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Resumen

La pericarditis es la manifestación cardíaca más
frecuente en pacientes con LEG, aunque las le-
siones valvulares y la afección miocárdica y vas-
cular pueden ocurrir. En el pasado, las manifes-
taciones cardíacas eran graves y ponían en ries-
go la vida. Sin embargo, las opciones terapéuticas
actuales han hecho que estas manifestaciones
ahora sean frecuentemente asintomáticas y de
bajo riesgo. Las oclusiones vasculares (inclu-
yendo a las arterias coronarias) pueden ser con-
dicionadas por aterosclerosis prematura, arteri-
tis o por la frecuente asociación del LEG con el
síndrome de anticuerpos antifosfolípidos. La ate-
rosclerosis prematura es la causa más frecuente
de enfermedad arterial coronaria en pacientes
con LEG. Las terapias actuales permiten contro-
lar la mayor parte de eventos de actividad lúpica;
sin embargo, predisponen al desarrollo de un
abanico de manifestaciones clínicas que presu-
pone un nuevo reto diagnóstico y terapéutico
para el clínico moderno.

Summary

CARDIOVASCULAR MANIFESTATIONS OF SYSTEMIC LUPUS

ERYTHEMATOSUS

Pericarditis is the most common cardiac mani-
festation in systemic lupus erythematosus (SLE)
patients, although lesions of valves, myocardi-
um and coronary arteries may also occur. In the
past, cardiac abnormalities were severe and life
threatening. Nowadays, cardiac manifestations
are often mild and asymptomatic. However, they
can be easily recognized by echocardiography
and other novel tests. Vascular occlusion, includ-
ing coronary vessels, may develop due to vascu-
litis, premature atherosclerosis or antiphospho-
lipid antibodies. Premature atherosclerosis is the
most frequent cause of coronary artery disease
in SLE patients. Efforts should be made to control
traditional risk factors as well as all other factors
that are intrinsic to SLE, which could contribute
to atherosclerotic plaque development.
(Arch Cardiol Mex 2008; 78: 421-430)
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Introducción
l lupus eritematoso generalizado (LEG)
es una enfermedad crónica de etiología
autoinmune, caracterizada por la presen-

cia de remisiones y exacerbaciones en la activi-

dad de la enfermedad y que puede afectar a cual-
quier aparato y sistema del organismo. Las ma-
nifestaciones cardiovasculares del LEG fueron
reconocidas desde principios del siglo XX,1,2

aunque su adecuada descripción fue realizada
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hasta la segunda mitad de ese siglo. Actualmen-
te, con métodos altamente sensibles de investi-
gación cardiovascular, se ha encontrado una pre-
valencia de involucro cardíaco del 50%.3

La historia evolutiva del LEG es un fiel reflejo
del desarrollo de la terapéutica médica y del
advenimiento de nuevas técnicas de diagnósti-
co. La llegada de los glucocorticoides al arsenal
terapéutico proveyó al clínico de un fármaco
altamente efectivo para las manifestaciones gra-
ves del LEG. Sin embargo, su uso trajo apareja-
do el desarrollo de disfunción metabólica, hi-
pertensión arterial sistémica (HAS), osteoporo-
sis e incremento en el número y gravedad de los
episodios infecciosos intercurrentes. Una vez
abatida la incidencia de muerte asociada a la
actividad lúpica, las infecciones tomaron un
papel preponderante como causa de morbilidad
y mortalidad en LEG. El uso extendido de agen-
tes antimicrobianos ha logrado relegar a un se-
gundo término las infecciones como causa de
muerte en pacientes con LEG. Actualmente la
esperanza de vida en pacientes con LEG es igual
o mayor al 90% a 10 años;4 sin embargo, este
incremento de la supervivencia nos plantea ahora
el problema clínico de lidiar con la aterogénesis
acelerada que subyace a la actividad lúpica,
constituyéndose ahora como primera causa de
muerte el desarrollo de complicaciones ateros-
cleróticas crónicas.5

Así, un adecuado conocimiento del tipo de in-
volucro que prevalece en la actualidad es indis-
pensable para el clínico moderno, quien se en-
frenta con nuevos y diferentes retos diagnósti-
cos y terapéuticos en pacientes con esta
enfermedad y como resultado del inevitable efec-
to deletéreo que la terapia farmacológica pre-
senta.

