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> RESUMEN:

Introduccién: el Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es la enfermedad autoinmune
prototipo, con participacion multiorganica y con una amplia gama de manifestaciones; el
prondstico en los pacientes ha mejorado y la supervivencia ha aumentado a través de las
décadas, sin embargo sigue siendo una causa de muerte importante entre mujeres en
edad reproductiva, siendo quienes ingresan con mayor frecuencia a las unidades de
cuidados intensivos de entre las enfermedades reumatolégicas autoinmunes, con rangos

de mortalidad que varian desde 28% hasta 79%.

Objetivo: Determinar cuales son los factores asociados a mortalidad en los pacientes con
lupus eritematoso sistémico que ingresan a la unidad de cuidados intensivos del Hospital
de Especialidades del CMN siglo XXI.

Material y métodos: Se trata de un estudio retrospectivo, descriptivo y analitico. Todos
los pacientes que ingresaron a la UCI del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI
desde el afio 2012 a mayo del 2017, que contaron con el diagndstico (realizado por un
médico Reumatologo) de Lupus Eritematoso Sistémico y que contaron con expediente

clinico completo para la obtencion de datos.

Resultados: se obtuvo el registro de 31 pacientes con LES que ingresaron a la UCI en el
periodo de tiempo estudiado, la mortalidad fue de 32.2% de este grupo total, sin embargo
de 8 pacientes no se encontré expediente clinico completo por lo cual fueron excluidos; de
los 23 pacientes en que se obtuvieron datos de expediente clinico completo: 13 (56.5%)
vivieron y fueron dados de alta de la UCI y 10 (43.4) fallecieron, alcanzando una
mortalidad del 43.4%. La causa mas frecuente fue infeccion en 10 casos (43%), seguida
de infeccién mas actividad de la enfermedad en 6 (26%), actividad en 5 (22%) y otras
causas en 2 de los casos estudiados (9%). Como factor asociado a mortalidad en este

grupo de pacientes se encontrd a los niveles elevados de lactato (p=<0.01).

Conclusiones: en éste estudio la mortalidad se encuentra muy similar a la del resto del
mundo, siendo elemental continuar con ésta linea de investigacion para lograr obtener
herramientas que ayuden a mejorar el prondstico de estos pacientes al implementar las

medidas terapéuticas mas apropiadas.



> MARCO TEORICO:

Introduccion.

Las Enfermedades Autoinmunes (EA) son condiciones crénicas y heterogéneas
que afectan a un 6rgano diana especifico, 0 a multiples érganos y sistemas; éstas se
caracterizan por la presencia de mecanismos fisiopatolégicos en donde predominan la
inflamacién sistémica y la autoinmunidad, compartiendo varios signos y sintomas clinicos,
asi como factores genéticos (1). La incidencia de las EA oscila entre 1 y 20 casos por 100

000 personas/ano y la prevalencia estimada es de aproximadamente 3%.

Existen varias causas que pueden amenazar la vida de estos pacientes, entre las
cuales se encuentran: exacerbacion de manifestaciones preexistentes de la enfermedad,
desarrollo de nuevas manifestaciones potencialmente mortales, infecciones asociadas a
la inmunosupresiéon, efectos adversos de los medicamentos utilizados, malignidad
asociada a la enfermedad de base o al uso de farmacos citotoxicos o enfermedades

graves agudas sin relacion a la EA (2,3).

De todos los pacientes con EA que acuden una sala de urgencias, hasta el 25%
requiere hospitalizacion, y de éstos hasta un tercio necesitara atencion en una unidad de
cuidados intensivos (UCI), en donde se ha encontrado que la mortalidad varia entre el
17% vy el 55%, siendo mayor en comparacién con los pacientes sin EA. En las ultimas
décadas, de los pacientes con EA, los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico (LES)
son los que ingresan con mayor frecuencia a las unidades de cuidados intensivos debido

a la naturaleza multiorganica de la enfermedad. (4,5).

Lupus Eritematoso sistémico.

El LES es la enfermedad autoinmune prototipo, con participacién multiorganica y
con una amplia gama de manifestaciones que varian con el tiempo, éstas pueden ser
constitucionales o especificas, dependiendo del érgano o sistema afectado (6). Afecta
principalmente a las mujeres en edad fértil, con una proporcién aproximada reportada de
hombre a mujer de 9:1, éste predominio femenino varia en los diferentes grupos de edad
(7,10).



Mortalidad de los pacientes con LES.

Debido a que el LES puede afectar a cualquier érgano y sistema, se ha asociado
con una mayor mortalidad, presentando un riesgo de muerte de 2 a 5 veces mayor en
comparacion con la poblacion general. Durante los afios cincuenta, la supervivencia
esperada a los 5 afios de un paciente portador de LES era tan sélo del 50%; de 1975 a
1990 la supervivencia a 10 afios aumentd de 64 a 87%; actualmente la supervivencia a 5
anos de los pacientes con LES ha aumentado hasta 95%, éstos hallazgos se han
atribuido a un diagndstico precoz, a los tratamientos inmunosupresores mas efectivos, el
uso de antimalaricos, el uso mas juicioso de los corticoesteroides, asi como a un mejor
tratamiento de las comorbilidades relacionadas con la enfermedad, principalmente

hipertension arterial sistémica, insuficiencia renal e infecciones (8,9).

Se ha observado que las tasas de mortalidad varian segun la raza, la etnia, el sexo
y el pais. Uno de los hallazgos principales ha sido que los pacientes no caucasicos
desarrollan LES mas frecuentemente y experimentan una mayor afeccién de érganos
(rifdn, corazon, pulmén y sistema nervioso central) lo que conduce a una supervivencia
disminuida en comparacion con los caucasicos (9,10,11). En México, Zonana-Nacach A et
al. reportd que de 41 pacientes hospitalizados con LES grave, 16 pacientes (39%)
fallecieron durante la primera hospitalizacién y 6 pacientes (14%) durante los primeros
cuatro meses posterior al alta, encontrando como factores asociados a mortalidad:

puntuaciones altas de SLEDAI, afeccion renal e infeccion (12).

Pacientes con LES hospitalizados en UCI.

Desde hace mas de dos décadas, se observé que el tratamiento mas eficaz para
LES habia mejorado el prondstico en los pacientes y aumentado la supervivencia a 5
afios; no obstante, se han encontrado un mayor numero de complicaciones asociadas con
la enfermedad de mas larga evolucién o con los tratamientos inmunosupresores, de tal
manera que el LES sigue siendo una causa de muerte importante entre mujeres jévenes
en edad reproductiva, con un prondstico sombrio si ingresan a la unidad de cuidados
intensivos (2,13,14).

