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que ingresaron a una unidad de cuidados intensivos

Mortality in the patients with systemic lupus erythematosus that
entered to an Intensive Care Unit
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RESUMEN

OBJETIVO. Determinar la mortalidad de los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) que ingresaron
a una unidad de cuidados intensivos (UCI). MATERIAL Y METODOS. Se realizé un estudio de serie de casos,
retrospectivo, en el que se evalud todos los primeros ingresos de los pacientes con LES a la UCI del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza de Lima, durante el periodo enero 2003-diciembre 2007. En cada caso, se obtuvo
los puntajes SLEDAI, APACHE II y SOFA de ingreso, para luego determinar su poder prondstico de mortalidad
de los pacientes. RESULTADOS. De un total de 32 casos, 28 (92,9%) fueron mujeres y 4 varones (7,1%), con edad
promedio de 71,63 + 12,40 afios. La mortalidad de los pacientes fue de 46,4%. Los puntajes fueron: SLEDAI,
14,7 +£5,2 (el 96,4% dentro del rango de actividad severa); APACHE II, 17,3 +6,4; y, SOFA, 7,5 +3,3. Sobre la
base de una mediana de 7 + 8,5 de dias UCI de seguimiento, el promedio de sobrevida fue en general a los 7'y
14 del 69,3% y 48,8%, respectivamente. Solo el puntaje SOFA fue significativamente asociado al evento muerte
(6,3 + 3,8 puntos vs. 8,8 +3,5 puntos, p = 0,0424); adicionalmente, luego del andlisis multivariado, SOFA fue el
tinico puntaje que fue significativamente asociado a la sobrevida de los pacientes (HR =1,27; 1C95%: 1,03-1,56,
p = 0,0267). Conclusiones. El puntaje SOFA fue mejor que los puntajes APACHE Il y SLEDAI para predecir la
mortalidad de los pacientes con LES que ingresaron a la UCI.

PALABRAS CLAVES. Lupus eritematoso sistémico, Mortalidad, Unidad de Cuidados Intensivos, SLEDAI, APACHE II,
SOFA.

SD). Based on a mean 7 + 8,5 ICU-days monitoring, the mor-
tality rate was 69,3% and 48,8% at 7 and 14 ICU-days, respec-
tively. Only score SOFA predicted mortality better (6,3 + 3,8
vs. 8,8 £3,5, p = 0,0424). Concrusions. The mortality rate of
SLE patients admitted to the ICU could be predicted better by
the SOFA score than the APACHE Il and SLEDAI-2K scores.

ABSTRACT

OBJECTIVE. To determine the mortality rate in patients with
systemic lupus erythematosus who entered to the Intensive
Care Unit. MATERIAL AND METHODS. A retrospective study se-
rial case study was done in SLE patients who were admitted to
the ICU in the Hospital Arzobispo Loayza, Lima, during Janu-

ary 2003-December 2007. In each case, it was collected SLE-
DAI, APACHE II and SOFA scores at ICU admission. RESULTS.
From a total of 32 cases, 28 (92,9%9 women and 4 (7,1%)
male, and an average age 71,63 + 1240 year-old. The mean
scores SLEDAI 14,7 + 5,2 (96,4% within the range of severe
activity; APACHE 11 17 .3 +6,4; and, SOFA 7,5 + 3,3 (media +

I. Médico internista. Servicio de Emergencia, Hospital Nacional Arzobispo
Loayza (HNAL) de Lima.
2. Médico intensivista. Unidad de Cuidados Intensivos, HNAL de Lima.

KEy worps. Systemic lupus erythematosus, survival, intensive
care unit, SLEDAI, APACHE 11, SOFA

INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad autoinmune multisistémica que tiene una amplia
gama de manifestaciones clinicas con un amplio rango
de severidad.! Cuando se encuentra activa, el LES ha
sido asociado con un considerable deterioro de la cali-
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dad de vida asi como con una disminucién significativa
de la esperanza de vida.?