Afección pericárdica
La pericarditis es una de las manifestaciones más
características de la enfermedad y está incluida
como uno de los criterios de clasificación del
Colegio Americano de Reumatología para LEG.
El estudio ecocardiográfico muestra alteracio-
nes pericárdicas hasta en el 54% de pacientes,
aunque frecuentemente se detectan más sus se-
cuelas que la presencia de pericarditis clínica-
mente manifiesta.6

En la mayoría de los casos la pericarditis aguda
se presenta asociada a derrame pleural y los sín-
tomas son similares a los que se presentan en los
enfermos en general, incluyendo dolor precor-

dial y disnea. Los signos incluyen fiebre, taqui-
cardia, ruidos cardíacos apagados y, en pacien-
tes con taponamiento o pericarditis constricti-
va, la presión venosa yugular se encuentra au-
mentada y el pulso yugular es prominente. En el
taponamiento cardíaco, la onda de pulso veno-
so “x” es prominente y la “y” se encuentra au-
sente. En la pericarditis constrictiva la “y” es
prominente y la presión venosa no se modifica
con la inspiración (signo de Kussmaul). En al-
gunos pacientes es posible escuchar frote peri-
cárdico. El electrocardiograma puede demostrar
depresión del segmento PR y elevación disemi-
nada del segmento ST. En ocasiones, la única
evidencia de pericarditis nos la proporciona la
evaluación electrocardiográfica de la enferme-
dad. El derrame pericárdico puede ser documen-
tado por radiografía de tórax sólo cuando la can-
tidad de líquido es elevada, mientras que la eco-
cardiografía es el método estándar para su
detección. El involucro pericárdico aparece más
frecuentemente al inicio de la enfermedad y du-
rante los brotes agudos de actividad, usualmen-
te en asociación con actividad en otros órganos.
El depósito de inmunoglobulinas y C3 detecta-
do por inmunofluorescencia directa apoya el
papel de los inmunocomplejos en el desarrollo
de la pericarditis.7

El taponamiento cardíaco es un evento poco fre-
cuente y se estima su incidencia en menos del
1%, aunque en series pequeñas o seleccionadas
puede ser mayor.8 El cuadro clínico incluye dis-
nea progresiva, ausencia de ruidos cardíacos a
la auscultación, hipotensión arterial, aumento
de la presión venosa yugular y pulso paradóji-
co. Si el taponamiento es de instalación aguda,
el derrame puede ser escaso. Debido a la baja
frecuencia del taponamiento, existen pocos tra-
bajos que analicen las características del derra-
me; sin embargo, es notorio que en la mayoría
de los casos se demuestre una marcada leucoci-
tosis con predominio de neutrófilos (en ocasio-
nes mayor al 90%) con niveles de glucosa signi-
ficativamente menores a su contraparte sérica.
Es claro que las características del derrame pue-
den sugerir la presencia de pericarditis bacteria-
na, por lo que este último diagnóstico debe te-
nerse en mente y en todos los casos descartarse
mediante los estudios apropiados. La presencia
de pericarditis bacteriana ha sido reportada en
un pequeño número de pacientes con LEG bajo
tratamiento con glucocorticoides y su mortali-
dad es elevada. El microorganismo aislado con
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mayor frecuencia (al igual que en la población
general) es el Staphylococcus aureus, aunque
se pueden encontrar microorganismos poco fre-
cuentes como Salmonella spp.9

No se ha demostrado que la búsqueda de anti-
cuerpos antinucleares, niveles de complemento
o células LE en el líquido del derrame tenga
alguna utilidad de carácter diagnóstico o clíni-
co y en ningún caso su presencia descarta la
posibilidad de que coexista la serositis lúpica
con un proceso infeccioso. La pericarditis de
tipo constrictivo suele presentarse pocas sema-
nas después de un evento agudo de derrame pe-
ricárdico, aún cuando este último haya sido apro-
piadamente manejado y resuelto. Aunque puede
presentarse sin relación con los glucocorticoides,
se ha sugerido que el uso de éstos puede influir
para que la resolución del evento inflamatorio se
convierta en un proceso fibrótico en lugar de se-
rofibrinoso, como normalmente ocurre.10

