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Complicaciones cardiovasculares en pacientes con Lupus 
Eritematoso Sistémico, de acuerdo a la fisiopatología de 

la enfermedad: Revisión de la literatura.

Cardiovascular complications in a patient with Systemic Lupus Erythematosus, 
according to the pathophysiology of the disease: literature review.

Natalia Cruz-Ossa1,a, Luisa Hurtado-Rossi1,a, Valentina Ávila1,a

RESUMEN
Introducción: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune que puede afectar cualquier 
sistema del cuerpo del individuo, desarrollando una gran variedad de manifestaciones clínicas. Cada paciente varía 
en la presentación de la enfermedad, dificultando y retrasando el diagnóstico y su manejo. La principal causa de 
muerte en estos pacientes es dada por las complicaciones cardiovasculares, como el accidente cerebrovascular (ACV) 
y el infarto de miocardio. Objetivo: Identificar las complicaciones cardiovasculares que se pueden desarrollar en 
pacientes con LES, de acuerdo con la fisiopatología propia de la enfermedad. Método: Se realizó una búsqueda 
sistematizada de la literatura en Medline utilizando las pautas de la Declaración PRISMA para la selección de estudios 
publicados, utilizando los términos “Systemic lupus erythematosus” y “cardiovascular disease”. Resultados: Teniendo 
en cuenta las 30 publicaciones obtenidas en la búsqueda sistematizada de la literatura, 24 demostraron la presencia 
de una relación entre el LES y el desarrollo de complicaciones cardiovasculares. Estas complicaciones incluyen 
aterosclerosis, ACV, enfermedad vascular periférica, miocarditis, entre otras, siendo las más comunes el ACV, el 
infarto de miocardio y la aterosclerosis. Conclusiones: El LES es una patología que compromete varios sistemas 
del cuerpo, presentándose más comúnmente con síntomas constitucionales, mucocutáneos y músculo-esqueléticos. 
Sin embargo, es esencial reconocer las complicaciones cardiovasculares que pueden desarrollarse a partir de esta 
patología inflamatoria. De esta manera, se puede llegar a un diagnóstico oportuno y proporcionar un mejor manejo, 
para disminuir la mortalidad por esta causa. 

Key words: Lupus eritematoso sistémico, sistema cardiovascular, complicaciones cardiovasculares, inflamación, 
autoinmunidad, autoanticuerpos.

ABSTRACT
Introduction: Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune disease that can affect any system of the 
individual's body, developing a wide variety of clinical manifestations. Each patient varies in the presentation of the 
disease, delaying their diagnosis and management. The main cause of death in these patients is caused by cardiovascular 
complications, such as stroke and myocardial infarction. Objective: To identify the cardiovascular complications that 
can develop in patients with SLE, according to the pathophysiology of the disease. Method: A systematic search 
of the literature in Medline was carried out using the guidelines of the PRISMA Declaration for the selection of 
published studies, using the terms "Systemic lupus erythematosus" and "cardiovascular disease". Results: Taking 
into account the 30 publications obtained in the systematic search of the literature, 24 demonstrated the presence 
of a relationship between SLE and the development of cardiovascular complications. These complications include 
atherosclerosis, stroke, peripheral vascular disease, myocarditis, among others, the most common being stroke, 
myocardial infarction, and atherosclerosis. Conclusions: SLE is a pathology involving several body systems, most 
commonly presenting with constitutional, mucocutaneous and musculoskeletal symptoms. However, it is essential 
to recognize the cardiovascular complications that can develop from this inflammatory pathology as well. This way, 
it is possible to reach an opportune diagnosis and provide better management, to reduce mortality from this cause.

