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RESUMEN

Introduccion: La nefritis [Upica es una de las manifestaciones mas graves del lupus
eritematoso sistémico, que afecta aproximadamente al 60 % de los pacientes
durante el curso de su enfermedad.

Objetivo: Describir el curso clinico y los factores prondsticos de pacientes con
nefritis lupica, atendidos en las consultas y la sala de nefrologia del Hospital “Celia
Sanchez Manduley”, durante el periodo 2011-2021 y hasta el primer trimestre de
2024.

Métodos: Se realizd un estudio descriptivo observacional ambispectivo en 36
pacientes con nefritis lupica. Se analizaron variables demograficas, clinicas,
factores prondsticos y complicaciones de la inmunoterapia.

Resultados: La edad media fue de 37,6 anos; el 56,8 % procedia de zonas rurales.
Comorbilidades prevalentes: anemia (78,37 %), hipertension arterial (64,86 %) y

obesidad (32,43 %). El 51,35 % tuvo evolucién > 5 afios y el 48,64 % proteinuria >
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2g/24h. Las complicaciones mas frecuentes resultaron la anemia (48,64 %) y la
hipertension (35,13 %). A diez afos, el 40,54 % conservo la funcién renal; el 24,32 %
fallecio; y el 16,21 % requirio dialisis. La anemia (OR:12,8; IC 95 %:2,75-59,75) y la
respuesta inadecuada al tratamiento (OR:4,35; IC 95%:1,20-15,75) mostraron
mayor riesgo de evolucion desfavorable.

Conclusiones: La anemia, la hipertension y la respuesta terapéutica inadecuada
constituyen los factores criticos en el prondstico de la nefritis lUupica. La alta
prevalencia en las zonas rurales y la baja representacion de afrodescendientes
reflejan las particularidades epidemioldgicas.

Palabras clave: nefritis lUpica; factores prondsticos; supervivencia renal; lupus

eritematoso sistémico.

ABSTRACT

Introduction: Lupus nephritis is one of the most severe manifestations of systemic
lupus erythematosus, affecting approximately 60% of patients during the course of
their disease.

Objective: To describe the clinical course and prognostic factors of patients with
lupus nephritis, seen in the consultations and nephrology ward of the “Celia
Sanchez Manduley” Hospital, during the period 2011-2021 and up to the first
quarter of 2024.

Methods: An ambispective observational descriptive study was performed in 36
patients with lupus nephritis. Demographic and clinical variables, prognostic
factors and immunotherapy complications were analyzed.

Results: Average age was 37.6 years; 56.8 % were from rural areas. Prevalent
comorbidities: anemia (78.37 %), arterial hypertension (64.86 %) and obesity (32.43
%). The 51.35 % had evolution > 5 years and 48.64 % had proteinuria > 2g/24h. The
most frequent complications were anemia (48.64 %) and hypertension (35.13 %). At
10 years, 40.54 % retained renal function; 24.32 % died; and 16.21 % required
dialysis. Anemia (OR:12.8; 95 % Cl:2.75-59.75) and inadequate response to
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treatment (OR:4.35; 95 % CI:1.20-15.75) showed higher risk of unfavorable
evolution.

Conclusions: Anemia, hypertension and inadequate therapeutic response
constitute the critical factors in the prognosis of lupus nephritis. The high
prevalence in rural areas and the low representation of people of African descent
reflect epidemiological particularities.

Keywords: lupus nephritis; prognostic factors; renal survival, systemic lupus

erythematosus.

Recibido: 26/01/2025
Aceptado: 09/02/2025

Introduccion

El lupus eritematoso sistémico (LES) representa una condicién autoinmune
compleja cuya etiologia permanece sin esclarecer completamente. Su
caracteristica distintiva es una disfuncion en los mecanismos de respuesta inmune
que resulta en la generacion de autoanticuerpos y que atacan los componentes
celulares propios.). Aunque esta patologia puede manifestarse en cualquier
individuo, existe una marcada predisposicion en mujeres, especialmente durante
su etapa reproductiva, entre los 15 y 44 afos.? Entre sus manifestaciones mas
severas se destaca el compromiso renal, denominado nefritis lupica (NL), que
puede desarrollarse aproximadamente en seis de cada diez pacientes con LES
durante la evolucién de su enfermedad.®