Los anti-inflamatorios no esteroideos (AINE)
y/o los glucocorticoides (prednisona –PDN-
0.5 mg/kg/día) son efectivos en la pericarditis
leve. En casos más graves y en el taponamien-
to cardíaco, se requieren dosis más elevadas
de glucocorticoides, frecuentemente adminis-
trados en bolos intravenosos (1 g de metilpre-
dnisolona diario por tres días). En pacientes
con pericarditis recurrente, el uso de inmuno-
supresión crónica con metotrexato, azatiopri-
na o mofetil micofenolato es benéfico. En ca-
sos de afección hemodinámica grave se requie-
re drenaje mediante pericardiocentesis o
ventana pericárdica.6

Afección miocárdica
La miocarditis es la manifestación más caracte-
rística del involucro miocárdico en LEG. Actual-
mente, la miocarditis clínica es poco frecuente,
informada en 7 a 10% de los casos.11 Sin embar-
go, antes de la llegada de los glucocorticoides
su prevalencia llegó a ser informada hasta en un
40 a 60% en series de necropsias. Parece ser que
esta discrepancia es debida en parte a que la
afección subclínica es mucho más frecuente y
que ésta se encuentra presente en una mayor pro-
porción de pacientes que mueren como conse-
cuencia del LEG.7,10,12

Mediante ecocardiografía es posible demostrar
hipocinesia global sugestiva de miocarditis en
el 6% de los pacientes con LEG.12-18 Aunque se
ha demostrado por medio de biopsia el carácter
autoinmune en algunos pacientes,7,19 es claro

que la mayoría de los casos de disfunción mio-
cárdica están relacionados más bien con entida-
des específicas como una crisis hipertensiva en
portadores de HAS, enfermedad coronaria por
aterosclerosis prematura, vasculitis coronaria,
valvulopatía, insuficiencia renal, anemia o cal-
cifilaxis.20-24 Aunque frecuentemente utilizada
para tratar la miocarditis asociada a LEG, la ci-
clofosfamida puede inducir cardiotoxicidad (in-
cluyendo miocarditis) independientemente de
la dosis acumulada total.25

En el estudio anatomopatológico la miocarditis
se caracteriza por edema intersticial, degenera-
ción fibrinoide de la colágena, agregados foca-
les de células plasmáticas, monocitos, linfoci-
tos y algunos neutrófilos en el intersticio miofi-
brilar, así como focos aislados de necrosis y
fibrosis sin relación anatómica con estenosis u
oclusión coronaria. Estas alteraciones pueden
presentarse en cualquier región del miocardio,
sin importar si se encuentra involucrado algún
elemento del sistema de conducción eléctrica.
Además, el grado de disfunción miocárdica (in-
cluso la presencia de falla cardíaca y miocardio-
patía dilatada) está en relación directa con la
extensión del daño tisular. La distribución focal
del daño sugiere que éste es ocasionado por el
depósito de complejos inmunes, los que indu-
cen la activación del sistema del complemento
y conducen a inflamación y daño miocárdico
localizado. Es posible que diversos auto-anti-
cuerpos circulantes generen daño de manera di-
recta, dentro de los cuales destacan los anticuer-
pos anti-ribonucleoproteína, anti-miocardio,
anti-Ro/SSA y antifosfolípidos. El papel pato-
génico específico de cada uno de estos anticuer-
pos todavía está por definirse.26,27