La prevalencia del LES es muy variable y puede alcan-
zar los 40 casos por cada 100 000 habitantes, como su-
cede en los paises del norte de Europa, o hasta mas de
200 casos por cada 100 000 habitantes, como sucede
en los pafses de raza negra.” Lo mismo sucede con su
incidencia, que varfa entre 1,15y 7,6 casos por 100 000
habitantes por afo, segtin se trata o no de paises donde
predomina la raza negra, principalmente.**

La sobrevida de los pacientes ha mejorado considera-
blemente en las dltimas décadas pero todavia continda
siendo precaria. En los afios cincuenta, la sobrevida de
los pacientes con LES a los 4 afios era del 50%, pero
a finales de los noventa era a los 15 afios del 80%.’
Recientemente, sobre la base de una cohorte de 9 547
pacientes con LES, se logré estimar que la tasa de mor-
talidad estandarizada (razon de muertes observadas so-
bre muertes esperadas) en estos pacientes fue del 2,4%
(IC95%: 2 3-2.5), la que era significativamente mds alta
en las mujeres jovenes de raza negra, y cuyas princi-
pales causas de muerte fueron los eventos cardiovas-
culares agudos, las infecciones, la enfermedad renal, el
linfoma no Hodgkin y el cancer de pulmén.®

El prondstico de los pacientes con LES es muy variable,
pero cominmente suele ser mds negativo en los pacien-
tes que por alguna razon requieren atencién especiali-
zada en una unidad de cuidados intensivos (UCI). Entre
las principales indicaciones de ingreso de un paciente
con LES a una UCI estdn los cuadros de sepsis, los epi-
sodios tromboembdlicos y/o cardiopulmonares y los
compromisos neurolégicos, renales y cardiovasculares
graves.

Son muy pocos los estudios en la literatura médica inter-
nacional publicados sobre la mortalidad en los pacientes
con LES que ingresaron a una UCL. En 1992, en una serie
de 69 pacientes con enfermedades reumdticas seguidos
por 11 afios, 16 de ellos con LES, las principales causas
de ingreso a UCI fueron las exacerbaciones agudas y las
complicaciones infecciosas, encontrdndose una tasa de
mortalidad del 33%."° En 1996, en 30 pacientes segui-
dos por 11 afos, se reportd una tasa de mortalidad del
53%, con el compromiso renal como el factor de peor
prondstico." En 2002, en 61 pacientes con LES, se re-
portd una tasa de mortalidad en UCI del 28%, 1a misma
que estuvo estadisticamente asociada tanto al puntaje
APACHE 11 y el diagnéstico de infeccion.”” En 2004,
en 48 pacientes seguidos por 5 aflos, se tuvo una tasa
de mortalidad del 29,2%, principalmente asociada al
sindrome de disfunciéon multiorgdnica. Adicionalmente,
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estos investigadores encontraron que la mortalidad era
significativamente mayor en los pacientes con un pun-
taje APACHE 1II (Acute Physiology And Chronic Health
Evaluation) > 20 respecto de aquellos con un puntaje
APACHE I < 20.8 Otro estudio reportd, sobre la base
de 51 pacientes con LES seguidos por espacio de 8
afos, una tasa de mortalidad de 47%, la principal causa
de admision fue la neumonia con sindrome de distrés
respiratorio agudo."

En Pert, un estudio de 13 pacientes con LES tratados en
la UCI, durante los afios 1989 y 1998, se hall6 una tasa
de mortalidad del 61%, que correlacioné con el puntaje
APACHEI1.B

El manejo de un paciente con LES en una UCI requie-
re de una evaluacion clinica bastante exhaustiva y de-
licada. Se ha descrito una serie de puntajes disefiados
para valorar el prondstico de los pacientes que ingresan
a una UCI, pero sin lugar a dudas los mds utilizados
son el APACHE 1'S, 17 y TII'%, el TISS (Therapeutic
and Intervention Scoring System) 70", 76* y 28%' y el
SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)?. Estos
tres puntajes han sido utilizados con relativo éxito para
valorar el prondstico de sobrevida en los pacientes con
LES en la UCI. Sin embargo, esté claro que el APACHE
I es el inico que hasta la fecha ha demostrado tener un
poder predictivo respecto a la sobrevida de los pacientes
con LES en la UCL."