La ultima década ha sido testigo de progresos significativos en el campo de la
inmunologia del LES y la NL, y ha permitido una mejor comprension de los procesos
fisiopatoldgicos subyacentes y los mecanismos de progresion del dafno renal.
Estos avances han conducido al desarrollo e implementacion de terapias

biolégicas innovadoras, disefadas para interferir especificamente con las vias
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inmunoldgicas y los mecanismos de lesion renal. La eficacia de estos nuevos
tratamientos ha sido validada mediante rigurosos ensayos clinicos controlados.®
Como resultado de estas investigaciones, se han actualizado las guias clinicas y
los documentos de consenso, y se incorporan nuevos protocolos tanto para el
diagnostico como para el tratamiento terapéutico de la enfermedad.®

Para mejorar el prondstico y la calidad de vida de los pacientes con NL, resulta
fundamental identificar los indicadores prondsticos confiables que permitan
optimizar las estrategias de tratamiento. La literatura cientifica ha documentado
diversos elementos que pueden modular el curso y desenlace de la NL. Estos
incluyen los aspectos demograficos (la edad y el género), las variables clinicas
(presencia de la hipertension arterial y los niveles de proteinuria), los marcadores
inmunoldgicos (concentraciones de los anticuerpos anti-ADN y los niveles de
complemento), asi como los hallazgos histopatoldgicos obtenidos mediante
biopsia renal.¢.78)

El objetivo general de este estudio consistiéo en describir el curso clinico y los
factores prondsticos de pacientes con nefritis lUpica, atendidos en las consultas y
la sala de nefrologia del Hospital “Celia Sanchez Manduley”, durante el periodo
2011-2021 y hasta el 1er trimestre de 2024.

Meétodos

El diseno del estudio se realizo6 como un estudio descriptivo observacional
ambispectivo. La poblacion y la muestra estuvieron constituidos por 37 pacientes
diagnosticados con NL que recibieron consultas de nefrologia o ingresos en el
Hospital Provincial Universitario “Celia Sanchez Manduley” de Manzanillo, Granma,
durante el periodo de 2011-2021 y después fueron seguidos hasta el primer
trimestre de 2024.

Los criterios de inclusion y de exclusion tuvieron en cuenta todos los pacientes

mayores de 18 anos diagnosticados con NL que aceptaron participar en el estudio
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y se excluyeron los pacientes que se cambiaron de domicilio a otra provincia o que
se negaron a participar.

Las variables del estudio fueron las siguientes:

— Variables demogréaficas:

e Edad. Tipo de variable: cuantitativa continua. Definicidn operacional: afios
cumplidos al momento del diagnostico. Categorizacion: < 35 anos; 36-44
anosy = 45 anos.

e Color de piel. Tipo de variable: cualitativa nominal politémica. Definicion
operacional: caracteristicas fenotipicas observables. Categorias: blanca,
mestiza y negra.

e Procedencia. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotdomica. Definicion
operacional: area geografica de residencia habitual. Categorias: rural y

urbana.

— Variables clinicas:

e Funcion renal: clasificado segun los estadios de la enfermedad renal
cronica (ERC) basados en la tasa de filtracion glomerular estimada (TFGe)
por férmula CKD-EPI 2021:
o Estadio 1: TFG =290 mL/min/1,73 m2
o Estadio 2: TFG 60-89 mL/min/1,73 m?
o Estadio 3a: TFG 45-59 mL/min/1,73 m?
o Estadio 3b: TFG 30-44 mL/min/1,73 m2
o Estadio 4: TFG 15-29 mL/min/1,73 m?
o Estadio 5: TFG < 15 mL/min/1,73 m? o en dialisis

— Comorbilidades:
e Anemia. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotomica. Definicion
operacional: hemoglobina < 12 g/dL en mujeres y < 13 g/dL en hombres.

Categorias: presente/ausente.
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Hipertension Arterial. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotomica.
Definicidn operacional: PA = 140/90 mmHg o uso de antihipertensivos.
Categorias: presente/ausente.

