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RESUMEN

El diagndstico de lupus neuropsiquiatrico se sustenta en las caracteristicas clinicas utili-
zando nomenclatura y descripciéon de caso ACR-1999, sindromes clinicos inespecificos
con métodos diagndsticos sin patrones especificos, determinando gran discrepancia en la
frecuencia reportada (14 a 75%). Se aplicé un disefio observacional descriptivo de corte
longitudinal basado en la evaluacion de historias clinicas, de los indices de dafio y activi-
dad del LES segun escalas de SLICC/ACR-DI, SLEDAI- 2K, respectivamente, de la disca-
pacidad funcional utilizando el HAQ y discapacidad laboral autoreportada a los 30 dias,
ademas se registro el porcentaje de dbitos al mes de seguimiento. Se realizd a todos los
pacientes la medicion de la IL-6 en suero al momento del diagndstico, establecido por los
criterios de How. Se describen 10 casos, cuatro pacientes debutaron con compromiso
neuropsiquiatrico, la presentacion clinica mas frecuente fue depresién mayor (n=4 casos),
psicosis, convulsiones, neuropatia periférica (n=3 casos) y accidente cerebrovascular o
mielitis (1 caso); 50% (n=5) presentd mas de un compromiso neuropsiquiatrico. La activi-
dad del LES medida por el SLEDAI 2K fue de 16,5 como promedio. El dafio crénico de es-
tos pacientes fue de 3 en SLICC/ACR-DI, el valor del HAQ fue de 2 en el 50% (n=>5 pacien-
tes) y se observo una discapacidad laboral autoreportada a los 30 dias de seguimiento en
el 40% de los pacientes. No se detecto la IL-6 en el plasma, excepto en una paciente con
afectacion difusa y focal (valor: 1,16 pg/ml, negativo, rango de referencia en adultos sanos:
0 -5 pg/ml). No se registraron 6bitos en el seguimiento a los 30 dias del alta hospitalaria en
la poblacién de estudio. Este estudio aunque con pocos pacientes, representa la primera
serie de casos estudiada a profundidad de pacientes con LES y afectacion neurosiquiatri-
ca. Se necesitan estudios colaborativos para incluir mas pacientes para evaluar mas fiab-
lemente las caracteristicas clinicas y posibles marcadores de afectacion neruosiquiatrica
en el LES.

ABSTRACT

The diagnosis of neuropsychiatric lupus is based on the ACR 1999 nomenclature and case
description. However, nonspecific clinical syndromes and diagnostic methods without
specific patterns determine a large discrepancy in the reported frequency (14%-75%).
A longitudinal, descriptive, observational design was applied based on the evaluation
of clinical histories, SLE damage and activity indexes using the SLICC/ACR-DI and
SLEDAI-2K, respectively, functional disability using the HAQ and self-reported work
disability at 30 days. The number of deaths at one month of follow-up was also recorded.
Serum IL-6 was measured at the time of diagnosis, as established by How criteria. Ten
cases were described. Four patients debuted with neuropsychiatric involvement. The most
frequent syndrome was major depression (n=4), followed by psychosis, seizures, peripheral
neuropathy (n=3), stroke and myelitis (n=1). Half the patients (n=5) presented more than
one neuropsychiatric diagnosis. The average SLE activity score measured by SLEDAI-2K
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was 16.5. The average chronic damage score measured by SLICC/ACR-DI was 3. Half the
patients scored 2 on the HAQ (n=5) and self-reported work disability at 30-day follow-up
was observed in 40% of patients. IL-6 was not detected in plasma, except in one patient
with diffuse and focal involvement (value:1.16 pg/ml, reference range in healthy adults: 0-5
pg/ml). No deaths were recorded in the 30-day follow-up after hospital discharge in the

Corresponding author
Email:
claucenwenninger
@gmail.com

(C. Centurién-Wenninger)  biomarkers.

INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico neuropsiquiatrico
(NPSLE, por sus siglas en inglés), forma severa y poco
conocida puede afectar hasta el 75% de los pacientes
con LES'y ejemplifica bastante bien los efectos de la in-
flamacién sistémica y la autoinmunidad que conducen
al dafio del SNC con resultados conductuales. Tanto el
perfil como la gravedad del deterioro neuropsiquiatrico
en pacientes con NPSLE fluctian con el tiempo, inde-
pendientemente de la actividad de la enfermedad.

En el 40% de los casos, el NPSLE es consecuencia
de causas secundarias, como el trastorno metabdli-
co basado en el dafio del LES a 6rganos distintos del
cerebro o debido a los efectos secundarios del trata-
miento farmacoldgico y en el 60% de los casos, los
sintomas se atribuyen a la afectacion primaria del LES
al cerebro?, siendo los trastornos convulsivos, las en-
fermedades cerebrovasculares, el estado confusional
agudo y la neuropatia los mas comunes, consecuencia
de microvasculopatia y trombosis, o de autoanticuer-
pos y mediadores inflamatorios.

En la actualidad, el diagnodstico de NPSLE se sus-
tenta en los signos y sintomas de la presentacion cli-
nica aplicando la nomenclatura y descripcion de caso
del Colegio Americano de Reumatologia de 19992, que
unifica y define criterios de clinica, laboratorio e image-
nes o pruebas psicoldgicas para cada sindrome, con
una prevalencia de que varia de 37 a 91% en seis estu-
dios*?; aunque, lo inespecifico de estas caracteristicas
clinicas obstaculiza el diagnéstico®3 1011,

Enel 2001 Ainiala et al.>', revisaron la categorizacion
original de 1999 y retiraron sintomas neuropsiquiatricos
menores como cefalea y trastorno de ansiedad. Asi, no
existe consenso actualmente acerca de los criterios de
inclusion o exclusion para NPSLE lo que ocasiona un
sobrediagnodstico con la consecuente administracion
innecesaria de terapia inmunosupresora''4.

study population. Despite having a small number of patients, this case series represents
the first in-depth study of patients with SLE and neuropsychiatric involvement. Collaborative
studies are needed to include more patients to reliably assess clinical features and possible

El diagndstico de NPSLE requiere la exclusion de o-
tras causas y la evaluacion clinica dirige la seleccion de
investigaciones apropiadas que incluyen la medicion
de autoanticuerpos, andlisis de liquido cefalorraqui-
deo, estudios electrofisiolégicos, evaluacion neuropsi-
coldgica y por neuroimagen para valorar estructura y
funcioén cerebrales™.

EINPSLE puede preceder, coincidir o seguir al diag-
noéstico de LES, pero comidnmente (50-60% de los ca-
s0s) se produce en el primer afio después del diagno-
stico de LES 'y, en presencia de actividad generalizada
de la enfermedad (40-50%)'S.

Las manifestaciones clinicas de NPSLE son amplias
y pueden involucrar el SNC y el SNP; por lo tanto, no
existe una prueba diagndéstica Unica para NPSLE, vy el
diagnostico sigue siendo principalmente un ejercicio
de exclusion'.

Los pacientes con NPSLE muestran un indice au-
mentado de dafio de 6érganos y alto grado de discapa-
cidad laboral lo que ilustra la severidad del LES en este
subfenotipo. Las manifestaciones clinicas del NPSLE
estan asociadas a disminucion de la calidad de vida'”'°,
y cuando son severas, contribuyen de manera impor-
tante a la morbilidad y mortalidad de los pacientes IU-
picos?®.

El tratamiento implica el manejo de las comorbili-
dades que contribuyen al evento neuropsiquiétrico,
el uso de terapias sintomaticas e intervenciones mas
especificas con anticoagulacién o agentes inmunosu-
presores, dependiendo del mecanismo inmunopato-
genético primario. Los pacientes con NPSLE con ma-
nifestaciones mas graves, ya sean difusas o focales,
generalmente requieren dosis altas de corticosteroi-
des. Los pacientes con sintomas refractarios o progre-
sivos se benefician de la metilprednisolona por pulso
intravenoso o la terapia citotéxica?'. El tratamiento ex-
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perimental de NPSLE incluye dosis altas de quimiotera-
pia con trasplante autdlogo de células madre®*?.