En el estudio pionero de Ansell et al, se describe la evolucion de 30 pacientes con



LES en la UCI de un hospital del sur de Africa, encontré que la mortalidad del LES en UCI
era mas alta que la de un paciente no lupico (53%), como motivo principal de ingreso a la
UCI fueron los procesos infecciosos y como Unica variable significativa de mal prondstico

el compromiso renal previo (15).

Mortalidad de pacientes con LES en UCI.

En los ultimos afos se han realizado varios estudios sobre el tema, tratando de
determinar cuales son las caracteristicas y la evolucién de los pacientes que ingresan a
UCI, su mortalidad, y cuéles son los factores que se asociaron a la misma, con resultados
que varian entre cada hospital y cada pais, sin embargo son pocas las publicaciones,

sobre todo en poblacion de América Latina.

En México, en el 2009 Namendys-Silva SA et al. reporté una mortalidad del 32.7%
en la unidad de cuidados intensivos del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran en un periodo de 10 afios (1994 -2004), se comparo la mortalidad antes
y después del afio 2000 encontrando que de 1994-1999 la mortalidad alcanzaba 47.6% vs
24.2% del 2000-2004; la principal causa de admisién fueron las infecciones,
principalmente las neumonias; se asociaron como factores de mortalidad : APACHE II
elevado, asi como el uso de inotrépicos y/o vasopresores (16). Los resultados de este
estudio concuerdan con algunas publicaciones previas: Moreels M et al. en donde el
APACHE Il elevado ya se habia reportado como un predictor de mortalidad (14) y Ansell

et al, que no encontré relacién con un SLEDAI elevado (15).

Mas adelante, en el 2011 Ranzani OT et al, publicé un estudio realizado en la UCI
de un hospital de Brasil, en el que habian comparado cuales eran las disfunciones
organicas mas frecuentes entre los pacientes con LES vy otras enfermedades
reumatoldgicas, calculando el puntaje de SOFA cada dia de estancia en la misma, y
encontré que los pacientes con LES presentaban 20% de mortalidad, con mayor afeccién
respiratoria, renal y hematoldgica, sin embargo con una supervivencia en rangos similares
comparada con el resto de las enfermedades reumatoldgicas, sin encontrar el APACHE I

score como un predictor de mortalidad (17).

En Canada, en el estudio June Lee et al, de 154 pacientes con LES hospitalizados,



22 pacientes (13.8%) requirieron ingreso a la UCIl y de éstos se reportd 27.3% de
mortalidad, como causas principales reportan procesos infecciosos y actividad de la

enfermedad, unicamente asociado a mayor estancia hospitalaria (18).

La mayoria de los estudios relacionan los procesos infecciosos como una de las
causas principales de ingreso a la UCI, y si se hace la comparacién de mortalidad entre
los pacientes con LES que ingresan a la UCI con o sin infeccion, se ha encontrado un
aumento de la misma, Han BK et al. reportaron en el 2013 que en Estados Unidos, en la
UCI de un hospital de Kansas, se dividieron a los pacientes con LES en dos grupos:
pacientes con infeccion contra pacientes sin infeccion, la mortalidad varié de 40% en los
pacientes con LES mas infeccion y 11.1% de los pacientes con LES sin infeccion,

nuevamente se correlaciono con APACHE Il score elevado (19).

Cabe senalar que existen diferencias geograficas de las manifestaciones de los
pacientes con LES, resultados de acuerdo al sistema de salud de referencia y la
disponibilidad de las terapias, por lo que la gravedad y comorbilidades también son

diferentes entre los paises en desarrollo y los industrializados (20).

En 61 pacientes tailandeses con LES que se admitieron a la UCI, se reportdé una
mortalidad del 57%, de éstos el 68.9% ingreso por falla respiratoria, choque 62.3%, falla
renal aguda 34.4% y 19.7% por alteraciones en el sistema nervioso; el 41% de los
pacientes presentaban falla de 2 o mas érganos, requirieron ventilacion mecanica invasiva
(VMI) a su llegada el 85.2% lo que aumentaba el riesgo de mortalidad hasta 4 veces, la
principal causa de muerte fueron las infecciones (91.4%) y a pesar de que el APACHE Il
score se asocid a mortalidad elevada, el uUnico factor que incrementé el riesgo de
mortalidad fue el uso de vasopresores (OR=6.98, 95% Cl=1.91-25.49, p=0.002) (21).

De forma mas reciente, en el 2015 en Argentina, se relacioné la mortalidad del
21.7% de los pacientes con LES admitidos a la UCI, con la combinacion de infeccion y
actividad de la enfermedad (22). Fontclara et al. en Paraguay, aunque encontré una leve
tendencia del SLEDAI elevado en los pacientes que ingresaron a la UCI que traducia
actividad de la enfermedad del LES, reporté una mortalidad de 45.2% y como factores
asociados a ésta: el APACHE score |l elevado, la hipoalbuminemia grave, requerir VMI, el

uso de vasopresores, la sepsis y la falla multiorganica (23).
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> JUSTIFICACION:

El LES es la enfermedad autoinmune que presentan con mayor frecuencia los
pacientes que requieren hospitalizacion en la UCI, con rangos de mortalidad que varian
desde 28% hasta 79% (4), sin embargo, existen pocos estudios sobre los factores
asociados a los desenlaces (mortalidad o supervivencia), en donde generalmente se
describen a pocos pacientes y la informacion no siempre es concordante entre ellos. De

éstos, en Latinoamérica son todavia mas escasas las publicaciones acerca de este topico.

En México, el unico estudio reportado sobre pacientes con LES en UCI fue hace

casi una década y continua siendo la unica publicacion sobre el tema en nuestro pais.

En los ultimos afios, el conocimiento sobre la enfermedad, su diagnéstico mas
temprano y las opciones terapéuticas han cambiado, por lo que identificar cuales son los
factores que se asocian a la mortalidad de nuestros pacientes con LES que ingresan a la

UCI contribuiria a mejorar las estrategias terapéuticas en busca de un mejor prondstico.
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» PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

En el servicio de Reumatologia de este hospital, los pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico representan la segunda enfermedad autoinmune que se trata de
manera mas frecuente, y éstos a su vez son los pacientes que ingresan con mayor
frecuencia a la Unidad de Cuidados Intensivos. Se sabe que los motivos de dicho ingreso
suelen ser condiciones que ponen en riesgo la vida, aun asi, en este hospital, se
desconoce cual es la prevalencia de los pacientes con LES que son admitidos a la UCI, y
qué factores se encuentran asociados a mortalidad, siendo de importancia analizarlos

para poder determinar acciones que podrian contribuir a mejorar su pronéstico.