Considerando que la mayor parte de los casos
son asintomáticos, las manifestaciones clínicas
son de lo más variado y el diagnóstico se funda-
menta en la sospecha clínica. Al igual que en
miocarditis de otra etiología, los pacientes sin-
tomáticos se pueden presentar con fiebre, taqui-
cardia, disnea, palpitaciones y dolor torácico no
relacionado con esfuerzo físico o cambios pos-
turales. Se puede encontrar ingurgitación veno-
sa yugular, taquicardia sin relación con la tem-
peratura corporal del paciente, ritmo de galope
y soplos cardíacos de reciente aparición, cardio-
megalia (sin presencia de derrame pericárdico)
y edema periférico. En el electrocardiograma
podemos encontrar cambios inespecíficos del
segmento ST y de la onda T, defectos de con-
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ducción, presencia de complejos ventriculares
prematuros y taquicardia tanto supraventricular
como ventricular en su origen. En algunos pa-
cientes puede haber una rápida progresión ha-
cia disfunción ventricular, cardiomiopatía dila-
tada, formación de aneurismas ventriculares iz-
quierdos y falla cardíaca. También puede
presentarse en asociación con otras manifesta-
ciones cardíacas del LEG como pericarditis y
endocarditis. En raras ocasiones la insuficiencia
cardíaca se constituye como la manifestación
inicial del LEG.28-30

A pesar de que el dolor torácico no es un dato
que los pacientes refieran de forma constante, es
interesante hacer notar que se puede encontrar
elevación de enzimas de lisis miocárdica, por lo
que en esos casos tendrá que descartarse la pre-
sencia de infarto agudo del miocardio (IAM).20,31

La toma de biopsia endomiocárdica puede ser
necesaria para distinguir entre miocarditis y otras
causas de miocardiopatía (amiloidosis o miopa-
tía por hidroxicloroquina), aunque este proce-
dimiento está sujeto a errores de muestreo por el
carácter focal del daño.32

Los hallazgos ecocardiográficos no son especí-
ficos pero muestran datos sugestivos de infla-
mación miocárdica y disfunción de la movili-
dad (81%), sea global, regional o segmentaria,
disminución en la fracción de expulsión e incre-
mento en el tiempo de relajación isovolumétri-
ca.33 Otra técnica no invasiva útil en la evalua-
ción de estos pacientes es la medicina nuclear.
Los defectos de perfusión miocárdica ocurren
hasta en el 50% de los pacientes, independien-
temente de la presencia de sintomatología.34,35

En el cateterismo cardíaco se ha excluido enfer-
medad coronaria significativa, lo cual sugiere
que los defectos de perfusión se deben a espas-
mo coronario, fibrosis miocárdica o lesión mio-
cárdica secundaria a involucro microvascular.
Comparada con la centelleografía convencio-
nal, la tomografía por emisión de fotón único
(SPECT) detecta una mayor proporción de pa-
cientes con anormalidades de perfusión miocár-
dica.36 La inmuno-centelleografía puede ser más
específica para la presencia de miocarditis que
la biopsia endomiocárdica; sin embargo, se re-
quiere de mayor evidencia para considerarla un
método diagnóstico útil en la clínica. La reso-
nancia magnética puede ser útil en el diagnósti-
co de inflamación miocárdica.37

La miocarditis, aunque sea leve, requiere trata-
miento inmediato con dosis elevadas de gluco-

corticoides. En las formas graves, es necesario el
uso de glucocorticoides intravenosos en pulsos
(metilprednisolona 1 g diario por 3 días) conti-
nuado por dosis altas de PDN oral. Los inmuno-
supresores como la ciclofosfamida, la azatiopri-
na o la inmunoglobulina intravenosa pueden
tener efectos benéficos en casos graves o recal-
citrantes de miocarditis. Una vez instaurado el
tratamiento, tanto los hallazgos clínicos y elec-
trocardiográficos, como las determinaciones de
función ventricular y los hallazgos histopatoló-
gicos se resuelven satisfactoriamente en la ma-
yor parte de los pacientes.

Afección valvular
Se han descrito alteraciones tanto anatómicas
como funcionales en las válvulas cardíacas de
pacientes con LEG. La endocarditis de Libman-
Sacks, también llamada “endocarditis verruco-
sa atípica” es la lesión más característica, aun-
que los engrosamientos valvulares son encon-
trados con mayor frecuencia.2 Las lesiones
anatómicas son encontradas en un 15 a 75% de
los estudios de necropsia, en 40 a 50% de casos
con ecocardiografía transtorácica y en 50 a 60%
con abordaje transesofágico.38,39

