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RESUMEN 

 

 

Objetivos: Determinar  si existe correlación entre el índice de actividad lúpica 

(SLEDAI) y la gravedad de los  hallazgos electroencefalográficos, categorizados 

según la clasificación de Lüders en pacientes que presentan alguno de los 

síndromes neuropsiquiátricos centrales.  

Material y Método: Estudio descriptivo,  transversal  y retrospectivo de pacientes 

con  diagnóstico de lupus eritematoso generalizado,  que tras  presentar  alguno  de 

los síndromes neuropsiquiátricos,  fueron  derivados para estudio de 

electroencefalografico, contaban  con RMN de encéfalo  y  estudios suficientes para 

categorizarlos según el índice del SLEDAI y en quienes se haya descartado 

presencia de comorbilidad que pudiera explicar el cuadro clínico.  

Resultado: Entre  enero del  2010 y mayo  del 2015,   94  pacientes fueron  

derivados con  diagnóstico alguno de los síndromes neuropsiquiáttricos asociados 

a LEG,  38 cumplían los criterios de inclusión, registrando 40 episodios. El 92% eran 

mujeres, con  edad media de 35 años. Tras el análisis no paramétrico de correlación 

de Spearman se halla una relación débil (r = 0.38) aunque significativa (p=0.05) 

entre el  índice SLEDAI y el grado de anormalidad en el EEG.  Las pruebas no 

paramétricas de diferencia entre grupos muestran que los pacientes que 

convulsionaron,  tengan o no el diagnóstico previo de epilepsia, tienden a tener  

mayor actividad de la enfermedad (2.28 DE 1.2) vs aquellos  que no convulsionaron 

(1.65 DE 1.19) con una p=0.06. 

Conclusiones: Los pacientes con mayor grado de actividad  tienen estudios  

electroencefalográficos más anormales y con mayor significado epiléptico y los 

mayores índices de actividad lúpica son independientes del antecedente previo de 

epilepsia.  

 

An evaluation version of novaPDF was used to create this PDF file.
Purchase a license to generate PDF files without this notice.

http://www.novapdf.com/


6 
 

INTRODUCCIÓN 

 

Las alteraciones del  sistema nervioso en el lupus eritematoso generalizado (LEG) 

incluye eventos neurológicos y psiquiátricos (neuroLEG) (1,2) también conocidos 

como síndromes neuropsiquiátricos asociados al LEG, de los cuales 19-38% son 

atribuidos al LEG per se (3) Las crisis epilépticas (CE) son una manifestación de 

neuroLEG, ocurren en el 6-51% de los pacientes adultos y pediátricos (1,4,5)  y 

empeoran el pronóstico, incrementando la mortalidad.  

La fisiopatología  no es del todo conocida, sin embargo se cree que la activación 

sistémica de citoquinas proinflamatorias y los cambios en la microvasculatura son 

capaces de producir  isquemia local  y explican las  anormalidades 

electroencefalográficas de pacientes con LEG,  los cuales  son en su mayoría 

enlentecimientos  generalizados inespecíficos, puntas o brotes paroxísticos de 

predominio temporal.   

De forma independiente algunos estudios han descrito que, los pacientes  con   

bajos niveles de complemento C4, acentuada trombocitopenia y títulos altos  de Ac. 

anticardiolipina son más propensos a presentar crisis convulsivas, sin embargo no 

se ha estudiado si la presencia de las alteraciones  electroencefalográficas de mayor 

significado epileptiforme son vistos durante episodios de mayor actividad de la 

enfermedad de base o son independientes de esta.  
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MARCO TEÓRICO 

 

MANIFESTACIONES  NEUROPSIQUIÁTRICAS EN EL LEG 

DEFINICIÓN 

Dada la variedad de manifestaciones neuropsiquiátricas en LEG, La American 

College of Rheumatology (ACR) en 1999  ha establecido definición de casos y 

criterios diagnósticos para 19 síndromes  basados en la actividad del LEG sobre el 

sistema nervioso desde el punto de vista clínico y paraclínico (7. 18) (cuadro 1). 

Cuadro 1. Manifestaciones neuropsiquiátricas del LEG 

CENTRAL PERIFÉRICOS 

Trastornos del ánimo Polineuropatía 

Crisis convulsiva  Trastornos autonómicos 

Ansiedad  Mononeuropatía  

EVC  Neuropatía craneal 

Disfunción cognitiva  Plexopatía  

Cefalea  Síndrome de Guillain-Barré 

Estado confusional agudo  Miastenia gravis 

Psicosis  

Trastornos del movimiento  

Meningitis aséptica  

Mielopatía  

Síndrome desmielinizante   

 

EPIDEMIOLOGÍA  

La prevalencia de LEG en la población es de 20 a 150 casos por 100 000. (19) En 

mujeres la prevalencia varía de 164 a 406 por 100 000 habitantes. La incidencia es 

de 1-25 por 100 000 (20) 
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La prevalencia de neuroLEG en adultos es 28-40% y se desarrolla antes o al 

momento del diagnóstico de LEG (21). La prevalencia de neuroLEG es de 14-80% en 

adultos (1,21) y 22-95% en niños (1,2). 