Pregunta de investigacion:
¢, Cuales son los factores asociados a mortalidad en los pacientes con lupus eritematoso
sistémico que ingresan a la unidad de cuidados intensivos del Hospital de Especialidades
del CMN siglo XXI?

12



> OBJETIVOS:

Objetivo general:

Determinar cuales son los factores asociados a mortalidad en los pacientes con

lupus eritematoso sistémico que ingresan a la unidad de cuidados intensivos del Hospital
de Especialidades del CMN siglo XXI.

Objetivos especificos:

Identificar los factores asociados a mortalidad y medir su riesgo relativo en los
pacientes con LES que ingresan a la UCI del Hospital de Especialidades del CMN
siglo XXI.

Determinar la incidencia del ingreso a la UCI de los pacientes con LES del Servicio
de Reumatologia del Hospital de Especialidades del CMN siglo XXI.

Identificar las causas de ingreso a la UCI de los pacientes con LES en el Hospital
de Especialidades del CMN siglo XXI.

Medir la mortalidad de los pacientes con LES que ingresan a la UCI del Hospital
de Especialidades del CMN siglo XXI.

Describir las caracteristicas demograficas, clinicas y paraclinicas de los pacientes
con LES que ingresan a la UCI del Hospital de Especialidades del CMN siglo XXI.
Identificar los factores que se asocian a supervivencia en los pacientes con LES

que ingresan a la UCI del Hospital de Especialidades del CMN siglo XXI.

HIPOTESIS DE TRABAJO:

Existen factores asociados que afectan la mortalidad de los pacientes con LES que

ingresan a la UCI.

Hipotesis nula: no existen factores asociados a mortalidad en los pacientes con LES que

ingresan a UCI.

13



> MATERIAL Y METODOS:

Diseno de estudio:

Es un estudio retrospectivo, descriptivo y analitico.

Poblacién:

Todos los pacientes que ingresaron a la UCI del Hospital de Especialidades del
CMN Siglo XXI desde el afio 2012 a mayo del 2017, que contaron con el diagndstico
(realizado por un médico Reumatdlogo) de Lupus Eritematoso Sistémico previo a su
ingreso, durante su estancia o mediante necropsia, y que cumplieron con los criterios de

clasificacion de SLICC (2010), y que contaban con expediente clinico completo.

Criterios de seleccion:
Se incluyeron a todos los pacientes con diagndstico de LES ingresados a UCI del
Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI, que cumplieron con criterios SLICC 2010

previo a su ingreso, durante su estancia o por necropsia.

Criterios de inclusién:
* Pacientes que cumplieron con los criterios clasificacion para LES de SLICC 2010,
qgue se hospitalizaron en UCI del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI
desde el afio 2012 hasta mayo del 2017.
* Edad mayor a 16 anos.

* Pacientes de cualquier género.

Criterios de exclusion:
* Pacientes con expediente clinico incompleto.
* Pacientes que no cumplieron con los criterios de clasificacion para LES del SLICC
2010.

* Pacientes con Lupus-like o con sindromes de superposicion.

Recoleccidén de informacién:
Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con diagnéstico de LES que
ingresaron a la UCI desde el afio 2012 hasta mayo del 2017, y se recolecté la informacion

demografica, clinica y paraclinica en una base de datos electronica (anexo 1).
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Descripcion de variables:
o Pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico, variable independiente
o Factores asociados a mortalidad, variable dependiente
o Factores asociados a supervivencia, variable dependiente
o Edad, variable cuantitativa discreta
o Edad al diagnéstico de LES, variable cuantitativa discreta
o Tiempo de evolucion de enfermedad, variable cuantitativa discreta
o Género, variable cualitativa dicotomica
o Indice de masa corporal, variable cualitativa ordinal
o SLEDAI al ingreso, variable cuantitativa discreta
o Tratamiento inmunosupresor previo ingreso, variable cualitativa nominal
o Uso previo de corticoesteroides, variable cualitativa dicotomica
o Dosis de corticoesteroides, variable cuantitativa continua
o Comorbilidades, variable cualitativa nominal
o Causa de ingreso, variable cualitativa nominal
o Dias de estancia en UCI, variable cuantitativa discreta
o Puntaje APACHE Il score, variable cuantitativa discreta
o Necesidad de ventilacion mecanica, variable cualitativa dicotomica
o Ventilacidn mecanica prolongada, variable cualitativa dicotomica
o Uso de inotropicos o vasopresores, variable cualitativa dicotémica
o Dias de uso de inotropicos o vasopresores, variable cuantitativa discreta
o Necesidad de transfusion sanguinea, variable cualitativa dicotomica
o Necesidad de transfusion de hemoderivados, variable cualitativa dicotémica
o Requerimiento de hemodialisis, variable cualitativa dicotomica
o Requerimientos de pulsos de metilprednisolona, variable cualitativa dicotomica
o Desarrollo de infeccion nosocomial, variable cualitativa dicotomica
o Procalcitonina, variable cuantitativa continua
o Lactato, variable cuantitativa continua
o PCR, variable cuantitativa continua
o VSG, variable cuantitativa continua
o Hipoalbuminemia, variable cualitativa dicotdmica
o Trombocitopenia, variable cualitativa dicotdmica
o Anemia, variable cualitativa ordinal

o Complemento c3 bajo, variable cualitativa dicotomica

15



o Complemento c4 bajo, variable cualitativa dicotomica
o Anticuerpos Antinucleares, variable cualitativa dicotdmica
o Anti-DNA, variable cualitativa dicotomica

o Anti-fosfolipidos, variable cualitativa dicotomica

Definiciones operativas:

Lupus Eritematoso Sistémico—> Paciente de edad igual o mayor a 16 afios que cumplan
con criterios de clasificaciéon de SLICC 2010 para LES, ya sea con diagnéstico previo al

ingreso a la UCI, o durante su ingreso o por hallazgos en necropsia.

Edad > Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo y el momento en el

que ingresa a la UCI. Unidad de medida: afos.

Edad al diagnéstico> edad que tenia el paciente en el momento de cumplir con los

criterios de clasificacion para LES. Unidad de medida: anos.

Tiempo de evolucion de LES: tiempo transcurrido desde el diagnéstico de LES hasta el

ingreso a la UCI. Unidad de medida: meses.

Género~> Clasificacion en hombre o mujer de acuerdo a las caracteristicas fenotipicas y

anatomicas. Hombre o mujer.

indice de masa corporal > indice que se utiliza para clasificar el estado ponderal de la
persona, se calcula dividiendo los kilogramos de peso por el cuadrado de la estatura en
metros, el resultado clasifica al individuo en: bajo peso, peso normal, sobrepeso,

obesidad.

