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RESUMEN

Introduccion: Las enfermedades reumaticas son consideradas enfermedades
sistémicas porque afectan cualquier 6rgano o sistema de 6rganos del cuerpo
humano, dentro de ellos el sistema nervioso.

Objetivo: Identificar las principales manifestaciones neuropsiquiatricas que
aparecen en el curso de las enfermedades reumaticas.

Métodos: estudio descriptivo, en 827 pacientes con enfermedades reumaticas
atendidos en el Centro Nacional de Reumatologia en el periodo comprendido entre
enero - septiembre de 2017.

Resultados: Promedio de edad de 49,3 afios, predominio del sexo femenino (75,7
%), color de la piel blanco (69,3 %) y tiempo de evolucidn de la enfermedad entre
1y 5 anos (42,7 %). La artritis reumatoide (42,44 %), lupus eritematoso sistémico
(26,48 %) y fibromialgia (16,32 %) fueron las afecciones reumaticas mas
representativas. Las manifestaciones neuropsiquiatricas mas reportadas fueron la
cefalea (63,24 %), las alteraciones cognitivas (33,01 %) y las polineuropatias
periféricas (30,96 %). Las manifestaciones neuropsiquiatricas se presentaron con
mayor frecuencia en los pacientes con tiempo de evolucion mayor de 5 afios (64,50
%).

Conclusiones: Las enfermedades reumaticas mas representadas fueron artritis
reumatoide, lupus eritematoso sistémico y fibromialgia, sin embargo, las que mayor
por ciento de manifestaciones neuropsiquiatricas reportaron fueron el lupus, el
sindrome de Sjégren y el sindrome antifosfolipidico. La cefalea, las alteraciones
cognitivas, las polineuropatias periféricas, el insomnio y las radiculopatias fueron
las manifestaciones neuropsiquiatricas predominantes. El aumento del tiempo de
evolucidn de la enfermedad condiciona la aparicién de manifestaciones
neuropsiquiatricas en los pacientes reumaticos.
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Palabras claves: alucinaciones; cefalea; demencia; depresiéon; enfermedad
reumatica; epilepsia.

ABSTRACT

Introduction: Rheumatic diseases are considered systemic diseases because they
affect any organ or organ system of the human body, within them the nervous
system.

Objective: To identify the main neuropsychiatric manifestations that appears in the
course of rheumatic diseases.

Methods: Descriptive study in 827 patients with rheumatic diseases treated at the
National Center of Rheumatology in the period from January to September 2017.
Results: Average age of 49.3 years, predominance of females (75.7 years) %),
white skin color (69.3%) and disease progression time between 1 and 5 years
(42.7%). Rheumatoid arthritis (42.44%), systemic lupus erythematosus (26.48%)
and fibromyalgia (16.32%) were the most representative rheumatic diseases. The
most reported neuropsychiatric manifestations were headache (63.24%), cognitive
alterations (33.01%) and peripheral polyneuropathies (30.96%). Neuropsychiatric
manifestations occurred more frequently in patients with a time of evolution greater
than 5 years (64.50%).

Conclusions: The rheumatic diseases most represented were rheumatoid arthritis,
systemic lupus erythematosus and fibromyalgia, however, the highest percentage
of neuropsychiatric manifestations reported were lupus, Sjégren's syndrome and
antiphospholipid syndrome. Headache, cognitive alterations, peripheral
polyneuropathies, insomnia and radiculopathies were the predominant
neuropsychiatric manifestations. The increase in the time of evolution of the
disease conditions the appearance of neuropsychiatric manifestations in rheumatic
patients.

Key words: Hallucinations; Headache; Dementia; Depression; Rheumatic
Diseases; Epilepsy.

INTRODUCCION

Las enfermedades reumaticas constituyen un grupo de alrededor de 250
padecimientos que afectan al sistema musculo esquelético y en algunos casos otros
organos y sistemas. Sus manifestaciones clinicas mas frecuentes son dolor, rigidez
y disminucion de la movilidad articular, lo que trae consigo, diversos grados de
discapacidad y por ende se encuentran dentro de las afecciones que mas limitan la
calidad de vida relacionada con la salud (CVRS de los pacientes.!

Afectan al 43,3 % de la poblacidon mundial, se sefala una tendencia hacia el
incremento a medida que aumenta la edad y un marcado predominio en el sexo
femenino; se reporta una relaciéon de 6 mujeres por cada hombre. En Cuba la
morbilidad por afecciones del sistema osteomioarticular constituye un importante
problema de salud. El 16,6 % de la poblaciéon cubana sobrepasa los 60 afios de
edad y se plantea que para el 2025 este por ciento se eleve hasta el 21 %.!
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Un estudio epidemioldgico realizado en Cuba, sobre morbilidad y mortalidad por
afecciones reumaticas reportd entre sus resultados que las afecciones
osteomioarticulares y en particular la osteoartritis se ubica en las primeras 10
causas de atencién hospitalaria.'?