Estos mismos estudios (21) otorgan para cada uno de los síndromes 

neuropsiquiátricos diferentes porcentajes de presentación: cefalea (39 a 61%), crisis 

convulsivas (8 a 18%), enfermedad cerebrovascular (2 a 8%), psicosis (3 a 5%), 

neuropatía craneal (1.5 a 2.1%), desorden de movimiento (1%).  La prevalencia de 

trastornos del  ánimo y disfunción cognitiva,  usando pruebas psicométricas 

asciende entre  50-75%.  (1, 2, 21) y 25 a 40%  respectivamente.  

 

FISIOPATOLOGÍA  

La manifestaciones neuropsiquiátricas son de etiología  multifactorial e involucran 

lesiones  microangiopáticas, producción intratecal de citoquinas proinflamatorias y 

aterosclerosis. Los estudios histopatológicos revelan presencia microinfartos 

multifocales y atrofia cortical, además de  infartos extensos, hemorragias y áreas de 

desmielinizacion isquémica (22,23). La vasculopatía microangiopática ha sido 

atribuida al depósito de complejos inmunes y  la activación del complemento. (22) El 

SPECT y la  RMN por espectroscopia sugieren  una asociación entre  atrofia 

cerebral y disfunción cognitiva (23) 

Sin embargo,  todos estos hallazgos son inespecíficos  y pueden verse en pacientes   

sin manifestaciones neuropsiquiatricas (13). Es importante la  integridad de la barrera 

hematoencefálica (BHE) pues están involucrados una interacción anormal de 

células blancas con el endotelio lo cual permite a las proteínas o leucocitos  acceder 

al SNC (24) tras ser  estimuladas por citoquinas pro inflamatorias  y  autoanticuerpos 

que sobre regulan la expresión de proteínas de adhesión sobre su superficie (25) Una 

variedad de autoanticuerpos han sido implicados en las manifestaciones de 

síndromes neuropsiquiatricos pero la evidencia de la mayoría no es consistente en 

todos los estudios .  
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Los anticuerpos anti receptores  de glutamato participan en la disfunción cognitiva 

y  enfermedad psiquiátrica en lupus, pues  un modelo animal sugirió que  están 

asociados a apoptosis hipocampal cuando existe disrupción de  la BHE. (26)    

 

MANIFESTACIONES CLÍNICAS  

Dentro de las manifestaciones clínicas del neuroLEG se encuentran: 

Disfunción cognitiva: es la manifestación neurológica más común, manifestada 

por alteración en la actividad mental como memoria, pensamiento abstracto y juicio. 

Para ellos se usan pruebas neuropsicológicas que encuentran alteraciones en 20-

80% de los pacientes. 

EVC: existe un aumento significativo en el riesgo EVC y muerte prematura. EVC se 

ha reportado en hasta un 19% de los pacientes con LEG (52,53), con un factor de 

riesgo (odd ratio) de 1.5  ajustado a la edad y género (54). La incidencia 

estandarizada de EVC era de 2.02 (IC del 95% 1.30- 3.81), que fue 

significativamente mayor que en la población general. La actividad del LEG, 

hiperlipidemia e hipertensión arterial son factores de riesgo para EVC. (53) En 

pacientes con LEG y EVC  los valores de NIHSS mayores de 6,   ocurrieron en el  

77% (53).  

Crisis epilépticas (CE): Presentes  en 10-20% de los pacientes con LEG, se 

dividen en  primariamente generalizadas de cuatro tipos (tónico-clónicas, atónicas, 

ausencias y mioclónicas) o focales (simples o complejas). Se incluyó la descripción 

independiente de un testigo presencial del evento y la evaluación clínica de un 

neurólogo. Un EEG normal no excluía el diagnóstico (26) 

Las CE  tienden a ocurrir precozmente  en la evolución del lupus que suele afectar 

a personas jóvenes con más alto nivel de actividad de la enfermedad (30, 31). El inicio 

de las crisis suele ocurren durante el primer año del diagnóstico de LEG. El riesgo 

de recurrencia es alto ante la evidencia de actividad elevada de LEG, antecedente 

de EVC previo (30).  En pacientes con LEG se debe buscar excluir: sincope vasovagal 

o  cardiaco, crisis conversivas, hiperventilación, tics, narcolepsia, cataplejía, 
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laberintitis, uso de fármacos asociados a crisis como imipenem o quinolonas , 

hemorragia subaracnoidea,  hipoglucemia, ataques de pánico y neoplasias. Se 

identificaron  factores asociados contribuyentes: purpura trombocitopénica, 

microangiopatía, EVC, accidente isquémico transitorio (AIT), migraña, 

hipoglucemia, hipoxemia, uremia, neoplasias e infecciones. (13) 

 Las CE atribuidas exclusivamente a  LEG frecuentemente se resuelven (76%) en 

ausencia de fármacos antiepilépticos (FAE). Las CE no tuvieron un impacto 

significativo  en indicadores de calidad de vida. Los fármacos antimaláricos en 

ausencia de agentes inmunosupresores redujeron el riesgo de CE (6) 

Un análisis multivariado de cohorte internacional demostró que la raza africana y el 

bajo nivel educativo se asocian a un mayor riesgo de presentar CE en pacientes 

con neuroLEG (6).  