SLEDAI-> Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index . Instrumento disefiado
para evaluar la actividad de la enfermedad en los 10 dias previos a consulta, la
puntuacion va de 0 a 105, de acuerdo a cambio en puntaje se clasifica en actividad leve o

moderada (>3 puntos) y grave (>12 puntos). (anexo 2)

Tratamiento inmunosupresor previo al ingreso> Farmaco (s) inmunosupresor (es)
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con que se encontraba tratado el paciente previo a su ingreso a la UCI.

Uso de corticoesteroides—> uso de corticoesteroides previo al ingreso a la UCI. Si o no.

Dosis de corticoesteroides - Cantidad de corticoesteroides utilizado previo al ingreso a

la UCI, en dosis equivalentes de prednisona. Unidad de medida: mg/dia.

Comorbilidades > otra enfermedad que presente el paciente: hipertension arterial

sistémica, diabetes mellitus, sindrome de anticuerpos anti fosfolipidos y tabaquismo.

Causa de ingreso > Motivo por el cual el paciente con LES ingresa a la UCI:
causa infecciosa, actividad de LES, infeccién mas actividad de LES y otras causas.

- A) Infeccién: invasion de microorganismo patdgeno corroborada por cultivo que no
se adquirio en el hospital: respiratoria, genitourinaria, cardiovascular, neuroldgica,
piel-tejidos blandos y otros.

- B) Actividad de LES: paciente con puntaje de SLEDAI >3 puntos dados por
afeccién a uno o mas érganos, sin evidencia de infeccién a su ingreso a la UCI.

- C) Infeccion + actividad de LES: invasibn de microorganismo patdégeno
corroborada por cultivo que no se adquirié en el hospital en paciente con puntaje
SLEDAI >3 puntos dados por afeccién a uno o mas 6rganos de manera conjunta al
ingresar a la UCI.

- D) Otras causas: motivo de ingreso a la UCI distinto a infeccion, actividad de les o

ambas.

Dias de estancia en UCI = Tiempo que permanecioé el paciente hospitalizado en UCI,

expresado en dias.

Puntaje APACHE Il score > Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il, es un
sistema de valoracion prondéstico de mortalidad, se fundamenta en la determinacién de las
alteraciones de variables fisiolégicas y de parametros de laboratorio, calculado en el

momento de ingreso, puntuacion del 0 al 71.

Necesidad de ventilacién mecanica = Apoyo con ventilacién mecanica invasiva durante

la hospitalizacion en UCI por cualquier motivo. Si o No.
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Ventilacién mecanica prolongada > Apoyo con ventilacion mecanica invasiva durante

mas de 7 dias. Si o No.

Uso de inotropicos o vasopresores > Cuando se requirié el uso de los siguientes
farmacos durante estancia en UCI: dopamina, norepinefrina, epinefrina, dobutamina y

vasopresina.

Dias de uso de inotrépicos o vasopresores—> Tiempo en el que el paciente requirio
administracion de alguno de los siguientes farmacos durante estancia en UCI: dopamina,

norepinefrina, epinefrina, dobutamina y vasopresina. Unidad de medida: dias.

Necesidad de transfusién sanguinea > Se requiri6 la transfusion de 1 o mas

concentrados eritrocitarios. Si o No.

Necesidad de transfusion de hemoderivados 2 Se requirié la transfusiéon de 1 o mas

plasmas frescos congelados o aféresis plaquetarias. Si o No.

Requerimiento de hemodialisis > Tratamiento que consiste en eliminar las sustancias
nocivas o toxicas debido a insuficiencia renal, se tomé a los pacientes que la requirieron

por primera vez durante la estancia en UCI. Si o No.

Requerimientos de pulsos de metilprednisolona - Se administré metilprednisolona 1

gramo cada 24 horas intravenosa por 3 dosis 0 mas durante la estancia en UCI. Si o No.

Desarrollo de infeccion nosocomial-> Infeccion adquirida durante las primeras 48 horas

posteriores a ingreso a UCI corroborada por desarrollo del patégeno en cultivo. Si o No.
Procalcitonina > Péptido precursor de la calcitonina, utilizado como marcador de

infecciones bacterianas, se utilizdé la determinacion sérica mas elevada durante estancia

en la UCI. Unidad de medicién: ng/mL.
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Lactato > Compuesto quimico util para valorar la oxigenacion tisular, indicador de
hipoperfusion que se eleva en sepsis, se utilizé la determinacion mas elevada durante la

estancia en la UCI. Unidad de medicién: mmol/L.

PCR > Proteina C reactiva, es una proteina producida por el higado, se eleva en
respuesta a inflamacion, se utilizé la determinacion mas elevada durante estancia en la
UCI. Unidad de medida: mg/dL.

VSG > Velocidad de sedimentacion globular, prueba de laboratorio, en la cual se mide la
velocidad con la que sedimentan los globulos rojos de la sangre, se eleva en procesos
inflamatorios, infecciosos y neoplésicos. Se utilizé la determinacién mas elevada durante

estancia en la UCI. Unidad de mediciéon: mm/h.

Hipoalbuminemia > Disminucién en los niveles séricos de albumina por debajo de 3,5

g/dL al ingreso a la UCI. Si o No.

Trombocitopenia > Recuento plaquetario inferior a 100.000/mm? en cualquier momento

de estancia en la UCI. Si o No.

Anemia > Disminucion en la concentracion de la hemoglobina, de acuerdo al valor de la
misma se clasifica segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como: grado | (10-
13 mg/dl), grado Il (8-9.9 mg/dL), grado Il (6-7.9 mg/dL) y grado IV (<6 mg/dl).

Complemento ¢3 bajo > Molécula C3 del sistema del complemento, primer

determinacion baja de acuerdo a valores de corte de laboratorio. Si 0 No.

Complemento c4 bajo > Molécula C3 del sistema del complemento, primer

determinacion baja de acuerdo a valores de corte de laboratorio. Si 0 No.

Anticuerpos Antinucleares > Marcadores serologicos caracteristico de enfermedades
autoinmunes, existencia traduce una respuesta inmune dirigida contra lo propio. Se

tomaron de acuerdo a valores de corte de laboratorio como: Positivos o negativos.

Anti-DNA > Anticuerpos anti-DNA, son anticuerpos unidos a la doble cadena de DNA
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especificos del LES, de acuerdo a valores de corte de laboratorio, se tomaron como

normales o elevados.

Anti-fosfolipidos > Anticuerpos anti-fosfolipidos, familia de autoanticuerpos contra
diferentes tipos de fosfolipidos y proteinas de uniéon que promueven trombosis y
vasculopatias, compuesto por: anticardiolipinas, anticoagulante lupico y anti beta2
glicoproteina | (son con los que cuenta el laboratorio de este hospital). Se tomé si uno o

mas se reporto positivo. Positivos o negativos.