Conceptualmente son consideradas como enfermedades crénicas y sistémicas ya
gue, ademas de afectar el sistema osteomioarticular, son capaces de generar dafio
en diferentes érganos y sistemas de érganos del cuerpo humano, con destaque
prioritario para la afectacion del sistema neuroldgico, en el cual se reportan
afectaciones tanto del sistema nervioso central como periférico, las cuales influyen
de manera significativa en la evolucién, pronostico y percepcién de CVRS del
paciente reumatico.>®

Se describe al lupus eritematoso sistémico (LES) y al sindrome de Sjogren (SS)
como las afecciones reumaticas que mas impactan sobre el sistema nervioso, otras
afecciones como las miopatias inflamatorias (MI), las espondiloartropatias (EAP), el
sindrome antifosfolipidico (SAF), las vasculitis sistémicas (VS), la fibromialgia y la
artritis reumatoide (AR) también son sefialadas como entidades con presencia
frecuente de manifestaciones neuropsiquiatricas (MNP).>’

Se sefala la actividad de la enfermedad, con la produccién de autoanticuerpos,
como la principal causa de la aparicién de MNP, otra de las causas mas comunes
son las compresiones nerviosas por las deformidades resultantes y las
desmielinizaciones de los nervios periféricos, las cuales estadn determinadas por el
estrés oxidativo resultante y mantenido que general las enfermedades reumaticas;
por uUltimo cabe sefialar las manifestaciones del sistema nervioso producidas por el
tratamiento de las enfermedades reumaticas dentro de los cuales ocupa un lugar
cimero el uso de esteroides.5™°

Se reporta que las MNP aparecen después de los 3 primeros afios de evolucién,
pero existen reportes de manifestaciones neuroldgicas, como la mielitis transversa
y el sindrome de Guillain Barré que han sido reportadas como el debut de la
enfermedad reumatica.?*

Es por esto que al tener en cuenta la alta incidencia de las enfermedades
reumaticas en la poblaciéon mundial y cubana, la incidencia de estas sobre el
sistema nerviosos central, la amplia gama de MNP vy la incidencia que tienen estas
en la evolucién, prondstico y percepciéon de la CVRS de los pacientes reumaticos, se
decide realizar este trabajo con el objetivo de identificar las principales MNP que
aparecen en el curso de las enfermedades reumaticas.

METODOS

Se realizdé un estudio descriptivo, donde la muestra estuvo constituida por 827
pacientes con diagndstico de distintas enfermedades reumaticas, atendidos en el
servicio de consulta externa del Centro Nacional de Reumatologia, perteneciente al
Hospital Docente Clinico Quirargico 10 de Octubre en el periodo comprendido entre
enero - septiembre de 2017.

Los criterios de inclusion estuvieron dados por el cumplimiento de los criterios
diagndstico del American College of Rheumatology (ACR)*>*!*3 para las distintas
enfermedades reumaticas incluidas en el estudio.
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Los criterios de exclusién estuvieron dados por la presencia de retraso mental y/o
presencia de otra condicidn que imposibilitara participar en el estudio. Aquellos que
cumplieron los criterios de inclusidn, aceptaron voluntariamente formar parte del
estudio y firmaron un consentimiento informado.

A todos los pacientes se les realizé una entrevista semiestructurada en la que se
recogieron datos sociodemograficos (sexo, edad y afios de evolucién de la
enfermedad) y variables clinicas como antecedentes patoldgicos personales (APP)
de padecimiento psiquiatrico previo al actual, consumo actual de medicamentos, asi
como presencia MNP durante los ultimos 10 anos de evolucidén de la enfermedad. A
través de la revision de historias clinicas se registraron otras variables como tipo de
lesion, hemisferio afectado, localizacion topografica segun reportes de imagenes de
RMN, sintomas clinicos iniciales y conducta médica propuesta.

El andlisis de la informacidn se realiz6 a través del paquete estadistico SPSS,
Version 24.5 para Windows. La informacion fue resumida mediante frecuencias
absolutas y porcentajes para las variables cualitativas y se emplearon medidas de
tendencia central y de dispersidn para las variables cuantitativas continuas. Se
estimaron los intervalos de confianza al 95% para completar la estimacion puntual
de las medidas mencionadas. Se determind la puntuacidn del coeficiente de
correlacién de Pearson para establecer la relacién entre las distintas variables
incluidas en la investigacion. Los resultados se expresaron en tablas y graficas para
su mejor comprension.