Las alteraciones anatómicas son encontradas
habitualmente en las válvulas mitral y aórtica.
Los estudios anatomopatológicos pueden mos-
trar dos tipos diferentes de verrucosidades: 1)
lesiones activas con necrosis focal e infiltración
de células mononucleares, más frecuentemente
observadas en pacientes jóvenes con inicio re-
ciente de la enfermedad; y 2) lesiones antiguas
cicatriciales caracterizadas por tejido fibroso
vascularizado asociado con calcificaciones,
encontradas en pacientes con enfermedad de lar-
ga evolución y que frecuentemente se asocian
con insuficiencia valvular.12 La asociación en-
tre anormalidades valvulares y la presencia de
anticuerpos antifosfolípidos también se ha in-
formado,40 y su evolución no parece modificar-
se por la administración de anticoagulantes ora-
les.41 De la misma manera, se ha encontrado una
mayor frecuencia de anticuerpos anti-Ro/SSA y
anti-La/SSB en pacientes con afección valvular,
aunque su papel patogénico no está dilucida-
do.42

Se han postulado dos diferentes hipótesis sobre
la patogénesis de las alteraciones valvulares en
LEG: 1) los anticuerpos antifosfolípidos y anti-
endotelio se unen y activan a las células endote-
liales, llevando a agregación plaquetaria con
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formación de trombos; o 2) el depósito de los
complejos inmunes entre el endotelio y la mem-
brana basal lleva a infiltración por células infla-
matorias. Es posible que ambos mecanismos ac-
túen de manera sinérgica.6

La endocarditis verrucosa habitualmente es asin-
tomática y rara vez lleva al desarrollo de soplos
audibles. Las vegetaciones crecen cerca de los
bordes libres de las valvas, por lo que no alteran
el sistema de cierre valvular, aun cuando sean
grandes y protruyan dentro de las cámaras car-
díacas. Las complicaciones de la endocarditis
verrucosa son raras, aunque los eventos embóli-
cos pueden ocurrir. Las lesiones hemodinámica-
mente significativas se presentan en sólo 3 a 4%
de los pacientes. La endocarditis infecciosa se
observa en un 7% de los pacientes con enferme-
dad valvular, mientras que el embolismo central
o periférico se presenta hasta en un 13%.39 La
incidencia de este hallazgo en los estudios post-
mortem ha mostrado tendencia hacia su dismi-
nución en los últimos 40 años, lo cual puede ser
resultado del uso generalizado de glucocorti-
coides. Es probable que, aunado a los efectos
terapéuticos de los glucocorticoides, se favo-
rezca la aparición de un proceso cicatricial con
la fibrosis y contracción resultantes a nivel del
anillo valvular, y que esto sea lo que explique el
aumento en la frecuencia de incompetencia val-
vular que se ha visto posterior a la introducción
de esta terapia.12

Dado que la endocarditis de Libman-Sacks ha-
bitualmente es silente, generalmente no es trata-
da. Cuando se logra detectar en estadios tempra-
nos y activos, los glucocorticoides (PDN 1 mg/
kg/día) son recomendados, especialmente en
aquellos pacientes con anticuerpos antifosfolí-
pidos y anticoagulante lúpico negativos. A di-
ferencia de las lesiones en el síndrome de anti-
cuerpos antifosfolípidos, las vegetaciones de
Libman-Sacks se pueden resolver con el trata-
miento.39 El daño valvular puede ser tan grave
que frecuentemente se requiera su reemplazo por
medios quirúrgicos hasta en un 20% de los pa-
cientes.43 El cuadro clínico más grave lo repre-
senta la insuficiencia aórtica y los factores clíni-
cos más comúnmente asociados a su presencia
son la HAS, la válvula aórtica bicúspide y la
historia de fiebre reumática.41