Las dificultades comunes en el manejo del paciente
con NPSLE incluyen evaluar si la psicosis se basa en
los efectos secundarios de los esteroides o en la ac-
tividad del LES, evaluar si la disfuncién cognitiva y el
sindrome cerebral organico son resultado de actividad
previa o aguda de la enfermedad y evaluar si los sinto-
mas de esta afeccion se deben a infartos relacionados
con un sindrome antifosfolipidico o a otros fenémenos
autoinmunes?®?. Con el advenimiento de las técnicas
de imagen avanzadas, se han logrado algunos avan-
ces para llenar estos obstaculos.

Existe evidencia de que, con la reduccion de la
mortalidad, la morbilidad aumenta debido a los efec-
tos negativos a largo plazo del tratamiento?®”. Aunque el
prondstico es variable, los estudios sugieren un resul-
tado més favorable para las manifestaciones primarias
de NPSLE en comparacion con los eventos neuropsi-
quiatricos atribuibles a causas no LES?.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, de
cohorte longitudinal en base a los datos obtenidos de
las historias clinicas y los métodos auxiliares de los
pacientes con diagnoéstico de LES con afectacion neu-
rosiquiatrica diagnostricados en el periodo de estudio.
Todos los pacientes incluidos cumplian los criterios
de clasificacion de LES, EULAR/ACR 2019%. Fueron
incluidos pacientes de ambos sexos, atendidos en el
Hospital de Clinicas de la Facultad de Ciencias Mé-
dicas de la Universidad Nacional de Asuncién (HC -
FCM — UNA), San Lorenzo, y/o en el Hospital Nacional
de Itaugua del Ministerio de Salud Publica y Bienestar
Social (HNI - MSP y BS), ltaugué que aceptaron partici-
par firmando el consentimiento informado, entre el mes
de noviembre 2018 y el mes de septiembre de 2019
y ademas, al alta hospitalaria, se hizo el seguimiento
con periodicidad quincenal para evaluar mortalidad y
discapacidad laboral autoreportada a los 30 dias de
modo a medir las variables propias del prondstico.

En este estudio, se aplicd la rigurosidad de los
criterios para diagnosticar una afectacion neuro-
siquiatrica secundaria a LES segun la agrupacion
hecha por How et al (1985)%® por tanto, en los pa-
cientes incluidos el diagndstico de NPSLE se es-
tablecié con la presencia de 1 criterio mayor, neu-
rolégicos: convulsiones - focalidad: déficit motor
0 sensitivo: hemiparesias, toque de par craneal,
trastorno de la marcha o el movimiento, mielitis, neu-

ropatia focal, periférica o craneana — trastornos gene-
ralizados (alteracién de la conciencia, encefalomielitis,
sindrome cerebral organico) o psiquiatrico: psicosis,
depresion clinica endégena — desdesorden afectivo
ciclico — desordenes esquizofreniformes — sindrome
cerebral organico, o con la presencia de 1 criterio me-
nor: neuroldgicos: parestesias sin hallazgos objetivos —
torpeza sin hallazgos objetivos — cefalea (de cualquier
tipo, persistente) — pseudopapiledema e hipertension
intracraneana benigna o psiquiatricos (no asociados
a otros signos neurolégicos o psiquiatricos): cambios
de humor — desoérdenes cognitivos— ansiedad severa u
otras psiconeurosis — trastornos conductuales, asocia-
do a anormalidad en el EEG, RMI encefélica, LCR o el
angiograma (si fuere pertinente).

Para determinar las caracteristicas clinicas de los
pacientes incluidos se utilizd los indices de dafio y
actividad del LES segun escalas de Systemic Lupus
International Collaborating Clinics/American College
of Rheumatology - Damage Index (SLICC/ACR-DI)*"y
Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index
2000 (SLEDAI-2K)%?, respectivamente. Para evaluar el
grado de discapacidad funcional se utilizé el Health
Assesment Questionnaire (HAQ) en su version espafio-
la®s.