Las causas de las CE incluyen  los disturbios metabólicos (uremia), hipertensión 

arterial, infecciones, tumores, trauma cerebral, EVC,  retirada de medicamentos, 

vasculopatía o toxicidad por fármacos (27, 28,29) 

El riesgo de convulsiones ha sido asociado con presencia  de anti Sm y a FL (30,31),  

así la raza africana y  el más bajo nivel económico; a su vez la presencia de 

anticuerpos anti La y fármacos antimalaricos han sido asociados con un menor 

riesgo de ocurrencia de crisis (6) 

El desarrollo de crisis focales en la ausencia de una clara etiología estructural en 

estudios convencionales de imagen  es probablemente debido a vasculopatía.  

Las crisis parciales complejas son más comunes que las convulsiones 

generalizadas primarias, incluso  tendían a ser más común en pacientes con nefritis 

lúpica e hipertensión. Estas crisis suelen ser la  manifestación inicial de LES y  estas 

fuertemente correlacionados con psicosis (caracterizada por la ideación paranoide) 

y  anormalidades electroencefalográficas focales, especialmente  en lóbulos 

temporales (30,32,34) 

No hay ensayos clínicos aleatorios que han examinado específicamente el 

tratamiento de convulsiones en pacientes con LES. La Terapia con FAE,  puede no 
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ser necesario en pacientes con crisis individuales o poco frecuentes, a menos que 

el riesgo de  recurrencia este presente como por ejemplo, dos o más convulsiones 

no provocadas ocurren dentro de las 24 horas, una lesión cerebral grave, anomalías 

estructurales de RMN, signos neurológicos focales, convulsiones parciales y 

electroencefalografía epileptiforme (EEG) (34) 

 

ABORDAJE DIAGNÓSTICO  DE SÍNDROMES NEUROPSIQUIÁTRICOS EN LEG. 

No existen pruebas para un diagnóstico específico de neuroLEG y los criterios de la 

ACR tienen baja especificidad. Es importante en estos pacientes distinguir la 

actividad del LEG de otras etiologías orgánicas y funcionales que afecten al SNC 

(cuadro 2).  

Cuadro 2. Abordaje secuencial para el diagnóstico de LEG. 

1.-Confirmar diagnóstico de LEG de acuerdo a los criterios de la ACR. 

2.-Excluir enfermedades sistémicas y efecto farmacológico.  

3.-Abordaje según síntomas específicos:  

       EVC: TC, estudios de coagulopatía (incluyendo anticoagulante lúpico),  RMN, 

ecocardiograma, ultrasonido carotídeo. 

       CE: EEG. 

       Neuropatía: VCN.  

       Psicosis: RMN, EEG, PL.  

       Anormalidades cognitivas: test psicométricos, RMN, EEG, estudios de 

       coagulopatía. 

       Ansiedad y depresión: test psicométricos.  

       Meningitis /fiebre: PL.  

Monitorización.  

Si el paciente mejora: monitorizar historia y examen físico.  

Si el paciente no mejora o empeora: realizar RMN, PL.  

EVC: evento vascular cerebral. TC: tomografía computada. RMN: resonancia 

magnética nuclear.  VCN: velocidad de conducción nerviosa. PL: punción lumbar. 
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ESTUDIOS DE LABORATORIO, IMÁGENES Y EEG:  

La evaluación de un paciente se basa en hallazgos neurológicos  y reumatológicos, 

test inmunoserológicos, electroencefalografía y estudios de imágenes.   

Anticuerpos antifosfolípidos (aFL): Han sido asociados a EVC, demencia 

vascular, CE, trombosis, corea, cefalea y mielitis trasnversa (12 13,,57).  Los aFL estan 

presentes en 55% de pacientes con LEG sin EVC comparado con 20% de grupo 

control. Aproximadamente la mitad de estos pacientes tenía evidencia de LEG 

activo durante la afectación del SNC. Los aFL se asociaron con vasculopatía en 

RMN.  

El LEG y el síndrome antifosfolipídico tienen origen autoinmune, conllevan un alto 

riesgo de trombosis y otras manifestaciones neurológicas en el SNC. El síndrome 

antifosfolipídico puede ser primario (no asociado a LEG) o secundario (asociado a 