Afección del sistema de conducción
La afección del sistema de conducción se pre-
senta en un 5 a 10% de pacientes con LEG. Se

han descrito bloqueos aurículo-ventriculares
(primero, segundo o tercer grado), bloqueos de
rama del haz de His, taquicardia sinusal, con-
tracciones auriculares prematuras y fibrilación
auricular. Aunque pueden ser condicionadas por
el LEG, en algunas ocasiones estas arritmias son
el reflejo de enfermedad isquémica coronaria,
HAS o disautonomía.44,45 Actualmente hay evi-
dencia que sugiere que la hidroxicloroquina no
incrementa de manera significativa el riesgo de
arritmias cardíacas, aunque es probable que la
cloroquina sí lo haga.46 El tipo de ritmo que se
presente, la velocidad con la que se instala y la
gravedad del mismo, serán responsables de las
manifestaciones clínicas del paciente y dictarán
el tipo de manejo. Habitualmente, los pacientes
responden bien con fármacos antiarrítmicos,
aunque en ocasiones es necesaria la colocación
de un marcapasos.
Los hijos de madres portadoras de anticuerpos
anti-Ro/SSA (independientemente de la presen-
cia de LEG) tienen un incremento en el riesgo
de presentar bloqueo cardíaco congénito. Hasta
una tercera parte de los niños nacidos con blo-
queo cardíaco completo tienen una madre que
padece una enfermedad autoinmune del tejido
conectivo; se ha informado que el 2 a 3% de los
recién nacidos de madres portadoras del anti-
cuerpo anti-Ro/SSA presentarán bloqueo A.V.
completo.47,48 En estudios de necropsia se ha
documentado la ausencia parcial o completa del
tejido de conducción, por lo que se ha sugerido
que el daño generado al sistema de conducción
está mediado por el paso transplacentario de
anticuerpos.49-51 Los anticuerpos anti-Ro/SSA
y anti-La/SSB parecen tener un papel patogéni-
co directo al unirse a los miocardiocitos en apop-
tosis, induciendo su opsonización y posterior
eliminación.52 Adicionalmente, se ha mostrado
que los cardiocitos residentes participan activa-
mente en la depuración de los cardiocitos feta-
les apoptóticos. Sin embargo, en presencia de
anticuerpos anti-Ro/SSA y anti-La/SSB esta de-
puración es inhibida, resultando en la acumula-
ción de células apoptóticas que promueven pro-
cesos inflamatorios.53

Una conducta razonable es realizar un escruti-
nio para la presencia de estos anticuerpos en
madres de alto riesgo, y en caso de resultar posi-
tivo, realizar una vigilancia ecosonográfica pe-
riódica del feto. El tratamiento del bloqueo car-
díaco congénito se basa en el uso de esteroides
fluorados (dexametasona o betametasona), los
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cuales son capaces de cruzar la barrera placenta-
ria en su forma activa, limitando el proceso in-
mune que afecta al corazón fetal.54 El manejo
profiláctico de mujeres que previamente han te-
nido hijos con bloqueo cardíaco aún no está
establecido, máxime si consideramos la baja se-
guridad fetal de los esteroides (abortos espontá-
neos, retardo del crecimiento intrauterino e in-
suficiencia adrenal).55 Se ha sugerido una guía
de vigilancia y tratamiento para el manejo del
bloqueo cardíaco congénito.56

Afección coronaria
El involucro coronario en LEG fue descrito mu-
cho después que el resto de las manifestaciones
cardiovasculares. Éste incluye aterosclerosis,
arteritis, trombosis, embolización, espasmo co-
ronario y una reserva coronaria disminuida. Un
hallazgo más o menos constante en todos los
pacientes con LEG es la presencia de prolifera-
ción celular al nivel de la íntima y obstrucción
focal o difusa de las arterias intramurales por
material fibrinoide o hialino. No está claro si
estos hallazgos corresponden a secuelas de arte-
ritis o de trombosis, ya sea primaria (como con-
secuencia de la presencia del anticoagulante
lúpico o de los anticuerpos antifosfolípidos), o
secundaria (debida a la agregación de plaquetas
y neutrófilos en el lumen de estos vasos). Es
posible que estos eventos contribuyan a la fi-
brosis en parches que frecuentemente se obser-
va en el miocardio de los pacientes con LEG.
La manifestación clínica más común de la en-
fermedad arterial coronaria es el infarto agudo
del miocardio. Muchos de estos pacientes son
mujeres premenopáusicas e inclusive se ha re-
portado su ocurrencia en niños. En la actuali-
dad, queda claro que este grupo de pacientes
tiene un riesgo incrementado (9 a 50 veces) de
presentar un evento coronario agudo si se les
compara con sujetos sanos pareados para edad
y género.57,58