RESULTADOS

De la muestra, el 75,7 % fueron mujeres y el 24,3 % hombres, la edad media fue
de 49,3 anos (desviacion estandar de 17,1) en un rango de 21 a 72 afios. En
relacién al color de la piel, predominé el blanco con un 69,3 %. En cuanto a los
anos de evolucion de la enfermedad predominaron los pacientes que se
encontraban entre 1 y 5 afios (42,7 %), seguido por el grupo de pacientes con
tiempo de evolucién mayor de 5 afios (31,7 %).

La AR fue la afeccidon reumatica mas representada (42,44 %), seguida del LES
(26,48 %) vy la fibromialgia (16,32 %), el resto de las entidades (EAP, VS, SS y MI)
se presentaron en menos del 10 % del total de pacientes incluidos en la
investigacion; datos estos que fueron estadisticamente significativos con P=0,021
(tabla 1).
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Tabla 1. Distribucidn de pacientes segun afectacion reumatica

Afeccidn reumatica

| [ n I I
Artr|t|5reumatc:|de 3e1 42;44
| Lupus eritematoso sistémico | 219 | 26,48
Fbromaga T TR :
Esp ondioarropatias ETE 570

[Vasculitis sistémicas | 21 | 2,54 |
Srdere s s [ 2es
e

La cefalea (63,24), las alteraciones cognitivas (33,01) y las polineuropatias
periféricas (30,96) fueron las manifestaciones neuropsiquiatricas de mayor
incidencia. Le siguieron en orden de aparicidon el insomnio, las radiculopatias, la
depresién y la ansiedad, que estuvieron presentes en el 22,61 %; 20,19 %; 18,50
% y 14,39 % respectivamente. El resto de las manifestaciones neuropsiquiatricas
se presentaron en menos del 10 % de los pacientes. Estos datos resultaron ser
estadisticamente significativos con P= 0,017 (tabla 2).
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Tabla 2. Distribucion de manifestaciones neuropsiquidtricas segun incidencia
T Naesageas

neuropsiquiatricas
T 52363,24

| Depresion | 153 | 18,50
Amsedad [ 11 [1439 |

o R B— ————— 49 - 5; a3 |

| Convulsiones | 39 | 4,72

| Mielitis transversa C 19 | 2,30

| Psicosis | g | 1,09

| Meningitis aséptica L2 0,24 |

El 42,20 % de los pacientes con enfermedades reumaticas reportaron
manifestaciones neuropsiquiatricas. El LES (69,86 %) fue la afeccién reumatica con
mayor numero de pacientes con manifestaciones neuropsiquiatricas, seguida por el
SS (41,17 %), el SAF (40,0 %), la AR (35,61 %) y la fibromialgia (34, 81%). Los
pacientes con VS, EAP y MI reportaron por cientos de manifestaciones
neuropsiquiatricas inferiores al 20 %. Estos datos arrojaron una P= 0,023, por lo
que fueron estadisticamente significativos (tabla 3).

http://scielo.sld.cu
http://www.revmedmilitar.sld.cu

151



Revista Cubana de Medicina Militar. 2018;47(2):146-158

Tabla 3. Distribucién de pacientes segun afectacidn reumdatica y presencia de
manifestaciones neuropsiquiatricas

| Total de | Con manifestaciones '
| Tiempo de evolucién | pacientes | neuropsiquidtricas

n %o .

Lupusertematcsgsmstemmg ............. e IR ....... 153 59;85

Smdromeant|fasfu||p|d|ca ..................... ................ F— ............ 2 40;0 —

At reumnstods T e
CFibromialga | 13w [ 47 [ 2481 |
N e s F o

Espandﬂgartrapanas ?2 11 15;2?

Los pacientes con tiempo de evolucion mayor de 5 afios fueron los que mas
manifestaciones neuropsiquiatricas presentaron (64,5 %) seguido de los de tiempo
de evolucién entre 1 y 5 anos (35,69 %) y menor de un ano (25,47 %); datos
estos que fueron estadisticamente significativos con P=0,04 (tabla 4).

