 

a. >5g/d proteinuria, o 

b. .::, 3 + de proteinuria en _tiras reactivas, o 

c. Cilindros celulares 

8. Trastorno neurológico -

a. Crisis·.corlVulsivas, o 
'·' -

b. Psicosis (si11ótra causa) 

9. Trastorno hematológico 

a. Anemia-hemoÍitica, o 

b. Leucopenia (<4000/microL),o 

c. Linfopenia_ (<1500/microL). o 

d. TrombÓciiopeni~ (<100000/microL) 

1 O. Anormalidades inmunológicas 

a. Células LE positivas, o 
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b. Anticuerpos anti-DNA,o 

c. Anti-Sm.o 

d. VDRL falso positiva 

Anticuerpos antinucleares positivos (ANA's) 
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2- MEX-SLEDAI 

NOMBRE: ______________________________ _ 

No. de expediente: _______ _ FECHA:---------

El puntaje total del indice clínico MEX-SLEDAI es la suma total de los puntos de 
cada variable. Se toma en cuenta la variable que está presenta en la fecha de la 
evaluación o en los últimos 10 dlas. 

Califiación Descriptor 

8 Trastorno 
neurológico 

Definición 

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

Alucinaciones: incoherencia, pérdida 
marcada de asociaciones, contenido del 
pensamiento pobre, pensamiento ilógico notorio, 
desorganizado o conducta catatónica. Se excluye 
la presencia de uremia y drogas que pueden 
inducir psicósis. 
EVC. Sindrome reciente. Se excluye 
arterioesclerosis 
Convulsiones. De inicio reciente. Se excluyen 
causas metabólicas. infecciosas o secundarias a 
drogas. 
Síndrome Organice Cerebral. Función mental 
alterada con pérdida en la orientación. memoria o 
en otra función intelectual, de inicio rápido con 
características clínicas fluctuantes. tales corno: 
alteración de la conciencia con incapacidad para 
mantener la atención en el medio ambiente. En 
adición. al menos dos de Jos siguientes: a) 
alteración perceptual: lenguaje incoherente: 
insomnio o somnolencia diurna; b) aumento o 
disminución de la actividad psicomotora. Se 
excluyen causas metabólicas, infecciosas y 
secundarias a drogas. 
Mononeuritis. Déficit sesorial o motor de inicio 
reciente en uno o más de los nervios craneales 
periféricos. 
Mielitis. Paraplejia de inicio reciente y/o alteración 
del control de la vejiga y del intestino. Se 
excluyen otras causas. 
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6 

4 

3 

3 

2 

2 

2 

Trastorno renal 

Vasculitis 

Hemolisis 
Trombocitopenia 

Miositis 

Artitis 

Afeccón 
mucocutánea 

Serositis 

Fiebre 
Fatiga 

Leucopenia 
Linfopenia 

Cilindros. Granulosos o eritrocitina 
Hematuria. >5 ERC/C. Se excluyen otras causas 
(litiasis). 
Proteinuria. De inicio reciente. >0.5 g/I en 
muestra aislada 
Aumento de creatinina (>5 mg/dl). 
Ulceras, gangrena, vasculitis en pulpejo de dedo, 
infarto periunginal. hemorrajias en astilla. 
Biopsia o angiografla diagnóstica 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 elP.vación de CPK 

Más de dos articulaciones dolorosas con 
inflamación o derrame articular 

Eritema malar. De inicio reciente o aumento en la 
recurrencia de eritema malar. 
Ulceras en mucosas. De m1c10 reciente o 
recurrencia de ulceraciones orales o 
nasofaríngeas 
Alopecia. Areas de alopecia difusa o calda· fácil 
del cabello. 

Pleuritis. Historia contundente de dolor pleurltico 
o frote pleural o derrame pleural al examen flsico. 
Pericarditis. Historia contundente de -pericardico o 
frote pericardico audible. 
Peritonitis. Dolor abdominal difuso con rebote 
ligero (se excluye enfermedad intrabdominal). 

>38° e después de la exclusión de infección. 
Inexplicable. 

Leucocitos <4000 mm3
, no secundario a drogas. 

Linfocitos <1200 mm3
• no secundario a drogas. 

______ Puntaje total MEX-SLEDAI 
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