Palabras clave: Systemic lupus erythematosus, cardiovascular system, cardiovascular complications, inflammation, 
autoimmunity, autoantibodies.
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INTRODUCCIÓN

El LES es una enfermedad autoinmune de etiología desconocida 
con la capacidad de afectar cualquier sistema del cuerpo del 
individuo, desarrollando una gran variedad de manifestaciones 
clínicas. Según Fava et al, existe una interacción entre la elimina-
ción apoptótica alterada, regulación positiva del sistema inmune, 
activación del complemento, producción de complejos inmuni-
tarios e inflamación tisular que culminan en una autoinmunidad 
sostenida. Debido a las distintas manifestaciones clínicas, cada 
paciente varía en la presentación de la enfermedad, dificultando 
y retrasando el diagnóstico y su manejo. Esta enfermedad auto-
inmune tiene predilección por mujeres en edad fértil, entre 15 y 
44 años.1 

Las características clínicas del LES varían desde una enfermedad 
leve con compromiso en mucosas y piel, a una patología grave 
con compromiso multiorgánico, ya que todos los sistemas del 
cuerpo pueden verse afectados por esta patología. Dentro de los 
síntomas constitucionales se encuentran el malestar general, la 
fiebre, las mialgias y la pérdida de peso. Las manifestaciones 
mucocutáneas se presentan en un 80% de los pacientes. Algunas 
de las lesiones que se pueden encontrar en esta patología incluyen 
el lupus eritematoso cutáneo agudo (ACLE, por sus siglas en 
inglés), el lupus eritematoso cutáneo subagudo (SCLE, por sus 
siglas en inglés), y el lupus eritematoso cutáneo crónico (CCLE, 
por sus siglas en inglés). El último incluye el lupus hipertrófico/
verrugoso, el profundo, y el discoide mucoso, entre otros. Las 
presentaciones musculoesqueléticas se ven en el 80-90% de los 
pacientes, y varían desde artralgias leves hasta deformidades por 
artritis. Por su parte, la artritis lúpica es inflamatoria, poliarticular, 
simétrica que si bien puede alterar cualquier articulación, afecta 
mayoritariamente las articulaciones pequeñas de las muñecas, 
las rodillas y las manos. 

Adicionalmente, se puede desarrollar una necrosis avascular en un 
10% de los pacientes con LES. El sistema hematológico también 
se ve afectado, generando en el 50% de estos pacientes anemia de 
origen ferropénico, hemolítico autoinmune o aplásico. Además, 
se puede desarrollar leucopenia y trombocitopenia. En cuanto a 
las manifestaciones cardiovasculares, el LES tiene la capacidad 
de afectar cualquier capa del corazón, es decir, el pericardio, 
miocardio y endocardio, al igual que las arterias coronarias.2 

Las manifestaciones cardiovasculares son la primera causa de 
muerte en pacientes con LES. Ocurre en un 50% de los casos y 
puede presentarse en forma de pericarditis, miocarditis, enferme-
dad valvular y vasculitis coronaria.3 La pericarditis es el compro-
miso más frecuente en estos pacientes. Es sintomática en 25% de 
pacientes con LES, con un cuadro clínico de dolor torácico, disnea, 
palpitaciones, fatiga y electrocardiográficamente se presenta ele-
vación difusa del ST o depresiones del PR. Se encuentra en el 11% 

a 54% de los casos derrame pericárdico mediante ecocardiograma, 
que por histopatología presentan células mononucleares, material 
fibroso y la tinción del complemento C3 e inmunoglobulinas en 
el pericardio por medio de  inmunofluorescencia directa, lo que 
indica una reacción mediada por inmunocomplejos.4 Cabe recor-
dar que el fluido pericárdico que se extraiga expone un infiltrado 
neutrofílico predominante de tipo exudado.

El compromiso valvular se presenta entre 11 a 74% de los pa-
cientes con LES como una endocarditis de Libman-Sacks, que 
corresponde a la formación de vegetaciones estériles que puede 
ocurrir en todas la válvulas cardiacas, siendo la principal la vál-
vula mitral. Tradicionalmente se considera que dichas lesiones 
no tienden comúnmente a desarrollar compromiso funcional 
valvular significativo, sin embargo nuevos estudios indican que 
existe un mayor incidencia de hasta el 18%.5 Las lesiones están 
compuestas principalmente por células inflamatorias y depósitos 
de complejos inmunes, en especial los anticuerpos anticardioli-
pina han sido los que con mayor frecuencia se han identificado. 
Debido a la inmunosupresión propia del tratamiento de LES, una 
cirugía de reparo valvular tiende a un alto riesgo de mortalidad 
por lo que actualmente se estudia la eficacia del reemplazo vía 
catéter como alternativa.6