Tabla 4. Distribucion de pacientes con afectacién reumatica segun tiempo
de ewvolucién y presencia de manifestaciones neuropsiquidtricas

| Total de | Con manifestaciones
Afeccién reumatica pacientes | neuropsiquidtricas
‘Mayor de 5 afos | TR T sizo |
EntrelyEaﬁus 353 6 | mes |

En la tabla 5 se muestra el valor de correlacion de Pearson entre estas dos
variables, su valor es elevado, 0,79. Se observa una fuerte correlacion entre
presencia de MNP y tiempo de evolucion de la enfermedad.
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Tabla 5. Valores del coeficiente correlacidon de Pearson entre presencia de
manifestaciones neuropsiquidtricas vy tiempo de evolucidon de la enfermedad

Presencia de Tiempo de
fterns de CVRS rmanifestaciones evolucidon

neuropsiquidtricas

Presencia de manifestaciones
e . 1,00 -
neuropsiquiatricas

Tiempo de evolucién 0,79 1,00

DISCUSION

Existié un predominio del sexo femenino y la media de edad del estudio fue de 49,3
anos. Las enfermedades reumaticas, de forma general, son descritas con
predominio de afectacidon en el sexo femenino; multiples son los factores que se
describen pueden tener relacidon con el aumento de la incidencia de las
enfermedades reumaticas en mujeres; entre ellos destacan la mayor tendencia a la
obesidad, al sedentarismo y los trastornos hormonales que predisponen tanto a los
traumas y microtraumas como a alteraciones inmunoldgicas.?**1>

En correspondencia a las edades de presentacion de las afecciones reumaticas,
estas van a variar en relacién con la entidad; se reportan edades tempranas para la
aparicion de las EAP. El LES y la fibromialgia se describen con mayor incidencia en
mujeres en edad fértil y por ultimo la AR y el SS son reportadas con un pico de
incidencia por encima de los 60 afios; las MI, el SAF y las VS pueden aparecer a
cualquier edad sin predominio por grupos de edades especificas.*!/1®

Si bien se reporta que la mayoria de las afecciones reumaticas se presentan con
mayor frecuencia en personas de piel blanca, se describe mayor actividad de estas,
con mayor presencia de complicaciones, en pacientes de piel no blanca, lo que
pudiera establecer un vinculo con mayor presencia de MNP en pacientes de piel no
blanca comparado con pacientes de piel blanca, hipotesis esta que no esta
totalmente dilucidada.'’

Las enfermedades que mayor presencia tuvieron en el estudio fueron la AR, el LES
y la fibromialgia, estos resultados son similares a los descritos por otros autores
que situan a la AR como la enfermedad reumatica de tipo inflamatoria mas
frecuente, seguida del LES y un aumento de la incidencia y prevalencia de la
fibromialgia la cual ha permanecido sub diagnosticada durante mucho tiempo.
En este trabajo, a la hora de tomar la prevalencia de afecciones como la
fibromialgia, SAF, MI, SS y VS, se utiliz la clasificacién de estas como primarias,
ya que estas afecciones pueden verse asociadas o de forma secundarias a otras
enfermedades reumaticas como la AR y el LES; lo que pudiera haber significado un
sesgo del estudio.?®%°

17-19

Al tener en cuenta la presencia de MNP, destaca que cerca de la mitad de los
pacientes incluidos en el estudio reportaron la presencia de MNP en algin momento
de la evolucién de la enfermedad. Esta es similar a la mostrada por Diaz-Cortés D y
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otros''* que reporta 45,8 % de presencia de MNP en su estudio. Otros autores como
Aguilera-Pickens G y otros'®> y Rojas-Rojas G y otros,'” también reportan
porcentajes de incidencia que oscilan entre el 35 % y 43 %.

En relacidon con el tipo de MNP se encontré que la cefalea fue la manifestacién mas
reportada; Aguilera-Pickens y otros®® reportan hasta un 72 % de incidencia de
cefalea en los pacientes lUpicos, otros trabajos relacionados con manifestaciones
neuroldgicas, pero en otras enfermedades crénicas, también reportan a la cefalea y
los trastornos cognitivos como las principales manifestaciones con por cientos de
incidencia igualmente significativos.?!"??

Otras MNP con elevados por cientos de aparicion en el estudio fueron las
polineuropatias periféricas, el insomnio y las radiculopatias. Una explicacion comun
pare este fendmeno es la presencia de un proceso inflamatorio mantenido como
parte del mecanismo fisiopatoldgico de estas enfermedades, el cual va a
condicionar una desmielinizacidén de los nervios periféricos, esta la primera causa de
produccién de neuritis periférica en pacientes reumaticos.?'?* Otro de los elementos
gue se relaciona con la aparicién de neuropatias periféricas es el uso de esteroides
por tiempo prolongado y en ocasiones a dosis elevadas.°

El insomnio, ademas de formar parte del cuadro clinico de diversas afecciones
reumaticas como la AR, LES, fibromialgia, puede ser causado también por
alteraciones en el eje hipotalamo hipofisario que proporcionan un trastorno en la
captacion y re captacion de la serotonina, elementos estos que se ven con relativa
frecuencia en los trastornos inmunoldgicos de indole reumatico y no
reumatico.>>16:2°

Las radiculopatias aparecen como consecuencia del proceso inflamatorio mantenido
que provoca cambios degenerativos articulares con aparicion de tumefaccion y
deformidad articular capaces de provocar compresiones de raices nerviosas;
ademas el estrés oxidativo permanente determina manifestaciones neuropaticas
secundarias.”%1?