Para medir los niveles de interleucina 6 (IL-6) en
plasma, se utilizé la técnica de determinacion de ELI-
SA — ensayo por inmunoabsorcién ligado a enzimas
multiplexado de los sistemas de R&D®, realizado en el
Laboratorio Curie, de Asuncion, Paraguay.

RESULTADOS

En este estudio se presenta una serie de diez ca-
sos, 8 mujeres, 2 hombres con edad promedio de 28.5
afios, pacientes del Hospital de Clinicas de la Facultad
de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional de
Asuncion y del Hospital Nacional de Itaugué del Minis-
terio de Salud Publica y Bienestar Social, ambos del
Departamento Central, Paraguay asistidos durante el
periodo noviembre 2018 y septiembre 2019.

Optimizando precision diagndstica, cuatro pacien-
tes jovenes debutaron el LES con un compromiso neu-
ropsiquiatrico (mediana con lapso de 5,5 meses).

La manifestacion neuropsiquiatricas registrada mas
frecuente fue la depresion mayor seguida por la psico-
sis tal y como se observa en el grafico 1. El 50% (n=5)
de los pacientes presentd mas de un compromiso neu-
ropsiquiatrico (uno presento incluso 3: depresion ma-
yor, vasculitis del SNC y ACV isquémico).
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Imagen 1 Imagenes de RMN de caso NPSLE-202 del estudio, con NPSLE focal y difuso: Depresion mayor, vasculitis del SNC y ACV isquémico
territorio arteria cerebral media derecha.

Considerando el tipo de presentacion clinica del
NPSLE en este estudio, el 50% (n=5 pacientes) pre-
senté compromiso neuropsiquiatrico focal y difuso, el
40% (n=4 pacientes) de los pacientes presentd exclu-
sivamente compromiso neuropsiquiatrico difuso y

Se objetivd que un 20% (n=2) de los pacientes con
NPSLE tenia alteraciones a la resonancia magnética
nuclear (MRI). Una joven de 26 afios que presentd
al afio y ocho meses del diagndstico de LES, cuadro
NPSLE con depresién mayor, vasculitis del SNC y acci-
dente cerebrovascular isquémico (en el territorio de la
arteria cerebral media derecha), ademas puntué 3 en
la escala de Fazekas® por presentar lesiones periven-
triculares que se extienden hacia la sustancia blanca
profunda, tal y como se observa en la imagen 1.

Otro joven de 19 afios debutd con NPSLE con psico-
sis y mielitis, requirié tratamiento con inmunoglobulina
humanaamas de los pulsos de corticoides. Enlaimagen
2, puede verse el aumento de la sefial centro medular
cervical, visible principalmente a nivel de la transicion
bulbomedular, hasta la altura de C2-C3 y con compro-
miso mas tenue y parcheado a nivel de C4-C5y C6-C7.

En la evaluacién psiquiatrica 40% (n=4) de los pa-
cientes de este grupo tuvo diagnéstico de depresion
mayor (dos de ellas con ideas de autoeliminacion) y
30% (n=3) de los pacientes tuvo diagndstico de psi-
cosis (episodios maniacos), estos diagnésticos fueron
realizados por especialistas Psiquiatras de los Servi-
cios donde estuvieron internados los pacientes y todos
recibieron tratamiento multidisciplinario.

45
40%
40
3 30% 30% 30%
30
25
20
15
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10

5

0

Depresion Piscosis Convulsiones Neuropatia Vasculitis del Mielitis
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Grafico 1 Manifestaciones Neurosiquiatricas registradas en el estudio.
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Imagen 2 Imagenes de RMN de caso NPSLE-476 del estudio con NPSLE focal y difuso: mielitis y psicosis.

El cuadro de NPSLE ocurrié en contexto de activi-
dad severa del LES, con un valor de la mediana de
SLEDIAI-2K en primeros 10 dias de inclusion al estudio
de 16,5. El valor de la mediana del dafio créonico medi-
do por el SLICC/ACR-DI fue de 3 y condicioné disca-
pacidad moderada a la inclusion al estudio (mediana
de puntuacion de 2 en escala HAQ ®') en 50% (n=5
pacientes).