Otra presentación es la miocarditis. Esta se encuentra en 7% a 
10% de todos los casos de LES, esta al igual que la pericarditis 
se presenta más comúnmente de manera asintomática, cuando se 
manifiesta presenta un cuadro clínico similar al de falla cardiaca 
con taquicardia sin esfuerzo y disnea, además de otros síntomas 
como fiebre, palpitaciones y dolor torácico. La miocarditis lúpica 
en ecocardiograma presenta una hipocinesia global y mediante 
RMN un realce tardío de gadolinio lo que se correlaciona con los 
síntomas correspondientes a disfunción miocárdica y hallazgos 
patológicos donde se ha descrito a la inflamación perivascular 
como lesión primaria que desencadena necrosis de cardiomiocitos 
y un infiltrado significativo de células mononucleares. Mutaciones 
en el DNA exonucleasa Trex1 se ha idenificado en el 3% de los 
pacientes con LES, y en estudios en ratones aquellos con dicha 
mutación tienden a desarrollar un cuadro de miocarditis fatal.6 

La última presentación cardiaca incluye la enfermedad coronaría 
aterosclerótica, es la causa de muerte más común  en pacientes 
con inicio tardío de LES. La razón es que la inflamación sistémica 
presente genera aterosclerosis acelerada que lleva a una enferme-
dad cardiaca isquémica de presentación temprana. Actualmente 
reportes epidemiológicos documentan que en mujeres  con LES 
entre los 35 y 44 años tienen un riesgo 50 veces mayor de sufrir un 
evento coronario agudo que en mujeres de la misma edad sanas. 
También se le puede sumar  la presencia de factores de riesgo no 
tradicionales como  el uso de corticosteroides, niveles elevados 
de proteína C reactiva (PCR), activación del complemento, los 
anticuerpos antifosfolípidos incluyendo la beta 2 glicoproteína 
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1, anticuerpos contra la LDL oxidada, entre otros.7 Los factores 
de riesgo que tradicionalmente se han estudiado para determinar 
el riesgo cardiovascular, por sí solos, no explican la elevada in-
cidencia de manifestaciones de este tipo en pacientes con LES. 
Por lo tanto, existe una tendencia hacia la investigación sobre 
qué factores podrían afectar dicha predisposición. Es creciente el 
conocimiento científico que indica la influencia de la autoinmu-
nidad y el desarrollo de la patología cardiovascular. Por ejemplo, 
se postula a la inflamación crónica como causa de proliferación y 
disrupción endotelial que desencadena aterosclerosis temprana en 
pacientes con LES, por esto se encuentran en auge investigaciones 
sobre agentes potencialmente benéficos como canakinumab, que 
bloquea la acción interleuquina proinflamatoria 1-ß, descrita como 
clave la fisiopatología del LES.7 

Además, variantes genéticas también han sido recientemente 
caracterizadas como posibles causantes del elevado riesgo 
cardiovascular en LES, estudios han logrado identificar locus 
específicos en dichos pacientes que se expresan y codifican genes 
que promueven la producción de citoquinas proinflamatorias en 
especial la IL-9 y IL-10, lo que es coherente con la teoría de la 
inflamación crónica como factor clave dentro de la fisiopatología 
de esta enfermedad.8 Por lo tanto, el objetivo de esta revisión 
consiste en identificar las complicaciones cardiovasculares que 
se pueden desarrollar en pacientes con LES, de acuerdo con la 
fisiopatología propia de la enfermedad. Para ello, se realizará 
una búsqueda sistematizada de la literatura a través de PubMed.

MATERIALES Y MÉTODOS

Se realizó una búsqueda sistematizada de la literatura en la base 
de datos de PubMed, utilizando las recomendaciones de la Decla-
ración PRISMA.9  Los términos utilizados en la búsqueda fueron: 
“Systemic lupus erythematosus” y “cardiovascular disease”. 
Se combinaron los términos con el conector AND en PubMed, 
y se adicionaron filtros que delimitaron la búsqueda en artículos 
observacionales y meta-análisis publicados en los últimos cinco 
años, en humanos y en idioma inglés, identificando 108 publica-
ciones. Finalmente, después de examinar los títulos y resúmenes, 
se incluyeron 30 artículos que contribuyeron a la solución de la 
pregunta (Figura 1). 
 