Obesidad. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica. Definicion

operacional: IMC = 30 kg/m2. Categorias: presente/ausente.

— Variables prondsticas

Proteinuria. Tipo de variable: cuantitativa continua. Definiciéon
operacional: gramos de proteina en orina de 24 horas. Punto de corte: >
2g/24h. Categorizacion: significativa/no significativa.

Evolucion de la enfermedad. Tipo de variable: cuantitativa discreta.
Definicion operacional: tiempo desde el diagndstico en anos. Punto de

corte: > 5 anos. Categorizacion: prolongada/no prolongada.

Respuesta al tratamiento

Tipo de variable: cualitativa nominal. Definicidon operacional: respuesta

clinica y analitica a esteroides. Categorias:

o Respuesta adecuada: reduccion de proteinuria a < 0,5 g/24 hy TFG
estable o mejorada.

o Respuesta parcial: reduccion de proteinuria en = 50% pero > 0,5 g/24
h.

o Respuesta inadecuada: proteinuria persistente > 2 g/24 h o deterioro
de la TFG.

— Complicaciones del tratamiento inmunosupresor:

Anemia. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotomica. Definicion
operacional: disminucion de los niveles de hemoglobina atribuible al
tratamiento inmunosupresor. Criterios:

o Disminucion de = 1 g/dL en hemoglobina respecto al valor basal

(pretratamiento).
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Hemoglobina < 12 g/dL en mujeres o < 13 g/dL en hombres

postratamiento (seguin estandares clinicos).

o Momento de evaluacién: basal (antes del tratamiento); semanal

durante el primer mes postratamiento. Escala: presente/ausente.

e Leucopenia. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotomica. Definicion

operacional: reduccion en el recuento de leucocitos asociada al

tratamiento. Criterios:

o

o

Recuento de leucocitos < 4.0 x 10°/L postratamiento.

Disminucion del 20 % respecto al valor basal.

Momento de evaluacion: basal y cada dos semanas durante el
tratamiento.

Escala/Herramienta: presente/ausente.

e Hiperglucemia. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: elevacion de la glucemia o necesidad de insulina

inducida por el tratamiento. Criterios:

o

Glucemia = 11.1 mmol/L (200 mg/dL) en dos mediciones
consecutivas.

Inicio de terapia con insulina tras el tratamiento (en pacientes sin
diabetes previa).

Momento de evaluacion: basal, a las 24-48 horas postratamiento y
semanalmente.

Escala: presente/ausente.

e Complicaciones digestivas. Tipo de variable: cualitativa nominal

dicotomica. Definicion operacional: sintomas gastrointestinales

atribuidos al tratamiento. Criterios:

o Presencia de = 1 sintoma (nauseas, vomitos o diarrea) dentro de

las 72 horas postratamiento.
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o Exclusion de otras causas (gj.: infecciones, dieta).
o Momento de evaluacion: diario, durante la primera semana

postratamiento.

— Variables de resultado
e Estado del paciente a los diez afnos. Tipo de variable: cualitativa
nominal. Definicion operacional: Condicion clinica y funcional renal a
los diez afos de seguimiento. Categorias:
o Vivo con funcién renal conservada (TFG > 60 ml/min/1,73m?2)
o Vivo con ERC avanzada sin didlisis (TFG < 30 ml/min/1,73m?)
o Vivo con ERC en dialisis

o Fallecido

— Evolucion clinica. Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.
Definicion operacional: desenlace clinico basado en funcion renal vy
supervivencia. Categorias:

e Favorable: supervivencia con funcion renal conservada

e Desfavorable: muerte o progresion a ERC avanzada/dialisis

La recoleccion de datos y la informacion se recopilaron mediante entrevistas,
encuestas y revision de historias clinicas. Los datos se registraron en un formulario
disenado especificamente para el estudio.

El analisis estadistico se generd en una hoja de calculo en Microsoft Excel® y se
utilizé el programa estadistico SPSS 21 para Windows. Se realizd un analisis
descriptivo, al calcular frecuencias absolutas y relativas para las variables
categodricas, y medidas de tendencia central (media, mediana, moda) y dispersion
(desviacion estandar, rango intercuartilico) para las variables numéricas.