Se realizé este estudio para conocer la mortalidad de
los pacientes con LES criticamente enfermos que hayan
requerido ingresar a la UCI y conocer valor prondstico
de los puntajes APACHE II, SOFA y el Systemic Lupus
Erythematosus Disease Activity Index 2000 (SLEDALI).

El presente estudio se llevé a cabo para conocer la mor-
talidad de los pacientes con LES que fueron internados
en una UCI, en los que se empled los puntajes de grave-
dad de enfermedad.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo y de serie de casos,
en el que se evalud todos los primeros ingresos de los
pacientes con LES a la UCI del Hospital Nacional Ar-
zobispo Loayza (HNAL) de Lima, durante el periodo
enero 2003-diciembre 2007. En cada caso, se recogié
los puntajes SLEDAI, APACHE II y SOFA de ingreso
para, luego, determinar su poder prondstico respecto a
la mortalidad de los pacientes.

Para el presente estudio, se escogié como poblacion de
estudio todas las historias clinicas de los pacientes con
LES que fueron atendidos en la UCI del HNAL; y, se
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seleccionaron aquellas que cumplieran con el siguiente
criterio de seleccion: diagnéstico de LES confirmado si el
paciente cumplia al menos con cuatro criterios diagndsti-
cos de la Asociacién Americana de Reumatologia 1982.

Los criterios de exclusion fueron:
® Historias clinicas extraviadas o incompletas.
® Edad menor de 14 afios.

® Presencia de enfermedades concomitantes termina-
les (cancer, infeccién por VIH, cirrosis hepdtica ).

® Presencia de otras enfermedades reumatoldgicas
asociadas.

Se consignd las variables:
® Edady sexo.

® Tiempo de enfermedad. El cuadro de descompensa-
cién expresado en semanas y calculado a partir de la
fecha de ingreso a la UCI.

® Diagnostico de ingreso a la UCI. Definido como la
causa primaria del ingreso del paciente a la UCI.

® Actividad del LES. Definida como un puntaje SLE-
DAI = 3 puntos: leve (3 a 4 puntos), moderado (5 a
7 puntos) o grave (8 o mds puntos); el puntaje APA-
CHE 1I o puntaje de gravedad del paciente critica-
mente enfermo estimado al ingreso del paciente a la
UCI y, el puntaje SOFA, que cuantifica el grado de
afectacion de seis funciones y 6rganos principales,
y clasifica la falla orgénica en cuatro categorfas: au-
sencia de disfuncién orgdnica (0 puntos), disfuncién
de un sistema de 6rganos (1 a 2 puntos), disfuncion
orgdnica (3 a 4 puntos) y disfuncién orgénica severa
(5 0 mds puntos).”

¢ Estancia hospitalaria en UCI. Periodo de tiempo ex-
presado en dias considerando la fecha de ingreso del
paciente a la UCI y la fecha de alta.

Los datos fueron recolectados directamente de la histo-
ria clinica de cada paciente, de los registros de ingresos
y altas de la UCI, las 6rdenes de ingresos a la UCI, los
resultados de laboratorio. En la misma ficha de reco-
leccion de datos se consignd las siguientes escalas para
cada paciente a su ingreso a la UCI.

El puntaje APACHE II, que fue disefiado originalmente
por Knauss y col., en 1985, para valorar el grado de gra-
vedad en los pacientes criticos y agudamente enfermos.
Este puntaje se basa en la puntuacién estratificada de
los trastornos fisioldgicos. Se considerd el puntaje de la
valoracién APACHE II que se hizo a cada paciente a su
ingreso a la UCI.