LEG). El LEG es  9 veces más frecuente en mujeres. La prevalencia es 

aproximadamente 130 por 100mil habitantes en USA, siendo afroamericanos,  

hispanos y asiáticos los más frecuentemente afectados.(33). Dado los eventos 

trombóticos recurrentes es estos pacientes, algunos autores sugieren que 

neuroLEG  puede asociarse a la presencia de aFL 

RMN encéfalo: Pese a  ser más sensible que la TC, en el neuroLEG,  sus hallazgos 

son inespecíficos. (35,36,37)  En una serie de 21 pacientes con LEG, el 43% mostraba 

señales hiperintensas en T2 y  el 29% lesiones extensas, su presencia se 

correlacionó con mayor actividad de la enfermedad según SLEDAI. (35) Otro reporte 

de 40 pacientes  con LEG seleccionados aleatoriamente, 15 mostraban hallazgos 

anormales sugestivos de microinfartos diseminados con incremento de señal en la 

sustancia blanca en imágenes T2, sólo 11 de esos pacientes presentaban síntomas 

neuropsiquiátricos.  (40)  estos múltiples infartos pueden simular una enfermedad 

desmielinizante, tipo esclerosis múltiple, frecuentemente han sido asociados a aFL 

lívedo reticularis pero no necesariamente a síntomas neurológicas.(37,38) Pacientes 

con manifestaciones difusas  agudas (convulsiones, coma, psicosis) pueden tener 
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un hallazgos sugestivos de edema en la sustancia  gris  en T2 (37) Los pacientes con 

LEG presentan signos de atrofia cerebral y reducción del volumen del cuerpo calloso 

lo cual no se encuentra  en relación a la dosis de corticoides usada, el significado 

clínico de este hallazgo es incierto(38).  

La RMN es el estudio de imagen más útil en pacientes con LEG, particularmente en 

quienes presentan déficit neurológicos focales, CE, disfunción cognitiva o síndrome  

antifosfolipídico. Es menos útil en pacientes con trastornos del ánimo, estados 

confusionales o cefalea. Aunque la RMN frecuentemente detecte lesiones 

clínicamente silentes se ha encontrado correlación entre su presencia y síntomas 

neuropsiquiátricos (13) 

EEG: Las anormalidades electroencefalograficas han sido reportadas en encima del 

87% de pacientes con lupus que acudieron para estudios de rutina. (8, 9)  

Estos son en su mayoría enlentecimientos inespecíficos generalizados  en rango 

Delta y Theta.(8,9,10,11) estos patrones son los más frecuentemente asociados a 

encefalopatía;   mientras que cambios focales pueden ser vistos en pacientes con 

convulsiones o problemas neurológicos focales.  

 Un estudio halló que cambios focales paroxismales y anormalidades en el trazado 

de base son los hallazgos más comunes, sugiriendo la presencia de compromiso 

subclínico  del SNC (41) 

Sin embargo no hay asociación significativa entre las anormalidades EEG y la atrofia 

cerebral ni los déficits funcionales en las pruebas  neuropsicológicas, siendo baja 

tanto la especificidad como la sensibilidad del EEG para este tipo de alteraciones.  

Los pacientes con anormalidades del EEG tienen niveles significativamente más 

bajos de complemento C4, más pronunciada trombocitopenia y mayores títulos 

anticuerpos anticardiolipina que los que muestran un EEG normal (8) 

Además de los enlentecimientos  Delta y Theta, se han reportado también ondas 

agudas, siendo la región temporal izquierda la que con más frecuencia muestra 

estas alteraciones.(8,10)  
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Entre los pacientes con neuroLEG asociada a cefalea se han descrito cambios 

paroxismales y alteraciones del ritmo de base, además de una mayor frecuencia de 

déficit de perfusión múltiple en el SPECT e hiperintensidades en sustancia blanca 

en la RMN. (8) 

En los pacientes con CE única tienen con frecuencia  EEG normal (8, 42) a diferencia 

de los que presentan CE recurrentes, los cuales  generalmente tienen 

anormalidades en el EEG siendo los hallazgos  epileptiformes interictales 

predominantemente en lóbulos temporales (42,43) 

El estado epiléptico parcial complejo  en el contexto del neuroLEG, ha sido 

reportado como un periodo prolongado de confusión y con EEG  que revela ondas 

lentas rítmicas continuas y trifásicas. 

El EEG cuantitativo suele ser mejor que el estudio  electroencefalográfico 

convencional, en un estudio de 52 pacientes, por ejemplo, el EEG cuantitativo fue 

anormal en el 74% ellos calificados de neuroLEG en evaluaciones previas  y en 28% 

de pacientes que no tenían evidencia de compromiso neurológico. (44) Calcularon 

que la sensibilidad fue de 87%, la especificidad de 75%, sin embargo el EEG 

cuantitativo no se halla ampliamente disponible.   

 

ÍNDICE DE ACTIVIDAD   DEL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO (SLEDAI) 

Es un instrumento para calcular, o al menos definir, el grado de afección de lupus 

eritematoso en un momento dado y orienta en relación a  la terapia a instaurar (14)  

El índice de actividad define el grado de afección lúpica en cualquier momento de 

la enfermedad, puede oscilar desde la remisión o actividad mínima o nula, hasta la 

actividad grave que comprometa la vida del paciente. 

En 1990 Bombardier y colaboradores presentaron el esbozo de lo que 

posteriormente, en 1992, se conociera como Índice de Actividad Lúpica (IALES) o  

SLEDAI en inglés, que a diferencia de los demás indicadores permitía una rápida 
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revisión de los signos y síntomas manifestados, al menos, 10 días antes de la 

evaluación. (9,10) 

Existe el  MEX SLEDAI (15,16) diseñado para países en vías de desarrollo,  el cual no 

incluye algunos parámetros inmunológicos de laboratorio como el nivel de 

complemento y tiene ciertas variaciones en los acápites a valores.  