Se manejé un modelo de lenguaje grande (LLM) para asistir al andlisis de datos y
en la correccion de la redaccion del manuscrito. Todas las salidas del LLM fueron

revisadas y validadas por los autores.
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Consideraciones éticas
Los autores declaran que el presente estudio fue aprobado por el Consejo Cientifico
de la institucién. La investigacion se realizé conforme a los principios de la ética
médica: la Declaracion de Helsinki.® Se procedié segun las normas éticas

institucionales y nacionales vigentes.

Resultados

Se estudiaron 37 pacientes con diagndstico de NL. La edad media fue de 37,6 afios
(DE: 11,66), con una mediana de 38,5 afos. Los grupos etarios predominantes
fueron de 36 a 44 ainos (35,1 %) y 45 anos o mas (32,4 %). El 56,8 % de los pacientes
provenian de areas rurales. Predominaron los pacientes de color de piel blanca
(59,45 %), sequidos por mestizos (37,88 %) y negros (2,7 %) (tabla 1).

Tabla 1 — Caracteristicas demograficas de los pacientes con nefritis lupica

Caracteristicas n (%)

Edad (aios)

<=35 12 (32,4)
36-44 13(35,1)
>=45 12 (32,4)
Media (DE) 37,6 (11,66)
Mediana 38,5

Procedencia

Rural 21 (56,8)

Urbana 16 (43,2)
Color de piel

Blanca 22 (59,45)

Mestiza 14 (37,88)

Negra 1(27)

Fuente: Historias clinicas y encuestas realizadas.
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Las comorbilidades crénicas mas frecuentes fueron la anemia (78,37 %), la
hipertension arterial (64,86 %) y la obesidad (32,43 %). Estos factores también se
destacaron como los principales factores pronédsticos, junto con el tiempo de
evolucion de la enfermedad mayor de cinco afos (51,35 %) y la proteinuria mayor
de 2 gramos (48,64 %) (tabla 2).

Tabla 2 - Comorbilidades y factores prondsticos en pacientes con nefritis lUpica

Factor n (%)
Anemia 29 (78,37)
Hipertension arterial 24 (64,86)
Obesidad 12 (32,43)
Evolucién > 5 afios 19 (51,35)
Proteinuria > 2g 18 (48,64)
Hipercolesterolemia 15 (40,54)

Respuesta inadecuada a
] 10 (27,0)
esteroides

La forma clinica de presentacion mas comun fue el sindrome nefritico (32,43 %),
seguido por el sindrome nefrético y el fracaso renal agudo (FRA), ambos con el
21,62 %. La ERC avanzada (18,91 %) resultd mas comun que la ERC (5,40 %), lo que
sugiere que muchos pacientes ya presentaban dano renal avanzado en el momento
del diagnodstico. Las complicaciones mas frecuentes del tratamiento consistieron
en la anemia (48,64 %), la hipertension arterial (35,13 %) y leucopenia (16,21 %)
(tabla 3). Estas complicaciones estan relacionadas con el uso de
inmunosupresores y esteroides, que forman parte del tratamiento estandar de la
NL.
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Tabla 3 - Formas clinicas de presentacién y complicaciones del tratamiento

Caracteristica n (%)
Formas de presentacion
Sindrome nefritico 12 (32,43)

Sindrome nefrético 8(21,62)

FRA 8(21,62)
ERC avanzada 7(18,91)
ERC 2 (5,40)

Complicaciones del tratamiento
Anemia 12 (48,64)

Hipertension arterial | 13 (35,13)

Leucopenia 6 (16,21)
Digestivas 3(8,10)
Hipoglucemia 2 (5,40)

A los diez anos de evolucion, el 40,54 % de los pacientes mantenian una funcién

renal conservada, lo que indicaba que un porcentaje significativo logré un buen

control de la enfermedad. Sin embargo, el 24,32 % de los pacientes fallecio y el

16,21 % estaba en didlisis, lo que refleja la gravedad de la NL, y su impacto en la

supervivencia y la calidad de vida. Los pacientes con sindrome nefrotico tuvieron

mejores resultados (16,21 % con funcion renal conservada), mientras que aquellos

con ERC presentaron peores desenlaces (13,51 % fallecidos) (tabla 4).