Analisis estadistico:

Se utilizd estadistica descriptiva, los resultados obtenidos se presentan en forma
del nimero absoluto de casos y su porcentaje (n [%]) para las variables categéricas, y la
media con su desviacion estandar (media + DE) para las variables continuas con
distribucién normal, y la mediana con su rango intercuartilico en caso de distribucién libre.
Para la comparacion de las variables cuantitativas se empled prueba t de student o la U
de Mann Whitney de acuerdo a la distribucién de los datos. En el caso de las variables
categdricas se empled la prueba exacta de Fisher. Se realizé6 un analisis de regresién
logistica para evaluar la asociacion entre las variables explicativas sobre la presencia de

muerte. El analisis estadistico fue realizado con los programas Stata-14 para Windows.
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> ASPECTOS ETICOS:

De acuerdo al articulo 17 de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud éste protocolo se considera como una investigacion sin riesgo, debido a que
se tratara de un estudio retrospectivo y no se realizara ninguna intervencién o
modificacion intencionada a las variables de los individuos que participaran, se evaluara la
mortalidad y los factores que se asocian a la misma, unicamente se revisaran expedientes

clinicos para el analisis de las variables.

Los procedimientos que se llevaran a cabo durante la investigacidn se apegan a

las normas éticas de la declaracion de Helsinki.

De acuerdo al articulo 23 de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, por ser una investigacion sin riesgo se podra dispensar al investigador de la

obtencién de consentimiento informado.

Al tratarse de un estudio que pretende identificar cuales factores se asocian a
mortalidad, las conclusiones obtenidas contribuyen a tener un mejor conocimiento del
comportamiento de la enfermedad para llevar a cabo una mejor practica clinica y obtener

un mejor prondstico para nuestros pacientes.

El acceso a la informacion sélo se tendra por los investigadores y ésta sélo sera

utilizada para fines de la propia investigacién (anexo 3).
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> RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD:

Los recursos humanos en esta investigacion seran: médicos del servicio de

Reumatologia del Hospital de Especialidades del CM Siglo XXI.

Los recursos materiales utilizados seran: una computadora con base de datos en
Excel para la recoleccion de la informacion, misma que se obtendran de la base de datos
del servicio de UCI y de los expedientes clinicos. No se archivaran documentos impresos
y se mantendra la informacién resguardada en un lugar seguro por el investigador

principal.
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> RESULTADOS:

De todos los pacientes que ingresaron a la UCI, se obtuvieron a 31 pacientes con
el diagnostico de LES. Se encontraron unicamente 23 expedientes clinicos completos, de
los cuales de obtuvo la informacion para el estudio. De los 8 pacientes restantes, se logro
obtener el diagnostico de ingreso y egreso de la UCI, si falleci6 o vivio, sin embargo, los
expedientes estaban incompletos o extraviados. Los 23 pacientes incluidos cumplieron

con los criterios de inclusién previamente determinados.

Caracteristicas clinicas.

De los 23 pacientes con diagndstico de LES, 19 (82.6%) fueron mujeres y 4
(17.3%) hombres, con edad promedio de 38 afios (rango de 19 a 62 afos). La edad al
diagnéstico fue en promedio 30 afios (rango 10 a 60 afos); con tiempo de evolucién de 95

meses (rango entre 0 y 300 meses). Las caracteristicas clinicas se muestran en la tabla 1.

Tabla 1. Datos demograficos de pacientes con Les que ingresaron a la

UCI del Hospital de Especialidades CMN Siglo XXI.

n (%) Medias con DE
Edad 38.04 + 13.18
Sexo masculino 4 (17.39)
Sexo femenino 19 (82.60)
Dias de estancia 8.39 £ 5.99
Edad al diagnostico 30.13 £ 13.31
Tiempo de evolucion 95.65 £ 92.13
IMC 2517 +4.92
SLEDAI puntaje 10.47 + 6.61
Uso de esteroide 19 (82.69)
Dosis de esteroide 28.60 £ 25.27

Se obtuvo el peso y talla de los pacientes, calculandose IMC, con un promedio de
25.1 (rango de 18 a 35), de acuerdo a la clasificacién de la OMS: 2 (9%) pacientes
presentaban peso bajo, 10 (43%) peso normal, 6 (26%) sobrepeso y 5 (22%) obesidad. El
SLEDAI calculado al ingreso a la UCI fue en promedio de 10.4 (rango 2 a 24);
presentando actividad: Leve 9 (39.1%), moderada 5 (21.7%), grave 9 (39.1%). Del total de

pacientes, 6 de ellos no se encontraban en tratamiento con ningun FARME, ver Figura 1,
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uno de ellos unicamente con dosis baja de esteroide; 9 recibian Cloroquina como parte
del tratamiento, 3 estaban con Cloroquina Unicamente y el resto con la combinacion que
se muestra en la figura 1. Un total de 19 pacientes presentaban uso de esteroides a dosis

de 5 a 75 mg con promedio de 28.6 mg.

Figura 1. Tratamiento utilizado al ingreso a UCI de pacientes
con LES

O =~ N W H 01O N

Las comorbilidades asociadas se presentaron en 17 pacientes, 6 no presentaron,

se muestran en la Figura 2.

Figura 2. Comorbilidades asociadas en pacientes con LES
que ingresaron a la UCI.

= HAS
= HAS+DM
= 8/C
SAAF
S/c 4% = Tabaquismo
26%
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Variables de laboratorio y escalas.

La procalcitonina se encontré elevada (> 0.5 ng/mL) en 15 (65.2%) de los
pacientes con promedio de 5.63 (rango 0.05 a 74.04). El lactato elevado lo presentaron
elevado 21 pacientes, el valor promedio fue 4.9 mmol (rango 1.72 a 20.36). La PCR y
VSG presentaron un promedio de 6.62 (rango 0.1 a 32.09) y 30 (rango 10 a 38)
respectivamente. El APACHE score Il fue en promedio de 23.34 (rango 16 a 32).

Se registrd la presencia de anemia, hipoalbuminemia, trombocitopenia, C3 y C4
bajo, anticuerpos antinucleares positivos, Anti-DNA elevado y anticuerpos antifosfolipidos,

los resultados se muestran en la tabla 2.