El puntaje SLEDAI (indice de actividad lipica) fue
desarrollado por el Comité de Estudios de Prondstico
de LES, de la Universidad de Toronto, y presentado en
Boston, en 1992.% Fue actualizado y validado por Glad-
man y col., el afio 2002.2? Es un puntaje que valora
un total de 24 hallazgos clinicos o de laboratorio, los
que sirven a su vez para valorar el compromiso de los
siguientes drganos y sistemas: neuroldgico, vascular,
musculoesquelético, renal, hematoldgico, piel, serosas,
inmunolégico y generales. El rango de puntuacién en
SLEDALI varia de 0 a 105, y segtn este, el LES puede
ser clasificado en: LES inactivo (0 a 2 puntos), LES leve
(3 a 4 puntos), LES moderado (5 a 7 puntos) o LES se-
vero o grave (8 0 mas puntos).>-%

El puntaje SOFA (Sequential Organ Failure As-
sessment) fue creado durante la conferencia de consen-
so organizada por la European Society of Intensive Care
Medicine, en Parfs, en 199422 Este puntaje, a diferen-
cia de sus predecesores, tiene una finalidad descriptiva,
es simple, facil de calcular e individualiza el grado de
disfuncién orgdnica de forma cuantitativa, mediante el
estudio de seis funciones orgénicas: la funcidn respira-
toria (mediante el PAFI y el uso de ventilacién mecéni-
ca), la funcién hematoldgica (mediante el recuento de
plaquetas), funcién hepdtica (mediante los niveles séri-
cos de bilirrubina), la funcién cardiovascular (mediante
la presion arterial media y la necesidad de drogas ino-
tropicas y/o vasopresoras), la funcién neuroldgica (me-
diante la escala de coma de Glasgow) y la funcién renal
(mediante los niveles séricos de creatinina y el volumen
urinario).”

Cada caso fue debidamente registrado en su ficha de
recoleccion de datos respectivo. Por semana se logrd
captar un promedio de cinco a seis casos, los cuales
fueron reevaluados cotejando la informacién de las his-
torias clinicas con los registros de la UCI, laboratorio,
con especial énfasis en los componentes de los puntajes
SLEDAI, APACHE I y SOFA.

Para resumir las variables cuantitativas, se resumieron
las medidas de tendencia central media + desviacidn
estdindar o mediana, seglin correspondié a la distri-
bucién de cada variable. Para el andlisis de sobrevida
se estimaron la funcién de sobrevida acumulada y se
graficd la curva de sobrevida curva de Kaplan-Meier.
Todos estos datos fueron analizados usando el paquete
estadistico Stata v 9.1; en cada caso, se considerd el in-
tervalo de confianza al 95% y su respectivo criterio de
significancia (valor de p < 0,05) como estadisticamente
significativo.
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RESULTADOS

Se identific6 32 casos que cumplieron con los criterios
de inclusién para el presente estudio, pero cuatro de
ellos tuvieron que ser excluidos, por no encontrarse las
historias clinicas en el archivo del hospital.

De los incluidos, 26 (92,9%) fueron mujeres y 2 (7,1%)
varones, con una edad promedio de 30,8 + 14,2 afios
(rango: de 15 a 67 afos). La distribucién etaria fue: me-
nores de 20 afios, 5 (17,9%); de 20 a 29 afios, 11 (38,3%);
de 30 a 39 afios, 7 (25,0%); de 40 a 49 aiios, 2 (7,1%);
de 50 a 59 afios, 1 (3,6%); y, de 60 a més afios, 2 (7,1%).

El tiempo promedio de enfermedad fue de 15,7 + 10,1
semanas (rango: de 1 a 41 semanas).