En el año 2000 Gladman y colaboradores realizaron una modificación al SLEDAI, el 

cual se denominó SLEDAI-2K. Éste se ha revisado y calificado como acertado para 

la evaluación de la actividad lúpica (17) 

El SLEDAI revisa  diversos sistemas (SNC, SNP, cardiovascular, nefrológico, 

esquelético, entre otros) en el examen físico del paciente. Se suman los hallazgos 

positivos en cada aspecto y se otorga una puntuación establecida; ésta se sumará 

y, según los resultados o la prevalencia dentro de un acápite de uno o más síntomas, 

se clasificará al paciente en actividad leve, moderada y severa o en remisión.  

Dicha puntuación va de 0 a 105; no obstante, la manifestación de uno o dos signos 

en uno de los capítulos, por ejemplo, uno de seis síntomas mayores( que tienen 

puntaje de 8), se catalogará automáticamente como actividad severa, aunque esta 

puntuación sea baja y los síntomas restantes se ubiquen en categorías más bajas, 

ya que prima la importancia de los signos mayores sobre la puntuación y demás 

signos menores presentes. 

La aplicación de este instrumento es relativamente fácil, sólo  requiere reconocer y 

manejar adecuadamente los acápites contenidos. Implica la valoración y realización 

de exámenes por más de una especialidad, así como datos de laboratorio. 

La actividad leve o inactiva muestra una puntuación baja (principalmente en los 

parámetros 2 al 4), mientras que la actividad moderada fluctuará entre 4 y 8,  una 

actividad severa o grave o un brote siempre mostrará uno de cualquiera de los 

parámetros de valor igual a 8.  

Uno o más signos dentro de los acápites mayores, esto es 8, sitúan la enfermedad 

en un grado de severidad o brote, en tanto que 1 de 5 le cataloga como menor-

moderada (Cuadro 3) 
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CUADRO 3: INDICE DE ACTIVIDAD DEL LUPUS ERITEMTOSO SITÉMICO (SLEDAI – TORONTO) 
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CLASIFICACIÓN DEL LUDËRS PARA HALLAZGOS ELECTROENCEFALOGRÁFICOS 

Desde la introducción de la electroencefalografía por Hans Berger,  muchos 

patrones anormales electroencefalográficos  han sido descritos. A pesar que las 

clasificaciones pueden no hacer justicia a la continuidad de transiciones hallados en 

un registro de rutina, ellas pueden ser usadas para organizar la gran variedad de 

hallazgos electroencefaalográficos observados en los pacientes para la inclusión en 

base de datos y ayudar en la interpretación  clínica del estos hallazgos.  

El Dr  Hans O. Lüders, en  Cleveland Clinic Foundation, desarrolló en  una 

clasificación que gradúa las anormalidades del EEG de acuerdo a su relevancia 

clínica y se correlaciona con severidad de la disfunción cerebral o en la especificidad 

de la anormalidad per sé. (Cuadro 3) 

Cuadro 4: Clasificación de anormalidades en el EEG según Lüders 

CLASIFICACIÓN HALLAZGOS 

Normal   

Anormal I Enlentecimiento de la actividad de base mayor o igual a 

6Hz, Actividad lenta intermitente en región frontal. 

Respuesta fotoparoxismal,  

Anormal II Actividad lenta intermitente claramente focalizada o 

lateralizada a regiones temporales, asimetría 

interhemisférica, incremento de ritmo Beta,  

Anormal III Puntas. Ondas agudas, complejo punta ondas lenta, 

polipuntas,  Actividad lenta continua,  hypsarritmia, 

respuesta fotoparoxismal que continua después del cese 

del estímulo. Estatus eléctrico, patrones periódicos. Ondas 

trifásicas. PLEDs, coma alfa, coma beta  coma de husos, 

brote supresión.  
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

La fisiopatología de las lesiones La activación sistémica de citoquinas 

proinflamatorias y los cambios en la microvasculatura son capaces de producir  

isquemia local en la sustancia gris y blanca , explicando al menos parcialmente  las  

anormalidades electroencefalográficas de pacientes con lupus eritematoso 

sistémico (LES) (1),  estos son en su mayoría enlentecimientos  generalizados 

inespecíficos, puntas o brotes paroxísticos de predominio temporal izquierdo. (2).  

De forma independiente algunos estudios los han hallado en pacientes con   bajos 

niveles de complemento C4, acentuada trombocitopenia y títulos altos  de Ac. 

anticardiolipina. Pero no se ha estudiado si las alteraciones  de mayor significado 

epileptiforme son vistos en pacientes con mayor actividad lúpica, hasta donde se 

conoce no existe un estudio que haya buscado asociar estos dos indicadores.  

 

 

JUSTIFICACIÓN DE LA INVESTIGACIÓN 

 

El lupus eritematoso sistémico es una patología de gran prevalencia en la población 

usuaria del instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”.  

Es conocida la alta frecuencia de presentación de síndromes neuropsiquiátricos en 

esta población.  