Tabla 2. Variables de laboratorio y APACHE score Il

Variable clinica Total (%)
Hipoalbuminemia 23 (100)
Trombocitopenia 17 (73.9)

Anemia Grado | 5(22)

Grado Il 7 (31)

Grado Il 10 (45.4)
C3 bajo 23 (100)
C4 bajo 20 (86)

ANAs positivos 16 (69)
Anti-DNA elevado 11 (47)

media (rango)

Procalcitonina (ng/mL) 5.63 (0.05-74.04)
Lactato (mmol) 4.9 (1.72-20.36)
PCR (mg/dL) 6.62 (0.1-32.09)
VSG(mm/h) 30 (10-38)
Hb (mg/dL) 16 (69)
APACHE score Il 23.34 (16-32)

Causas de ingreso a a UCI

Las causas de ingreso a la UCI de los pacientes se muestra en la Figura 3. La
causa mas frecuente fue infeccién 10 (43%), seguida de infeccion mas actividad 6 (26%),

actividad 5(22%) y otras 2 (9%).
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Figura 3. Causas de ingreso a UCI
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N

INFECCION ACTIVIDAD INFECCION + OTRA CAUSA
ACTIVIDAD

Los sitios de infeccidon se muestran en la Figura 4.

Figura 4. Sitios de infeccion

Neurologica
Tejidos blandos 10%
20%

Respiratoria

Respiratoria + piel 30%

y tejidos
20%

Urinaria
20%

Presentaron de forma simultanea infeccion y actividad de la enfermedad 6
pacientes: 3 con actividad hematoldgica (hemorragias alveolares difusas) 1 mas infeccion
urinaria y 2 con infeccion respiratoria; 3 presentaban actividad renal, hematolégico y SNC
de manera simultanea, 2 de éstas se asociaron a infeccion gastrointestinal y uno a

infeccion respiratoria. Actividad de la enfermedad fue presentada por 5 pacientes, 4 con
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actividad pulmonar (hemorragia alveolar difusa), de estos 1 ademas presentaba actividad
renal y en 1 paciente coexistié actividad en SNC y hematolégica. Como otras causas: 2

pacientes ingresaron posterior a procedimientos quirurgicos con choque hipovolémico.

Curso y Mortalidad en la UCI

El tiempo promedio de estancia en la UCI de los pacientes fue de 8 dias (rango 3 a
25 dias). La necesidad de ventilacion mecanica invasiva se registré en 21 pacientes, de
los cuales 10 requirieron ventilacibn mecanica prolongada. El uso de inotropicos se
presentd en 17 pacientes, con 2.5 dias en promedio (rango). La transfusién de
concentrados eritrocitarios, hemoderivados, requerimiento de hemodialisis y el uso de

metilprednisolona se encuentran en la Tabla 3.

Tabla 3. Caracteristicas en la estancia en UCI

Parametro N (%)
Transfusion de CE 16 (69.5)
Transfusion de HD 13 (56.5)

Hemodiélisis 5(21.7)
Pulsos de metilprednisolona 7 (30.4)

El registro de infecciones nosocomiales se muestra en la Figura 5. Se reportaron
en 12 pacientes, de los cuales 7 presentaban infeccidén a nivel pulmonar, 2 nivel urinario y

en 3 coexistieron.
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Figura 5. Infecciones nosocomiales

= Pulmonar
Urinaria

& Urinaria + Pulmonar

La mortalidad de los 31 pacientes fue de 32.2%. De los 23 pacientes que se
analizaron, 13 (56.5%) vivieron y fueron dados de alta de la UCl y 10 (43.4) pacientes

fallecieron, alcanzando una mortalidad de del 43.4%.

La tasa de incidencia de ingreso a la UCI durante el 2012 a mayo 2017 de los

pacientes con LES en el hospital fué de 0.04 afio.

Factores pronésticos de pacientes con Les en la UCI

En el andlisis bivariado comparando las variables cuantitativas entre los pacientes
que sobrevivieron y los que fallecieron se encontré que el nivel de lactato varié de manera
significativa con 2.5 (1) vs 4.1 (10.1) respectivamente, con una p= <0.01; el resto no fue
estadisticamente significativo, sin embargo, se observé tendencia en el IMC, los que
sobrevivieron con 23.914 vs 26.7+5.6 en quienes fallecieron (p=0.18); la dosis de
glucocorticoides con 23.4 mg (45) vs 35.3 (50) (p=0.18) y el APACHE score Il 22+3.5 vs
25.1+4.9 respectivamente (p=0.09) ver Tabla 4. En las variables cualitativas la tendencia
se encontré en el uso de inotrépicos con 8 (61.5%) vs 9 (90%) (p=0.17) entre los que
sobrevivieron y fallecieron respectivamente; el requerir hemodialisis 1 (7.69%) de los
pacientes que vivieron vs 4 (40%) de quienes fallecieron (p= 0.12) y la positividad de
anticuerpos antifosfolipidos positivos con 1 (7.6%) vs 3(30%) entre quienes vivieron y
fallecieron respectivamente (0.28) ver Tabla 5. En la tabla 6 se muestran los factores de

riesgo valorados para mortalidad.
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Tabla 4. Comparacién de las variables cuantitativas de acuerdo al desenlace al egreso

de la Unidad de Cuidados Intensivos en 23 sujetos con Lupus Eritematoso Sistémico

Sobrevivio Fallecié Total Valor p
(n=13) (n=10) (n=23)

Edad 41+11.3 34.2+15.01 38.04+13.1 0.22
Evolucion 72 (189) 96 (140) 95.6 (189) 0.50
IMC 23.9+4 26.7+5.6 25.1+4.9 0.18
SLEDAI 10£7.3 111£5.8 10.4+6.6 0.74
Dosis del GC 23.4 (45) 35.3 (50) 28.6 (48) 0.18
APACHE I 22+3.5 25.1+¥4.9 23.3x4.4 0.09
Hemoglobina 8.1(2.1) 8.8 (2.5) 8.7 (2.8) 0.44
Procalcitonina 0.5 (1.98) 2.35 (6) 1.5 (6.4) 0.20
Lactato 25(1) 4.1 (10.1) 3.2(1.8) <0.01
VSG 34(8) 30 (4) 32 (6) 0.34
PCR 4.5 (4.5) 3.6 (6.1) 4.1(6.1) 0.75

Datos presentados: mediatdesviacion o mediana (rango intercuartilico)

Tabla 5. Comparacién de las variables cualitativas de acuerdo al desenlace al egreso

de la Unidad de Cuidados Intensivos en 23 sujetos con Lupus Eritematoso Sistémico