Desde hace tres décadas se describió el patrón
de mortalidad bimodal en pacientes con LEG.59

Se observó que las muertes que sucedían tem-
prano en la evolución de la enfermedad eran
secundarias a actividad lúpica o a complicacio-
nes infecciosas asociadas, mientras que las muer-
tes en etapas posteriores (> 5 años después del
diagnóstico) eran frecuentemente asociadas a
complicaciones ateroscleróticas. Desde enton-
ces, diferentes grupos de estudio han informado
sobre una incidencia incrementada de enferme-

dad isquémica aterosclerótica en cohortes de
pacientes con LEG de diferente sustrato étnico.
En cohortes prospectivas de pacientes con LEG,
la prevalencia de enfermedad arterial coronaria
es de 6 a 10%, con una incidencia estimada de
nuevos eventos de 1.2 a 1.5% al año.60,61 Estu-
dios de comparación poblacional han mostrado
un incremento global en el riesgo de enferme-
dad arterial coronaria de 5 a 6 en mujeres con
LEG, y esta cifra se eleva hasta 52 cuando se
analiza sólo el estrato de edad comprendido en-
tre 35 y 44 años.58 En mujeres con LEG de 18 a
44 años, la razón de momios para desarrollar un
IAM es de 2.27 (IC 1.08-3.46), para insuficien-
cia cardíaca congestiva es de 3.8 (IC 2.41-5.19),
mientras que para enfermedad vascular cerebral
es de 2.05 (IC 1.17-2.93).62

Adicional al incremento en el riesgo de eventos
cardiovasculares adversos, la frecuencia de la
enfermedad aterosclerótica subclínica también
parece ser mayor en los pacientes con LEG. En
una revisión de autopsias de pacientes con LEG
se encontró que, independientemente de la cau-
sa de muerte, el 52% de los pacientes tenían
evidencia de aterosclerosis generalizada al mo-
mento de su muerte.63 Después de recibir gluco-
corticoides por más de un año, el 42% de los
pacientes con LEG tiene formación de placas
ateroescleróticas en al menos un vaso corona-
rio, y la mitad de ellos tienen historia de IAM.
Con el uso de técnicas avanzadas de imagen
(SPECT), se ha demostrado que el 40% de los
pacientes con LEG tienen anormalidades de per-
fusión, 27% de los cuales corresponden con de-
fectos fijos consistentes con necrosis miocárdi-
ca previa.64 De la misma manera, la prevalencia
de placas ateroescleróticas en carótidas detecta-
das por ultrasonido en modo-B es de 29 a 37%,
un valor significativamente mayor al encontra-
do en controles pareados (15%).65,66