Valorar objetivamente el grado de actividad de la enfermedad por medio de escalas 

permite un seguimiento efectivo y repercute en la toma de decisiones terapéuticas.  

La clasificación de los hallazgos electroencefalográficos en función a su relevancia 

clínica y asociación con el grado de disfunción conlleva a un ejercicio ordenado que 

permite comprender más fácilmente los cambios electrotroclínicos en un momento 

determindo.  
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Consideramos que al ser numerosos los síndromes neuropsiquiatricos implicados 

en la disfunción del SNC en el lupus eritematoso sistémico, es un buen ejemplo de 

patología para procurar establecer asociaciones entre el grado de compromiso 

clínico con los hallazgos de mayor significado epileptiforme.  

 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Cuál es la  correlación que existe entre las anormalidades electroencefalográficas 

y el grado de actividad en pacientes lúpicas con síndrome neuropsiquiátrico central  

en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y  Nutrición Salvador Zubirán 

(INCMNSZ)? 

OBJETIVOS 

 

OBJETIVO GENERAL  

 Determinar  si existe correlación entre el índice de actividad lúpica (SLEDAI) 

y la gravedad de los  hallazgos electroencefalográficos, categorizados según 

la clasificación de Lüders.  

 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS  

 Describir las características poblacionales de pacientes con síndrome 

neuropsiquiátrico asociado a LEG.  

 Describir  el  tipo de crisis epilépticas y su asociación  o no con anticuerpos 

antifosfolipídico en pacientes con neuroLEG 

  Describir la presencia de crisis epilépticas y convulsiones según niveles del 

actividad lúpica valorada por SLEDAI 
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HIPÓTESIS DE INVESTIGACIÓN 

El  mayor grado de actividad  lúpica  se asocia con hallazgos de significado más 

epileptiforme en el EEG de pacientes que cursan con alguno de los síndromes 

neuropsiquátricos centrales.  

 

 

MATERIALES Y MÉTODOS  

 

DISEÑO Y MUESTRA  

El presente es un estudio descriptivo,  transversal  y retrospectivo. 

 

POBLACION DE ESTUDIO  

UNIVERSO: Todos los pacientes con diagnóstico de alguno de los  síndromes 

neuropsiquiátricos centrales debido a LEG que sean derivados para estudio 

electroencefalográfico, atendidos en el laboratorio de Neurofisiología del Instituto 

Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”. 

MUESTRA: Todos los pacientes que tras presentar alguno de los síndromes 

neuropsiquiátricos centrales por LEG sean derivados para estudio 

electroencefalográfico  en el  Laboratorio de Neurofisiología del Instituto Nacional 

de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”, durante el periodo comprendido 

entre Enero 2010 y Mayo 2015, cuenten con RMN de encéfalo  y  estudios 

suficientes para categorizarlos según el índice del SLEDAI.  

CRITERIOS DE INCLUSIÓN  

 Pacientes con diagnóstico de síndrome neuropsiquiátrico por LEG en 

quienes se hay realizado estudio electroencefalográfico dentro del periodo 

de tiempo establecido. 
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 Pacientes con RMN de encéfalo que sea normal o presente leucopatía 

microangiopática, atrofia cerebral o EVC reciente.  

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN  

 Pacientes que no cuenten con estudios de  laboratorio  suficientes para 

completar el índice de SLEDAI realizados un mes antes o después del 

estudio electroencefalográfico.  

 Pacientes con alteraciones estructurales en la RMN de encéfalo que pudiera 

generar alteraciones en el EEG que no se halle incluido dentro de alguno de 

los síndromes neuropsquiátricos  (EVC secuelar, hemorragia subaracnoidea, 

abscesos,  hemorragia cerebral, etc) 

 Presencia de comorbilidad infecciosa o metabólica que pudiera explicar la 

clínica neurológica o psiquiátrica por la cual el paciente fue referido a estudio 

electroencefalográfico.  

VARIABLES Y SU DEFINICIÓN OPERACIONAL  

 Variables dependientes 

o Puntuación de SLEDAI 

o Clasificación del EEG según  Lüders 

 Variables independientes 
o Sexo  

o Edad 

o Años de diagnóstico de LEG  

o Crisis convulsiva  

o Diagnóstico previo de epilepsia  

o Presencia de anticuerpos antifosfolipídicos  

o Tipo de crisis convulsiva 
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OPERACIONALIZACIÓN DE VARIABLES : 

 

 