Sobrevivio Fallecio Total Valor p
(n=13) (n=10) (n=23)
Mujeres 11 (55%) 9 (45%) 20 (100) 1
Hombres 2 (66.6%) 1(33.3%) 3 (100)
Uso de GC 10 (76.9%) 9 (90%) 19 (82.6) 0.60
Presencia de 5 (38.5%) 5 (50%) 10 (43.5%) 0.44
infeccién
LES activo 4 (30.7%) 2 (20%) 6 (26%) 0.66
VMI 11 (84.6%) 10 (100%) 21 (91.3%) 0.48
VMP 4 (30.7%) 6 (50%) 10 (43.4%) 0.22
Inotrépicos 8 (61.5%) 9 (90%) 17 (73.9%) 0.17
Hemotrasfusion 10 (76.9%) 5 (55.5%) 15 (68.1%) 0.37
Hemoderivados 7 (53.8%) 6 (60%) 13 (56.5%) 1
Hemodialisis 1(7.69%) 4 (40%) 5(21.7%) 0.12
Pulsos 4 (30.7%) 3 (30%) 7 (30.4%) 1
metilprednisolona
Infeccion 6 (46.1%) 6 (60%) 12 (52.1%) 0.68
noscomial
Hipoalbuminemia 13 (100%) 10 (100%) 23 (100%) -
Trombocitopenia 9 (69.2%) 8 (80%) 17 (73.9%) 0.66
AAF 1(7.6%) 3 (30%) 4 (17.3%) 0.28
Incremento 7 (53.8%) 4 (40%) 11 /}(47.8%) 0.68
dsDNA

Datos presentados: mediatdesviacion o mediana (rango intercuartilico)
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Tabla 6. Odds ratio (OR) estima a partir del modelo de regresién logistica multiple para

predecir la muerte en la unidad de cuidados intensivos, la edad y el nivel de lactato en 23

sujetos con Lupus Eritematoso Sistémico

OR (1C95%) Valor de p
Edad (afios) 0.84 (0.72-1.02) 0.08
Lactato 4.17 (1.01-17.2) 0.048

Prueba de Hosmer y Lemeshow, c2= 7.89, 8 grados de libertad, p= 0.44.

Variable Y: mortalidad (0= sobrevivié, 1= fallecid).
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> DISCUSION:

La mortalidad en los pacientes con LES que ingresaron a la UCI fue alta (32%), sin
embargo, se encuentra entre el rango reportado en la literatura que va del 28 al 79% (4);
la causa principal de ingreso a la UCI fueron las infecciones, siendo la respiratoria la
causa mas frecuente y la infeccion nosocomial mas adquirida fue precisamente a nivel

respiratorio.

Varios son los estudios que han identificado algunos factores de riesgo asociados
a la mortalidad de los pacientes con LES que ingresan a la UCI, en México unicamente se
encuentra Namendys-Silva SA et al. que en el afio 2009 reportd una mortalidad del
32.7%, lo que concuerda con la de este estudio, en donde se asocié al APACHE score Il
elevado, el uso de inotrépicos y vasopresores, a diferencia de lo encontrado en otro
estudios en donde no se ha logrado identificar como util para predecir pronostico, tal como
se encontré en nuestro estudio, en donde a pesar de que el APACHE score Il mostré
tendencia, no present6 significancia estadistica, y unicamente el nivel de lactato elevado

se relacion6 con la mortalidad.

En nuestro estudio, se observd que a pesar de que no existid significancia
estadistica entre los pacientes que fallecieron y los que sobrevivieron su estancia en la
UCI, los factores de riesgo que se asociaron al desenlace va de acuerdo a las
publicaciones previas que se consultaron, como lo es el requerir inotropicos o
vasopresores y la dosis de glucocorticoides previos al ingreso; ademas se encontraron
asociaciones que no se han referido previamente, como una tendencia a ser factor de
riesgo encontramos el IMC elevado, el requerir hemodialisis y la positividad de

anticuerpos antifosfolipidos.

Cabe sefalar que a pesar de que se observé que Unicamente un paciente no tenia
anemia, el grado presente en los demas pacientes no se comportd como factor de
mortalidad, de igual manera se aprecio en hipoalbuminemia, trombocitopenia y niveles de
complemento bajo. No obstante a que no se encontré significancia estadistica en ninguna
de las variables analizadas en los pacientes que sobrevivieron, se observd que
presentaron un menor tiempo de estancia en la UCI, procalcitonina en niveles mas bajos,

mayor niumero de hemotransfusiones y anti-DNA elevado.
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No se lograron obtener mas factores asociados a la mortalidad de las pacientes
con LES que ingresan a la UCI, lo cual consideramos se vio influenciado por la naturaleza
retrospectiva del estudio y al tamano de la muestra, se aprecié una tendencia en los
factores ya descritos previamente, sin embargo, cabe sefialar que el nivel de lactato

elevado no se habia mencionado como un factor asociado a mortalidad.
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> CONCLUSIONES:

A pesar de que la supervivencia de los pacientes con LES ha mejorado en los
ultimos afios, de que existen avances diagndsticos y terapéuticos, la tasa de mortalidad
en la UCI no ha mostrado cambios ni se ha logrado identificar de forma uniforme cuales
son los factores que se asocian a la misma; al igual que en la literatura en éste estudio la
causa mas comun de ingreso fueron las infecciones y la mortalidad se encuentra muy
similar a la del resto del mundo, siendo elemental continuar con ésta linea de
investigacion para lograr obtener herramientas que ayuden al prondstico de estos

pacientes.
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» ANEXOS:

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

Paciente (Letras iniciales)
Numero se seguridad social.

Genero Mujer Hombre
Edad Afos
Edad al diagnostico de LES Anos
Tiempo de evolucién de LES Meses
indice de masa corporal = peso / altura2 Bajo peso ___
Peso normal
Sobrepeso

Obesidad

*SLEDAI de ingreso

Puntaje total:

Actividad leve
Actividad moderada

Actividad grave

Tratamiento inmunosupresor

Cloroquina
Hidroxicloroquina
Metotrexato
Leflunomida
Azatioprina __

Mofetil de Micofenolato
Tacrolimus
Ciclosporoina
Ciclofosfamida
Rituximab

Uso previo de corticoides

Si

No

Dosis de corticoesteroides

mg/dia

Comorbilidades

Hipertension arterial
sistémica

Diabetes mellitus
Sindrome de anticuerpos
anti fosfolipidos
Tabaquismo

Causa de ingreso

A. Infeccién __

B. *Actividad de
LES

A. Respiratoria___
Renal
Cardiovascular __
Neurolégica
Piel/tejidos blandos___
Otro

B.leve
Moderada
Grave

Tipo de actividad:
Renal
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SNC:
Vasculitis:
Hematoldgica: _
Muscular:
C. Actividad + C. Sitio de infeccién
Infeccion Tipo de actividad
D. Otras __ D. Cual?
Dias de estancia en UCI Dias
APACHE Il score Puntos
Necesidad de VMI Si_ No
VM prolongada Si_ No
Uso de inotrépicos o Si__ No
vasopresores
Dias de uso de inotrépicos o Dias
vasopresores
Necesidad de transfusién Si__ No
sanguinea
Necesidad de transfusién de Si__ No
hemoderivados
Requerimiento de Si_ No
hemodialisis
Requerimiento de pulsos de Si_ No
metilprednisolona
Infeccion nosocomial Si_ No
Cual?
Procalcitonina ng/mL
Lactato mmol/L
PCR mg/dL
VSG mm/h
Hipoalbuminemia Si_ No
Trombocitopenia Si_ No
Anemia Grado |
____mg/dL Grado Il
Grado Il __
Grado IV
Complemento c¢3 bajo Si_ No
Complemento c3 bajo Si_ No
Anticuerpos antinucleares Positivos Negativos
Anti- DNA Normales Elevados
Anti-fosfolipidos Positivos ___ Negativos
Cual?