Tabla 4 - Estado del paciente a los diez afios de evolucion segun el curso clinico

Vivo
Forma de Funcion renal ERC avanzada ERC avanzada en Fallecido
presentacion conservada sin dialisis dialisis n (%)
n (%) n (%) n (%)
Sindrome nefrético 6 (16,21) 2 (5,40) - -
Sindrome nefritico 5(13,51) 3(8,10) 3(8,10 1(2,7)
Fracaso renal agudo 4(10,87) 1(2,7) - 3(8,10)
ERC - 1(2,7) 3(8,10) 5(13,51)
Total 15 (40,54) 7(18,91) 6 (1,21) 9 (24,31)
11
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La tabla 5 muestra que los factores prondsticos con mayor impacto en la evolucion
clinica desfavorable resultaron la anemiay la respuesta inadecuada al tratamiento,
ambos con una asociacién estadisticamente significativa. La anemia, presente en
el 78,37 % de los pacientes, tiene un OR de 12,8 (IC 95 %: 2,75-59,75), lo que indica
un riesgo considerablemente elevado. La respuesta inadecuada al tratamiento, que
afecta al 62,16 % de los pacientes, muestra un OR de 4,35 (IC 95 %: 1,20-15,75) y la
proteinuria > 2g/24h (OR 3,7; IC 95 %: 1,05-13,10). Otros factores como la
hipertension arterial (OR 2,6; IC 95 %: 0,80-8,20) y la evolucion > 5 anos (OR 2,9; IC
95 %: 0,80-10,50) no alcanzan significancia estadistica, aunque sugieren una

tendencia de riesgo.

Tabla 5 - Asociacion de factores pronosticos con evolucion clinica desfavorable

o Frecuencia
Factor Pronéstico OR (IC 95%)
No. (%)

Hipertension arterial 24 (64,86 %) 2,6 (0,80-8,20)
Anemia 29 (78,37 %) 12,8 (2,75-59,75)
Proteinuria > 29/24 h 18 (48,64 %) 3,7(1,05-13,10)
Evolucion > 5 afos 19 (51,35 %) 2,9 (0,80-10,50)
Respuesta inadecuada al

] 23 (62,16 %) 4,35 (1,20-15,75)
tratamiento

Discusion

El presente estudio constituye una contribucion significativa al analisis del
comportamiento clinico-epidemioldgico y los factores prondsticos de la nefropatia
[ipica (NL) en una cohorte de 37 pacientes. Los resultados obtenidos revelan
patrones epidemioldgicos y fisiopatoldgicos que ameritan un analisis critico en el
contexto del sistema sanitario cubano, con hallazgos comparables y divergentes

respecto a la literatura internacional.
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El perfil demografico de la cohorte mostré una mediana de edad de 37,6 afnos, con
distribucion homogénea entre grupos etarios, similar a lo reportado por Rondelli y
otros('? en la poblacién adulta paraguaya (media: 32,5 afios). La predominancia de
pacientes de procedencia rural (56,8 %) adquiere particular relevancia
epidemioldgica, al reflejar las particularidades de la distribucion geodemografica
en Cuba, una cifra superior al 42 % descrito en los estudios hondurefios.(1)

La distribucion étnica evidencio un predominio de los pacientes de la etnia blanca
(59,45 %), seguidos por los mestizos (37,88 %) y una minima representacion de los
afrodescendientes (2,7 %). Esta desproporcion contrasta con los reportes
colombianos en los que el 41 % de los pacientes pediatricos con NL pertenecen a
los grupos de afrodescendientes,12 y con una mayor prevalencia y severidad del
lupus eritematoso sistémico (LES) en estas poblaciones, descrita
internacionalmente,('314 o que sugiere posibles sesgos diagndsticos o subregistro
en este grupo poblacional en Cuba.