La IL-6 no fue detectada en el plasma de los pa-
cientes con LES con compromiso neuropsiquiatrico, a
excepcion de una paciente con NPSLE difuso y focal
(depresion mayor, vasculitis del SNC y ACV isquémico)
que registré valor de 1,16 pg/ml, aunque el valor se
considera dentro del rango de referencia para adultos
sanos: 0 — 5 pg/ml, es decir ningun paciente presentd
dosaje elevados de IL-6 en plasma.

En el estudio de seguimiento, no se registraron 6bi-
tos a los 30 dias del alta hospitalaria en la poblacion del
estudio, pero si una discapacidad laboral autoreporta-
da en 40% de los pacientes al seguimiento a 30 dias.

DISCUSION

En este reporte de casos se aplicaron los criterios
diagndsticos del ACR-1999 para atribuir el compromiso
neuropsiquiatrico de los pacientes al LES, con la salve-
dad de que, considerando lo reportado por Ainiala et al
(2001)** en su estudio de validacion transversal, quie-
nes demostraron que los criterios ACR de 1999 tenian
una especificidad de solo 46% para el diagndstico de
NPSLE y que, la exclusion de los sindromes sin evi-
dencia de dafio neuronal (dolor de cabeza, disfuncion

cognitiva leve y trastornos leves del estado de animo y
ansiedad), asf como la polineuropatia sin confirmacion
electrofisioldgica, redujeron a la mitad la frecuencia del
diagnostico de NPSLE y aumentaron la especificidad
de los criterios ACR de 1999 al 91%, en este estudio no
se incluyeron los casos sin evidencia de dafio neuronal
ni las polineuropatias sin confirmacién por electromio-
graffa, lograndose reclutar con estas consideraciones,
10 casos en el periodo de estudio.

Otra consideracion importante en relacion al diag-
nostico del NPSLE, es que en este estudio, se aplico la
rigurosidad de los criterios diagndésticos segun agrupa-
cion hecha por How et al (1985)% . Es decir, de los 10
pacientes incluidos en este estudio el 100% reunio al
menos 1 criterio mayor, segun lo publicado por How et
al®, (algunos de estos pacientes presentaron mas de
un compromiso de NPSLE).

Bertsias (2010)'%, en su publicacion sobre las re-
comendaciones EULAR para el tratamiento del lupus
eritematoso sistémico con manifestaciones neuropsi-
quiatricas desde el informe del grupo de trabajo del
comité permanente EULAR para asuntos clinicos, res-
alté que el compromiso neuropsiquiatrico puede pre-
ceder, coincidir o seguir al diagnéstico de LES y, de los
10 casos de NPSLE incluidos en el presente estudio,
cuatro pacientes jovenes debutaron con compromiso
neuropsiquiatrico (en la evaluacion diagndstica por cli-
nicos con experiencia, estos cuadros fueron atribuidos
al LES), el resto de los pacientes de este estudio pre-
sentd el compromiso neuropsiquiatrico en los primeros
afios (mediana con lapso de 5,5 meses) después del
diagnostico de LES de manera similar a lo reportado
por Bertsias et al®*, quienes registraron 50 — 60% de
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los compromisos neuropsiquiatricos en el primer afio
después del diagndstico del LES en su cohorte de pa-
cientes publicada.

Los factores de riesgo que se han encontrado aso-
ciados a la presencia de manifestaciones neuropsi-
quiatricas en pacientes con LES, segun Bertsias vy
Boumpas (2010)'%%, son princip
-almente tres e incluyen en primer lugar, la actividad
sistémica del LES, dafio de 6érgano (sin incluir SNC) con
indices de severidad elevados, actividad seroldgica y
tratamiento con altas dosis de esteroides; en segundo
lugar, la presencia previa o concurrente de eventos
neuropsiquiatricos, y en tercer lugar, la presencia de
anticuerpos antifosfolipidos (anticardiolipinas, anti-2
glucoproteina o anticoagulante lUpico) persistentemen-
te positivos.