* utilizando anexo 2.
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ANEXO 2. INDICE DE ACTIVIDAD DEL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO (SLEDAI)

Puntuacion SLEDAI |Descriptor Definicion

8 Convulsiones De comianzo reciente. Excluir causas infecciosas, metabdlicas y
farmacos.

Habilidad allerada para la funcidn diaria debido a alteracion grave en la
parcapadn de la realidad. Incluye aluanacionas, incoharencia,

8 Psicosis asociaciones #ogicas, conlenido mental escaso, pansamianto ildgico,
raro, desorganizado y comportamiento cataténico. Exclurr |. renaly
farmacos
Funcion mental alterada con faltla de orientacion, memoria, u otras
fundones inkelectuales, de comienzo rapido y manifestacones clinicas
fluctuantes. Incluye disminucion del nivel de conciencia con capacidad

8 Sdme organico- | reduckia para focalizar, e inhabilidad para mantener la atenddn en el

carabral madio, mas, al manos dos de los siguienies: alteracion de la parcepadn,
lenguaje incoharenia, insomnio 0 mareo matutino, o actividad
psicomotora aumentada o disminuida. Excluir causas infecciosas,
metabdlicas y farmacos..
Alleraciones Retinopatia lipica. Incluye cuerpos citoides, hemorragias retinianas,

8 vistiales exudados serosos y hamorragias en la coroides, o neuritis dptica.
Excluir HTA, infeccion o farmacos.

8 Alt Pares De reciante comienzo, motor o sensitivo.

craneales
P Grave, parsisiente; puede ser migranosa paro no responde a

8 Cefalea lipica analgésicos narciticos.

8 AVC De reciente comienzo. Excluir arteriosclerosis.

Ulcaraciaon, gangrena, nddulos dolorosos sensibles, infarlos

8 Vasculiis parniungueales, hemorragias en astilla o biopsia o angiografia que
confirme la vasculifis.

4 Miositis Debilidad proximal dolor asociado a elevacion de las CPK/akdolasa o
EMG sugesfivo o miositis comprobada por biopsia.

4 Artritis Mas de dos articulaciones dalorosas y con signos inflamatonios.

4 Cilindros urinanos | Cilindros hematicos o granulosos.

4 Hematuria >5 hamatiesfc. Excluir itiasis, infeccion u otras causas.

A > 5 g/24 h. De reciente comienzo o aumento de la prokeinuna ya

b e conocikda enmas de 0.5g24 h.

4 Piuria > 5 leucodos/c. Exduir infeccion.

2 Exanfema nuevo | Comienzo recienie o recurrente. Exanfema inflamatorio.

2 Alopecia De comianzo reciente o recurrente. Pérdida difusa o en placas.

2 Ulceras bucales | De comienzo reciente o recurrente. Ulceras bucales o nasales.

2 Pleuritis Dolor pleuritico con roce o darrame, 0 engrosamienio pleural.

2 Pericarditis Dalor parnicardico con al menos uno de los siguienias: roce, derrame,
cambios eledrocardiograficos o confirmaadn ecocardiografica.

2 Complemento | Descenso de CH50, C3, C4 por dabajo del limite inferior del laboratorio.

2 AntiDNA > 25%. Técnica de Farro por encima del valor habitual dal laboratorio.

1 Fiabre > 38°C. Excluir infeccion.

1 Trombopania < 100.000 plaquetas/mm3.

1 Leucopenia < 3.000 células/mm3. Excluir farmacos.

Puntaje total:

39




ANEXO 3.
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
DEPARTAMENTO DE REUMATOLOGIA

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLO DE INVESTIGACION

Lo estamos invitando a participar en el estudio de investigacion titulado: factores asociados a
mortalidad en los pacientes con lupus eritematoso sistémico que ingresan a la unidad de cuidados
intensivos, que se llevara a cabo por el servicio de Reumatologia del Hospital de Especialidades en
el Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Lugar y fecha: Ciudad de México, a de del 2017.

Justificacion y objetivo del estudio: ElI Lupus Eritematoso Sistémico es la enfermedad
autoinmune que presentan mas frecuentemente los pacientes hospitalizados en UCI, el determinar
cuales son los factores asociados a la mortalidad de nuestros pacientes, contribuiria a mejorar las
estrategias terapéuticas en busca de un mejor prondéstico.

Procedimientos: Se tomaran los datos del expediente fisico y electronico.

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio: usted no recibe ningun beneficio,
sin embargo, los resultados permitiran identificar los factores asociados a mortalidad y mejorar el
pronostico de los pacientes que cuenten con su misma enfermedad.

Posibles riesgos y molestias: no existe ningun riesgo o molestia para el paciente.

Compensacion: no se dara ninguna compensacion econémica por participar y puede retirarse del
estudio en cualquier momento que lo considere.

Confidencialidad: no se utilizaran el nombre o numero de seguridad social de los pacientes, y los
datos personales seran publicos, se manejara la informacion de forma confidencial

Investigador principal:

Dra. Margarita Portela Hernandez. Médico Adscrito al servicio de Reumatologia. HE CMN siglo
XXI.

Investigador asociado:

Dra. Kitzia Anay Alvarado Sanchez. Residente de Reumatologia. HE CMN Siglo XXI

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision
de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la
Unidad de Congresos, colonia Doctores, México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56276900
extension 21230, correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx.

Se me ha explicado en que consistirda mi participacion y el objetivo del estudio, acepto que mi
participacion es voluntaria y puedo revocarla en cualquier momento sin repercusiones.

Nombre y firma del paciente Fecha
Nombre y firma del médico responsable Fecha
Testigo 1 Nombre y firma Fecha Testigo 2 Nombre y firma Fecha
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