Variable Definición Tipo de 
variable 

Unidad de la 
medida 

Obtención de la 
variable 

SLEDAI 
 

Índice de actividad de 

lupus eritematoso 

generalizado 

Cualitativa  Actividad leve 

Actividad moderada 

Actividad severa 

Datos obtenidos del 

expediente 

Hallazgos EEG 

según 
clasificación de 

Lüders 
 

Grafoelementos 

asociados según su 

significado epileptiforme  

Cualitativa Normal 

Anormal I 

Anormal II 

Anormal II 

Revisión de trazado 

electroenecefalográfico 

Género ----- Cualitativa nominal  Femenino 

Masculino 

Variable obtenida del 

expediente  

Edad Tiempo transcurrido 

desde el nacimiento 

Cuantitativa continua 

de razón  

Años Variable obtenida del 

expediente 

Tiempo de 
diagnóstico  LEG 

Tiempo transcurrido 

desde que cumplió 

criterios de la ACR para 

LEG 

Cuantitativa continua meses Variable obtenida del 

expediente 

Crisis convulsiva Evento paroxístico de 

variedad clínica 

asociado a descargas 

anormales  en el EEG  

Cualitativa  Si 

No 

Variable obtenida del 

expediente 

Epilepsia  es una alteración 

cerebral caracterizada 

por la predisposición 

permanente para 

generar crisis y por las 

consecuencias 

neurobiológicas, 

cognitivas, psicológicas 

y sociales derivadas de 

esta condición 

Cualitativa  Si 

No 

Variable obtenida del 

expediente 

Anticuerpos 

antifosfolipídicos 

Autoanticuerpos 

divididos en 

anticardiolipinas , b2 

microglobulinas, 

Cualitativa Positivos 

Negativos 

Variable obtenida del 

expediente 
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PROCEDIMIENTO  

Se recopilaron los trazados electroencefalográficos de todos los pacientes con 

diagnóstico de alguno de los síndromes neuropsiquiátricos centrales  por neuroLEG, 

que hayan sido derivados para estudio electroencefalográfico al laboratorio de 

Neurofisiología Clínica del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición 

“Salvador Zubirán”,  para su  re evaluación y categorización según los niveles  de 

anormalidad de Lüders.  

Se verificó que estos pacientes contaran con imágenes de  RMN de encéfalo que 

descartase otra etiología que explicara la clínica del paciente ajena al síndrome 

neuropsiquiátrico motivo de evaluación. Se revisaron los expedientes clínicos de 

todos los pacientes para puntuar su grado de actividad del LEG según SLEDAI. 

Se importaron los datos al paquete estadístico SPSS v20.0, el cual fue utilizado para 

realizar el análisis que se detalla en la sección correspondiente.   

 

 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

Como parte de la estadística descriptiva, las variables cuantitativas continuas se 

expresaron como promedios +/- DE, si estas tuvieron una distribución paramétrica, 

o mediana con mínimo y máximo si no presentaron una distribución normal. Se 

realizó un análisis no paramétrico de correlación utilizando el análisis de Spearman. 

Se ejecutó también una prueba no paramétrica de diferencia entre grupos.  Todos 

los valores de p para comparaciones y correlaciones entre grupos fueron calculados 

a dos colas  y considerados como significativos cuando p<0.05. El paquete 

estadístico SPSS v 20.0 fue usado en todos los cálculos.  
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RESULTADOS 

 

De los 94 pacientes que fueron derivados para estudio electroencefalográfico entre 

Enero del 2010 y Mayo del 2015, 38 cumplían los criterios de inclusión y exclusión 

establecidos. Se estudiaron en total 40 eventos.  

La mayoría fueron mujeres 35 (92.8%),  con una media de edad de  35.2 ± 7,4 años 

La duración de la enfermedad al momento de la evaluación presentó una media de 

9 ± 4,5  meses.  

La mayoría de las crisis epilépticas  se presentaron en etapas tempranas de la 

enfermedad con una media de intervalo entre el diagnóstico de inicio de LES y la 

primera crisis de 9 meses.  

Del total de crisis convulsivas, el 70% ocurrieron en presencia de otro evento 

neuropsiquiátrico, y  únicamente el 30% presentaron concurrencia con  otro evento 

atribuido a  neuroLEG.  

La asociación con anticuerpos antifosfolipídicos es alta en pacientes que presentan 

crisis convulsivas (69%) en relación al grupo de pacientes que no as presentan 

(25%).  

Las crisis epilépticas estuvieron presentes  el 35 % (14/40) de los eventos 

neuropsiquiátricos evaluados.  De las crisis, el 64 % (9/14) fueron generalizadas,  

21 % (3/14) fueron focales complejas y 14% (2/14) se calificaron como focales 

simples (gráfico1) 
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Gráfico 1: Distribución del tipo de CE en síndromes neuropsiquiátricos asociados a LEG 

 

 

as el análisis no paramétrico de correlación de Spearman se halla una relación débil 

(r = 0.38) aunque significativa (p=0.05) entre el  índice SLEDAI y el grado de 

anormalidad en el EEG (Gráfico2) 

 

 

 

Gráfico 2: correlación entre anormalidades del EEG y  grado de actividad lúpica según SLEDAI en 
pacientes con síndrome neuropsiquiátrico central 
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 Las pruebas no paramétricas de diferencia entre grupos muestran que los 

pacientes que convulsionaron,  tengan o no el diagnóstico previo de epilepsia, 

tienden a tener  mayor actividad de la enfermedad SLEDAI de (2.28 DE 1.2) vs 

aquellos  que no convulsionaron (1.65 DE 1.19)  aunque esta diferencia no fue 

estadísticamente significativa (p=0.06). (Gráfico 3) 

 

 

 

 

 

Las pacientes que no convulsionan y no tienen diagnóstico de epilepsia tienden a 

tener mayor actividad de la enfermedad (media de Sled  2.3 D.E  1)  al comprarlas 

con aquellas que no convulsionaron pero si tenían el diagnóstico previo  de epilepsia 

con una media SLEDAI de (1.25 D.E 1.1) Aunque estadísticamente esta diferencia 

no es significativa (p=0.02).  