En este estudio cabe mencionar que los pacientes al
momento de presentar el compromiso neuropsiquiatri-
co tuvieron actividad del LES en rango de enfermedad
grave/brote de actividad y un indice de dafio mode-
rado segun escalas de valoracion aplicadas, ademas
todos estaban recibiendo esteroides a dosis >7,5 mg/k
prednisona.

Latinoamérica, por su parte, aun se encuentra en
la realizacion de estudios que le permitan caracterizar
epidemioldgicamente a la poblacion que padece lu-
pus, y grupos como el Grupo Latinoamericano de Estu-
dio de Lupus (GLADEL)* encabezan estas publicacio-
nes; en una de ellas reportaron las diferencias étnicas
de acuerdo con el érgano comprometido. Especifica-
mente, el compromiso del SNC se presentd mas en pa-
cientes de raza mestiza, diferencias que se atribuyeron
a variables socioeconémicas y a cuidado médico. En
este estudio se enrolaron pacientes en dos centros de
referencia en Salud Publica en el Paraguay como lo
son el Hospital de Clinicas y el Hospital Nacional, con
el propdsito de que, al ir aumentando el tamafo de la
muestra, se puedan también evaluar estas variables.

Considerando la forma de presentacion clinica, el
NPSLE puede manifestarse como un cuadro neurolégi-
co focal o con compromiso psiquiatrico o neuropsicolé-
gico difusos, siguiendo lo enunciado por Jeltsch-David
y Muller (2014)' en su articulo de revision, se sefiala
entre paréntesis la frecuencia de los casos de este
estudio segun formas de presentacion clinica, prime-
ro manifestaciones neurolégicas focales: enfermedad
cerebrovascular (1 paciente), mielopatia (1 paciente),
neuropatias periféricas (3 pacientes) y trastorno del
movimiento (ningun paciente en este estudio), y las
manifestaciones psiquiatricas o neuropsicolégicas di-
fusas: trastornos del estado de animo (depresion ma-

yor, 3 pacientes), convulsiones (3 pacientes), ansiedad
(3 pacientes), psicosis (3 pacientes), disfuncién cog-
nitiva, estado de confusién agudo y dolor de cabeza
(ningun paciente en este estudio). Estos resultados se
asemejan a los encontrados en este estudio que iden-
tificé manifestaciones focales y difusas y donde se ob-
servo una al frecuencia de afectacion neurosiquiatrica
como la depresion mayor.

Como el compromiso neurolégico en el LES com-
prende las diversas manifestaciones psiquiatricas y
neuroldgicas que se desarrollan secundarias al dafio
del sistema nervioso central y/o periférico (para evitar
confusion entre inflamaciéon activa y dafio organico,
cada indicador debi6 estar presente al menos por 6
meses para ser considerado como dafio), su importan-
cia clinica radica en el impacto no solo en la mortalidad
y en la calidad de vida como se discutira méas adelante,
sino como sefialaron Appenzeller et al (2007)'", tam-
bién en otros indicadores prondsticos como son los
puntajes de severidad y de dafio organico, esto pudo
observarse en los pacientes del presente estudio que
presentaron compromiso de otros érganos y sistemas
ademas del neuropsiquiatrico reflejado por los valores
de SLEDAI-2 K elevados, por lo que todos los pacien-
tes recibieron tratamiento con corticoides e inmunosu-
presores con el consecuente aumento de la morbilidad
y del dafio de 6rganos.

El compromiso neuropsiquiatrico suele ocurrir en el
contexto de actividad generalizada de la enfermedad
segun Bertsias et at (2010)* quienes lo corroboraron
en el 40 a 50% de los casos de su cohorte publicada.
Esto coincide con este estudio donde se constanté
una elevada actividad de la enfermedad en la mayor
parte de los pacientes incluidos.