Otras manifestaciones presentes en el estudio fueron la depresion y la ansiedad;
distintos autores como Castellanos-Gutiérrez y otros'® y Prada-Hernéndez y otros,*°
reportan que estas manifestaciones pueden presentarse entre un 15 % y un 27 %.
Describen que ambas pueden considerarse tanto como causas o como
consecuencias de la enfermedad reumatica debido al efecto que produce el estrés
sobre los pacientes reumaticos. Ademas, se plantea que los pacientes con
enfermedades crénicas sufren un marcado deterioro cognitivo conductual que
puede llevar a diversos grados de ansiedad y depresién.?%2:26

El resto de las MNP presentaron una baja incidencia, pero es de destacar que
existen trabajos que reportan que estas complicaciones, a pesar de su baja
incidencia, pueden, en ocasiones, representar el debut de la enfermedad
reumatica.>®

Al analizar la incidencia de las MNP en las distintas afecciones reumaticas destaca el
LES, el SS y el SAF como las mas representativas, con valores por encima y
cercanos a la mitad de los pacientes del estudio respectivamente; estudios como
los de Martinez Larrarte JP y otros,” sefialan que hasta el 79 % de los pacientes con
LES pueden presentar afectacién neuroldgica en algiun momento de la evolucién de
la enfermedad.
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El propio mecanismo fisiopatoldgico de estas afecciones favorece la aparicién de
estas manifestaciones; sin embargo, los trastornos que se producen en la
diferenciacion de linfocitos T y B, hacen que estas enfermedades produzcan gran
cantidad de auto anticuerpo como el anti P ribosomal, anti células neuronales, anti
Ro/La, anti beta 2 glicoproteinas, anti cardiolipinas y antifosfolipidos, que van a
dafiar directamente a las células del sistema nervioso.®”*1°> A esto hay que afadir
que el LES cuenta con presencia de anticuerpos antifosfolipidicos y en un gran
porcentaje de ocasiones, presenta un SS y/o un SAF asociado(s) secundariamente,
lo que convierten a esta enfermedad en el prototipo de MNP para las enfermedades
reumaticas.> !>

En relacidon al tiempo de evolucidon de la enfermedad se evidencia que a mayor
tiempo de evolucidn de la enfermedad mayor es el riesgo de que surjan MNP en los
pacientes con enfermedad reumatica. Este hallazgo pudiera estar condicionado por
el dafio celular que provocan las enfermedades reumaticas sobre las células del
sistema nervioso, ya sea por la inflamacién, el estrés mantenido, por la acciéon de
los autoanticuerpos o por los esquemas terapéuticos utilizados para el control de la
actividad de la enfermedad.>*%!>

Se determind una fuerte correlacidon entre presencia de MNP y tiempo de evolucion
de la enfermedad, lo que sugiera que mientras mayor es el tiempo de evolucion de
la enfermedad reumatica mayor es el porcentaje de aparicién de MNP.

Son multiples y variadas las MNP que pueden apreciarse en el curso de las
enfermedades reumaticas, o presentarse como debut de muchas de ellas. Tratar de
forma adecuada las enfermedades reumaticas repercutird positivamente en la
disminucién de la incidencia y prevalencia de las MNP, disminuira la discapacidad y
aumentara la percepcion de CVRS de los pacientes reumaticos.

Predominaron los pacientes del sexo femenino, color de piel blanca, con promedio
de edad de 49,3 afos y con tiempo de evolucidon entre 1 y 5 anos. Las
enfermedades reumaticas mas representadas fueron la AR, LES vy la fibromialgia,
sin embargo, las que mayor porciento de MNP presentaron fueron el LES, el SS y el
SAF. La cefalea, las alteraciones cognitivas, las polineuropatias periféricas el
insomnio y las radiculopatias fueron las MNP predominantes. El aumento del tiempo
de evoluciéon de la enfermedad condiciona la aparicién de MNP en los pacientes
reumaticos.
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