Las comorbilidades mas prevalentes resultaron la anemia (78,37 %) y la
hipertension arterial (64,86 %), al ser la anemia el factor prondstico de mayor
impacto (OR:12,8; IC 95 %: 2,75-59,75). Estos resultados superan los reportados
por Incacutipa en Peru (anemia en 68 % de casos) y coinciden con Rueda y
Londofio,(® quienes identifican la anemia como marcador de actividad ltpica y
dano renal acumulado. La asociacion podria explicarse por mecanismos
multifactoriales que incluyen la actividad sistémica de la enfermedad, el deterioro
de la funcion renal y los efectos hematoldgicos de la terapia inmunosupresora,
como propone el consenso espafiol GEAS-SEMI/S.E.N.(®)

La coexistencia de la triada anemia-hipertension-proteinuria (48,64 % con
proteinuria significativa) configura un circuito fisiopatolégico autoperpetuante,
fenémeno ampliamente descrito por Gonzalez y otros('® en poblaciones
latinoamericanas. La anemia cronica estimula mecanismos neurohormonales que
exacerban la hipertension, mientras que la proteinuria persistente induce
hipoalbuminemia, y altera la volemia efectiva y la reactividad vascular, tal como lo

demuestran Rodriguez 'y otros('” en pacientes cubanos con LES.
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Concurrentemente, la hiperfiltracion glomerular secundaria a hipertensién mal
controlada acelera la esclerosis glomerular, y establece una interrelacion
bidireccional que potencia el dafio renal progresivo.(®

El perfil metabdlico adverso, caracterizado por la obesidad (32,43 %) y la
hipercolesterolemia (40,54 %), actia como modificador de riesgo al incrementar el
estrés oxidativo, un hallazgo consistente con la caracterizacion de Aroca y otros(9)
en cohortes colombianas. Este fenotipo metabdlico potencia el estado inflamatorio
cronico y altera la farmacocinética de inmunosupresores (especialmente los
glucocorticoides) y antihipertensivos, que comprometen la eficacia terapéutica, un
factor critico identificado por Galindo@) como predictor de una falla renal en
dialisis.

Clinicamente, predomind el sindrome nefritico (32,43 %), seguido por el sindrome
nefrotico y la insuficiencia renal aguda (21,62 % cada uno). Este espectro difiere de
la distribucion hondurena, en la que el sindrome nefrotico representa el 41 % de las
manifestaciones iniciales,® pero coincide con la deteccion temprana atribuible a
sistemas robustos de atencion primaria, como destacan Gonzalez y otros.(4

El seguimiento por diez afos mostro una preservacion de la funcion renal en 40,54
% de los casos, y supero el 28 % de la supervivencia renal reportado en Peri,(® lo
que evidencia la efectividad del enfoque terapéutico integral. No obstante, 35,12 %
progreso a estadios avanzados de la enfermedad renal crénica (ERC), una cifra
comparable al 38 % de progresion a dialisis descrito en el consenso espaiiol,(19 al
destacar la necesidad de optimizar estrategias para frenar la progresion
nefrogénica, particularmente, en recaidas posremision que afectan al 35 % de los
casos, segiin Roman y otros.(1®

Con 37 pacientes, el estudio tuvo un tamano de muestra relativamente pequeno, lo
que puede limitar la generalizacion de los resultados. La naturaleza retrospectiva
de los datos puede introducir sesgos de informacion y seleccion. Al ser un estudio
realizado en un solo centro hospitalario, los resultados pueden no ser
representativos de toda la poblacion cubana con nefritis lipica. A pesar de estas

limitaciones, el estudio proporciona informacion valiosa sobre el curso clinico y los
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factores prondsticos de la NL en la poblacion, y contribuye al conocimiento actual
sobre esta compleja enfermedad.

Para concluir, el estudio evidencié que la anemia, la hipertension arterial y la
respuesta inadecuada al tratamiento fueron los factores prondsticos mas
relevantes asociados a una evolucién desfavorable en pacientes con NL. La anemia
destacé como el principal predictor de riesgo, y reflejo su papel critico en la
progresion del dano renal y la mortalidad. Aunque el 40,54 % de los pacientes
mantuvo funcién renal conservada a los diez afos, la mortalidad y la necesidad de
dialisis subrayan la gravedad de la NL. La predominancia de casos en zonas rurales
y la baja representacion de los afrodescendientes sugieren particularidades

epidemioldgicas regionales que requieren atencion en estrategias sanitarias.
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