Por otro lado, Diaz-Cortés et al (2015)%, en su ar-
ticulo de revision resaltd que el NPSLE se asocia a
gran morbilidad (inmunosupresion, discapacidad y de-
terioro de calidad de vida) y mortalidad por lo que el
diagnostico temprano vy el tratamiento adecuado son
esenciales para el apropiado manejo de la enferme-
dad. En este estudio el compromiso neuropsiquiatrico
condicion¢ discapacidad moderada, detectada por la
escala HAQ a la inclusion al estudio en el 50% de los
pacientes y por discapacidad laboral autoreportada en
40% de los pacientes con NPSLE, al realizar el segui-
miento a 30 dias.

Ajunque no existe un estandar de oro de diagnostico
para el lupus del SNC, Trysberg et al (2000)%, entre o-
tros investigadores en este campo, recomendaron una
amplia seleccion de pruebas no invasivas como la re-
sonancia magnética nuclear, el electroencefalograma
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suefio-vigilia, la electromiografia (EMG), las pruebas
neuropsicolégicas (HADS®* para depresion/ansiedad),
comovaliosasenlaevaluacionymonitoreodelos pacien-
tes individuales, por lo cual, todos estos métodos au-
xiliares del diagndstico fueron aplicados a los pacien-
tes en el presente estudio.

La MRI puede ser Util para detectar lesiones causa-
das por NPSLE, sin embargo, como lo sefialaron liku-
ni et al (2006)*, no hay hallazgos especificos de MRI
atribuibles al NPSLE y aunque los pacientes pueden
ser sintomaticos, no todos mostraron una anomalia en
la MRI como reportaron McCune et al (1988)*", pese a
que el tamafio de la muestra de este estudio no permite
sacar conclusiones, el 20% (n= 2) de los pacientes con
NPSLE presentaron lesiones atribuibles a esta compli-
cacion enlaMRI, 30% (n=3 pacientes) en el EEG y 30%
(n=83 pacientes) en la EMG; en cuanto a las pruebas
psicométricas la escala de HADS detectd depresion
en un 40% (n=4) de los pacientes del estudio, diag-
nosticos que fueron corroborados por especialistas
psiquiatras de reconocida experiencia de los centros
del estudio.

Los pacientes con LES, incluyendo a los de este
estudio, pueden presentar una amplia gama de carac-
teristicas clinicas neuropsiquiatricas y los mecanismos
patogénicos precisos de estas manifestaciones siguen
siendo objeto de intensas investigaciones, pero tanto
los autoanticuerpos y la disfuncion neural mediada por
citocinas, como la angiopatia intracraneal y la coagulo-
patia han sido todos implicados.

Trysberg et al (2000)%®, observaron que los niveles
de interleucina-6 (IL-6) y de IL-8 en el LCR, asi como
la relacion LCR/suero de IL-6, fueron elevados en el
grupo de lupus del SNC, en comparacion con los pa-
cientes con LES que no cumplieron el diagnéstico de
lupus con afectacion neuroldgica. Curiosamente, el
seguimiento de cinco pacientes tratados con éxito de
lupus del SNC revel6 una profunda disminucion de los
niveles intratecales de IL-6. Estos resultados indican
que el andlisis de los niveles de citoquinas en el LCR,
especialmente la IL-6 y la IL-8, puede ser util en el diag-
nostico y posiblemente en el seguimiento de este tipo
de pacientes. No obstante en este estudio no hemos
observado dosajes de IL-6 elevados en suero en los
pacientes con afectacion neuroldgica.

La principal limitacion de este estudio es el tamafno
de la muestra estudiada, que dificulta el analisis pro-
fundo de los datos, no obstante constituye el primer
estudio realizado en Paraguay en pacientes con LES
que servira de base para fortalecer la linea de investi-
gacion sobre la afectacion neuroldgica en el LES.

CONCLUSIONES

En este trabajo, que aunque se logro incluir un nu-
mero reducido de pacientes, se pudo obtener por
primera vez en Paraguay una caracterizacion de for-
ma protocolizada de pacientes con LES y afectacion
neurolégica. Ademas es la primera vez que se realiza
un estudio de IL-6 en nuestro pais como posible bio-
marcador de manifestacion neuroldgica, que aungque
nuestros resultados no coincidan con lo publicado, es
el inicio de una linea de investigacion en este tema.
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