Los motivos de ingreso a la UCI fueron: choque dis-
tributivo de origen infeccioso, 18 casos (64,3%); insu-
ficiencia respiratoria, 6 (21,4%); anemia hemolitica, 1
(3,6%); derrame pericardico, 1 (3,6%); nefritis severa, 1
(3,6%); y, trastorno del sensorio, 1 (3,6%). De acuerdo
a sus antecedentes, solo se registrd un caso (3,6%) en el
que no se habia documentado al menos una complica-
cion secundaria a LES, en el resto de pacientes, las com-
plicaciones mds frecuentes fueron la anemia (67,9%, 19
pacientes), las respiratorias (64,3%, 18 pacientes), la
nefritis ldpica (46,4%, 13 pacientes) y las cardiovascu-
lares (17,8%, 5 pacientes). Tabla 1.

Los puntajes obtenidos de la evaluacion al ingreso de
los pacientes se muestran en la Tabla 2.

Sobre la sobrevida de los pacientes, la mediana del
tiempo de seguimiento fue de 7 dias-UCI, con un rango
interquartilico de 8,5 dias-UCI de seguimiento, lo que
significé un tiempo de seguimiento acumulado de 258

Tabla I. Complicaciones de los casos LES internados en UCI

N %

® Ninguna | 36
® Al menos una 27 964
® Anemia 19 679
— Moderada 4 143
— Grave 15 536

® Nefritis lupica 13 464
® Complicaciones respiratorias 18 643
— Insuficiencia respiratoria aguda tipo | 9 321

— Hemorragia intraalveolar 8 286
— Neumonitis lGpica | 3,6

® Complicaciones cardiacas 5 178
— Insuficiencia cardiaca congestiva 2 7,
— Pericarditis 3 10,7

Tabla 2. Puntajes obtenidos de las evaluaciones de los
pacientes con LES que ingresaron a la UCI.

Media + DE Rango N %
® SLEDAI-2K* 14,7 £ 5,2 4-26
— Menos de 5 | 3,6
— De5a9 4 142
— Del0al4 I 393
— Del5al9 5 179
— De20a24 6 214
— De 25 a més | 3,6
® APACHE-II 17,3 + 6,4 4-28
— Menos de 5 | 3,6
— Deb5a9 2 7,1
— Del0Oal4 6 214
— Del5al9 9 321
— De20a24 7 250
— De 25 a més 3 10,7
® SOFA 75+33 2-14
— Menos de 5 4 143
— De5a9 16 57,1
— Del0Oal4 8 286

* 2 actividad del LES fue: inactiva, 0 (0,0%); leve, 1 (3,6%); moderada, 0 (0,0%); y, severa,
27 (96,4%).

dias-UCI. Hubo 13 muertos (46,4 %), el tiempo medio
de supervivencia fue de 13 dfas y la supervivencia a los
7 dias y 14 dias del seguimiento fue de 69,3% y 48,8%,
respectivamente.

En los puntajes de riesgo segtin supervivencia de los
pacientes, comparativamente no se encontrd diferencias
entre las medias de los puntajes SLEDAI y APACHE
II entre los sobrevivientes y los fallecidos pero si entre
las medias de los puntajes SOFA, estas ultimas fueron
mayores en los pacientes fallecidos. Tabla 3.

Tabla 3. Distribucion de los puntajes SLEDAI-2K, APACHE
y SOFA de ingreso obtenidos por los pacientes con LES que
fueron internados en la UCI

Sobrevivientes  Fallecidos p
® Puntaje SLEDAI-2K
— Media + DE 143 £5,9 152+44 06363
- Rango 4-26 8-22
® Puntaje APACHE Il
— Media + DE 17,1 £ 6,1 175469 08740
- Rango 4-28 6-27
® Puntaje SOFA
— Media + DE 63+£28 88+35 00424
- Rango 2-10 3-14
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DISCUSION

Los resultados de nuestro estudio pueden resumirse de
la siguiente manera: de los 28 pacientes con LES que
fueron internados en la UCI del HNAL en los dltimos 5
afos, la gran mayoria fue mujer, con LES grave y pun-
tajes APACHE II y SOFA relativamente altos, y solo el
69,3% sobrevivid alrededor de 7 dias UCI.