La presencia de angina o IAM ocurre en 2-16%
de los pacientes,67,68 pero es mucho más frecuente
la presencia de enfermedad subclínica. La pre-
valencia tanto en estudios de necropsia como
de perfusión miocárdica va de 25 a 45%.69 Ac-
tualmente, se puede considerar que la afección
cardiovascular constituye la causa más común
de muerte tardía en LEG.
Así, la evidencia actual apoya la presencia de
aterosclerosis acelerada en pacientes con LEG,
aunque los factores subyacentes aún no están
bien esclarecidos. Algunos factores de riesgo
clásicos como la HAS y la diabetes mellitus son
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más prevalentes en pacientes con LEG. Otros
cambios metabólicos como menopausia prema-
tura, insuficiencia renal, hipercolesterolemia,
hipertrigliceridemia e hiperhomocisteinemia
también ocurren más frecuentemente en LEG.
Sin embargo, estos factores de riesgo no expli-
can por sí solos el exceso de riesgo observado, y
aun después de ajustar las cohortes por factores
de riesgo la presencia de LEG persiste como una
asociación independiente con la enfermedad
aterosclerótica.70 El papel de otros factores que
coinciden en el LEG como la presencia de anti-
cuerpos antifosfolípidos, la activación genera-
lizada del sistema del complemento o la presen-
cia de citocinas pro o anti-inflamatorias está bajo
intensa investigación.
Después de la aterosclerosis, la arteritis ocupa el
segundo lugar en frecuencia dentro de las mani-
festaciones coronarias del LEG.71 La distinción
entre aterosclerosis y arteritis coronaria en el
escenario clínico es complicada. Tal vez la pre-
sencia de vasculitis a otro nivel sugiera más ar-
teritis; sin embargo, la ausencia de actividad del
LEG tampoco la descarta por completo.72 La pre-
sencia de arteritis se ha documentado mediante
angiografía coronaria. Los aneurismas corona-
rios o estenosis u oclusiones arteriales de insta-
lación rápida, documentadas mediante estudios
seriados, apoyan el diagnóstico de arteritis co-
ronaria. Tanto la aterosclerosis prematura como
la arteritis pueden presentarse en pacientes jó-
venes con LEG e inclusive pueden coexistir.
Debido a que los estudios de medicina nuclear
pueden reportar falsos positivos en pacientes con
LEG,73 frecuentemente es necesario someterlos
a evaluación angiográfica directa para documen-
tar la presencia y etiología de la enfermedad ar-
terial coronaria.
El manejo de esta manifestación también requie-
re del uso de glucocorticoides a dosis altas. Sin
embargo, reviste una gran importancia definir
con seguridad si en realidad se trata de una ma-
nifestación de la actividad del LEG (potencial-
mente reversible con el tratamiento), ya que el
uso de glucocorticoides puede exacerbar el de-
pósito de lípidos y con ello la gravedad de la
enfermedad aterosclerótica. Se han utilizado
anticoagulantes orales y antiagregantes plaque-
tarios con la finalidad de disminuir el riesgo de
oclusión trombótica en este grupo de pacientes,
sobre todo en aquéllos en quienes existen otros
factores de riesgo como la presencia de anticuer-
pos antifosfolípidos.

Hipertensión arterial pulmonar
Descrita como una manifestación poco frecuen-
te (1%), la hipertensión arterial pulmonar (HAP)
puede ser el resultado tanto de enfermedades
pulmonares intrínsecas como de afección vas-
cular pura. En la evaluación post-mortem es co-
mún encontrar enfermedad oclusiva, aunque la
arteritis es un hallazgo poco frecuente.74 La pre-
sentación clínica incluye disnea de medianos a
pequeños esfuerzos, tos no productiva, fatiga y
palpitaciones en ausencia de otras manifesta-
ciones que sugieran actividad del LEG. Hasta
un 60% de los pacientes con HAP y LEG tienen
fenómeno de Raynaud. En la exploración física
se encuentra reforzamiento del componente pul-
monar del segundo ruido cardíaco, frémito para-
esternal a nivel del segundo espacio intercostal
izquierdo, edema periférico, ascitis e incremen-
to de la presión venosa yugular. La radiografía
de tórax puede demostrar cardiomegalia con pro-
minencia del cono de la arteria pulmonar y oli-
gohemia periférica. El electrocardiograma de-
muestra signos de hipertrofia y sobrecarga ven-
tricular derecha. En pacientes con LEG y
síndrome de anticuerpos antifosfolípidos, el de-
sarrollo de eventos tromboembólicos de repeti-
ción y la activación del endotelio por anticuer-
pos puede llevar a HAP.75

La ciclofosfamida administrada en bolos intra-
venosos mensuales disminuye la presión sistó-
lica de la arteria pulmonar y mejora la funciona-
lidad de los pacientes con HAP secundaria a
LEG.76,77 Es promisorio el efecto de nuevos fár-
macos como los inhibidores de endotelina-1 (bo-
sentán),78 los análogos sintéticos de prostaglan-
dinas (iloprost)79 y los inhibidores de fosfodies-
terasas (sildenafil)80 para el tratamiento de la
HAP, tanto en su variedad primaria como en la
asociada a enfermedades reumáticas.

Conclusiones
Como prototipo de enfermedad autoinmune
generalizada, el LEG puede producir daño a
cualquier nivel del sistema cardiovascular. Sin
embargo, el espectro de afección ha ido evo-
lucionando conforme se han refinado las téc-
nicas de diagnóstico e incrementado el arse-
nal terapéutico.
Un adecuado conocimiento del perfil de afec-
ción que ocurre actualmente en LEG es indis-
pensable para procurar una atención precoz y
acertada en pacientes portadores de esta enfer-
medad.
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