Gráfico 3: promedio del grado de actividad en pacientes con y  sin diagnóstico de epilepsia 
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Sin embargo al ver el grupo completo de  pacientes que convulsionan tengan o no 

el diagnóstico de epilepsia, estos  tienden a tener  mayor actividad de la enfermedad 

con  medias de SLEDAI  (2.28 DE 1.2) versus aquellos pacientes que no 

convulsionan tengan o no el diagnóstico previo  de epilepsia, para estos últimos el 

promedio del SLEDAI es  (1.65 DE 1.19), a pesar de ello, esta diferencia no es 

estadísticamente significativa ( p=0.06).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 3: Comparación del promedio del grado de actividad en pacientes con y  sin diagnóstico de 
epilepsia que han presentado o no crisis epilépticas.  
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De  los 4 grupos aquellos que si convulsionan pero no tenían el diagnóstico de 

epilepsia son los que tienen mayor actividad de la enfermedad. 

A su vez los niveles de actividad de enfermedad eran mayores en pacientes que 

presentaron crisis convulsivas (gráfico 4 ) 
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DISCUCIÓN 

 

Como lo describe la literatura,  la mayor prevalencia de esta enfermedad se ve en 

el género femenino, hallando una relación mujer/varón 8/1.  

La presencia de crisis convulsivas es una manifestación temprana tras el 

diagnóstico de la enfermedad autoinmune como se ha descrito anteriormente.  

A diferencia de lo reportado en la literatura, se halló  que las crisis documentadas 

como generalizadas son las más frecuentes, sin embargo esto podría deberse a 

que fueron descritas por un testigo y no por el personal médico, creando un sesgo 

al momento de calificar la semiología de la crisis 

Los pacientes con mayor grado de actividad de LEG, cuantificada por el índice de 

SLEDAI,  tienen estudios  EEG mas anormales y con mayor significado disfuncional 

según la escala de Lüders, si bien esta  correlación es débil según el análisis de 

Spearman, la diferencia es estadísticamente significativa, con una tendencia que ya 

se evidencia desde la puntuación de actividad moderada del LEG. Esta débil 

correlación podría explicarse porque esta escala  no sólo valora el significado 

epileptiforme de las anormalidades electroencefalográficas, sino también puntúa 

con alto grado de anormalidad hallazgos tradicionalmente  sugestivos de  disfunción 

como lo son las ondas trifásicas asociadas a encefalopatías metabólicas.  

Tras dividir a los pacientes en cuatro grupos  según hayan presentado crisis 

convulsivas o no en pacientes con o sin el diagnóstico previo de epilepsia, se 

corrobora el hecho de que las convulsiones se presentan en pacientes con mayores 

índices actividad independientemente de que tengan un diagnóstico previo de 

epilepsia, si bien es cierto estas diferencias no son significativas, podemos apreciar 

la importancia de las condiciones proinflamatorias en el desarrollo de noxa a nivel 

del SNC.    
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LIMITACIONES 

 

 Al haber sido este estudio  diseñado  excluyendo comorbilidades metabólico 

infeccioso que pudieran explicar la presencia de sintomatología 

neuropsiquiátrica, la muestra permite ver tendencias pero, por su escaso 

número no logra en la mayoría de los casos alcanzar valores 

estadísticamente significativos. 
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CONCLUSIONES 

 

 Existe correlación entre los hallazgos  electroencefalograficos y el grado de 

actividad  en pacientes lúpicas con compromiso neuropsiquiatrico central.  

 De los pacientes derivados por síndrome neuropsiquiátrico asociado a LEG, 

el 92,8% son mujeres con edad media de 35 años, quienes presentan 

convulsiones en fases precoces de la enfermedad.  

 Las crisis generalizadas fueron las más frecuentes en presentación 64%, 

seguidas de las crisis focales complejas 21% y focales simples 14%. La 

presencia de anticuerpos antifosfolipídicos es alta en todas ellas.  

 Las crisis convulsivas, independientemente del antecedente de epilepsia son 

más frecuentes en pacientes con mayores niveles de actividad catalogados 

por SLEDAI 
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RECOMENDACIONES 

 

 Se recomienda el uso de escalas que objetiven cuantitativamente los grados 

de compromiso y orienten en la toma de decisiones especialmente en 

patologías que son de amplia presentación clínica como lo  son los síndromes 

neuropsiquíatricos asociados a LEG 

  Diseñar un estudio de seguimiento prospectivo para valorar la recurrencia 

de crisis convulsivas y los factores asociados a las mismas en pacientes con 

neuroLEG 

 Comparar los presentes resultados con otras clasificaciones de anormalidad 

de los hallazgos electroencefalográficos, para evaluar si muestran mayor 

correlación a la hallada en el presente estudio.  
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