Tal como se describe en la literatura, la supervivencia
de los pacientes con LES que ingresan a las UCI, si bien
ha mejorado considerablemente en los dltimos afios, to-
davia continda siendo muy baja.’

Excepto un trabajo, en el que la mortalidad durante un
primer ingreso de los pacientes con LES a la UCI fue
28%,'? una de las mas bajas reportadas, en nuestro es-
tudio fue del 46, 4%, y que fue més alta respecto al pro-
medio de nuestra tasa de mortalidad en los pacientes, en
general, que ingresan a la UCI, 30%. Y, fue relativamen-
te menor que la mortalidad reportada en otro hospital
local, de 57,69% .

En nuestro estudio, la principal causa de fallecimiento
fue el choque séptico (53,84%, principalmente de tipo
respiratorio), seguida de la hemorragia intraalveolar
(30,7%), tal como ha sido descrito en la literatura revi-
sada. En el trabajo descrito por Hsu y col.", en 2004, en
pacientes con LES que ingresaron a la UCI, la principal
causa de admision fue la insuficiencia respiratoria de
causa infecciosa. En el estudio de Ansell y col.", en el
que se evalud 30 pacientes con LES en la UCI, se evi-
dencié que la principal causa de ingreso fue la de tipo
infecciosa (37%), seguida de la de origen renal (27%).

En un estudio® de 48 pacientes con LES, al igual que
en nuestro estudio, el uso del puntaje SLEDAI no sirvi6
como un factor prondstico de supervivencia.

En nuestros casos, el puntaje APACHE II no fue un
buen predictor de la supervivencia de los pacientes ni se
asoci§ a mortalidad, a diferencia de un estudio'? en 61
pacientes con LES o sindrome de antifosfolipidos don-
de si se establecié que la supervivencia de los pacientes
estuvo asociada tanto al puntaje APACHE 1I como a la
edad del paciente al ingreso, la administracién de ciclo-
fosfamida antes de la admisién y el conteo de leucoci-
tos. Un hallazgo adicional fue que el 76% de los casos
se debid a causas infecciosas con falla renal secunda-
ria."”? Un estudio en 48 pacientes seguidos por 5 afios en-
contrd que la mortalidad fue significativamente mayor
en los pacientes con un puntaje APACHE II > 20 que
en los que tenfan un puntaje APACHE II < 20 (60,0%
vs. 7,1%, p < 0,01). Los investigadores concluyeron
que el mal prondstico estuvo asociado tanto al puntaje

APACHE II como a la presencia de trombocitopenia y
MODS."” Otro estudio' de 51 pacientes con LES en la
UCT hall6 que no existia una correlacion entre la morta-
lidad y el puntaje APACHE II.

El puntaje SOFA si result6 ser un buen predictor de la
supervivencia de los pacientes con LES que ingresaron
por primera vez a una UCI, tal como ha sido reportado
en otros estudios.””?! Quizés, el hecho de que la gran
mayoria de los pacientes de nuestro estudio ingreso a la
UCI por un cuadro séptico ayude a explicar por qué el
puntaje SOFA puede comportarse como un mejor pre-
dictor de la supervivencia en nuestros pacientes, incluso
por encima del puntaje APACHE II.

Como se puede notar, el manejo de los pacientes con
LES en UCI atn representa un gran reto para los médico
internistas e intensivistas de hoy. Lamentablemente, son
muy pocos los estudios que han investigado este tipo de
pacientes en particular.***> En este punto, cabe destacar
que, desde un estudio previo con 13 casos de pacientes
LES manejados en la UCI de nuestro hospital'>, muchas
limitaciones en el manejo de estos pacientes han ido su-
perandose, aunque todavia nos falta mucho por hacer.

De lo expuesto, podemos concluir que la supervivencia
de los pacientes con LES que ingresaron a la UCI fue
relativamente baja (mortalidad de 46,4%), como ha sido
reportada a nivel mundial, y el puntaje SOFA tuvo valor
predictivo de supervivencia, no asi los puntajes SLE-
DAl y APACHE.
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