RESULTADOS

Teniendo en cuenta las 30 publicaciones obtenidas en el proceso 
de búsqueda, se organizó la información a partir de las siguientes 
categorías: año de publicación, tipo de estudio, objetivo, meto-
dología, población y muestra, complicaciones cardiovasculares 
descritas, resultados y conclusiones (Tabla 1). Considerando que 
uno de los filtros para la búsqueda fue artículos publicados en los 
últimos cinco años, las publicaciones más antiguas fueron del 
2017, y la más reciente del 2022. Se obtuvieron nueve publica-

ciones del año 2017, cuatro publicaciones del 2018, tres publica-
ciones del 2019, seis publicaciones del 2020, siete publicaciones 
del 2021 y dos publicaciones del 2022. Adicionalmente, según 
el tipo de estudio, se obtuvieron seis meta-análisis, 12 estudios 
descriptivos, una revisión sistemática de la literatura, 12 revisiones 
sistemáticas y meta-análisis. 

De las publicaciones seleccionadas, en seis no se identificó 
ninguna relación entre el LES y el desarrollo de complicaciones 
cardiovasculares. De esta manera, 24 sí demostraron dicha rela-
ción. Dentro de las complicaciones cardiovasculares se encon-
traron: microsangrados cerebrales (una publicación), enfermedad 
cardiovascular (ECV) (cuatro publicaciones), aterosclerosis (seis 
publicaciones), accidente cerebrovascular (nueve publicaciones), 
infarto de miocardio (siete publicaciones), enfermedad vascular 
periférica (cuatro publicaciones), insuficiencia cardiaca (dos 
publicaciones), hipertensión arterial (tres publicaciones), disfun-
ción endotelial (dos publicaciones), angina (dos publicaciones), 
fibrilación auricular (una publicación), menor reserva de flujo 
coronario (una publicación), taquicardia sinusal (una publicación), 
pericarditis y miocarditis (una publicación), muerte (dos publi-
caciones), preeclampsia e hipertensión arterial gestacional (una 
publicación), hipertensión pulmonar (tres publicaciones), vascu-
litis (una publicación), y enfermedad valvular (una publicación).

DISCUSIÓN

Basándose en las publicaciones de la Tabla 1, se evidenciaron 
en total 19 complicaciones cardiovasculares asociadas al LES. 

Figura 1. Estrategia de selección de los artículos a partir de la 
Declaración PRISMA
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En un metanálisis11 donde se incluyeron 20 estudios con una co-
horte de 378 479 pacientes con LES y 1 279 390 de personas de 
la población general como controles sanos, se determinó que en 
comparación de dicha población, los pacientes con LES tienen un 
riesgo dos veces mayor de padecer una enfermedad cardiovascular 
y dentro de estas, las principales complicaciones incluyeron el 
accidente cerebrovascular (ACV), infarto de miocardio, ateroscle-
rosis y enfermedad vascular periférica. Adicionalmente, en menor 
proporción se delimitaron hipertensión pulmonar, fibrilación 
auricular, vasculitis, entre otras. 

ACV

El ACV es una lesión neurológica consecuencia de una isquemia 
o una hemorragia. El primero consiste en un flujo sanguíneo 
disminuido en el cerebro, mientras que el segundo hace referen-
cia al sangrado dentro de la cavidad craneal. Esta lesión puede 
generar una discapacidad leve o severa, afectar la calidad de vida 
e incluso la muerte.11 En la búsqueda sistemática realizada, se 
distinguieron 10 publicaciones11,15,20-22,26,29,33,36,37 que incluían el 
ACV como complicación en pacientes con LES. 

En primera instancia, Xiaohong Lu et al,11 realiza un meta-análisis 
basado en las recomendaciones PRISMA, donde se encuentra que 
nueve estudios expresaron ACV como una de las complicaciones 
asociadas al LES, por lo cual concluyen que estos pacientes tie-
nen un riesgo significativamente mayor de padecer un ACV. Por 
otro lado, Ming-Ming Gu et al20 tenían el objetivo de dilucidar la 
incidencia y el riesgo de eventos cardiovasculares en pacientes 
con LES basándose en metanálisis. Esta publicación argumenta 
que la incidencia de ACV en pacientes con LES fue del 4,4%, 
y que el riesgo de ACV aumenta 1,96 veces en pacientes con 
LES. De igual manera, AJ Landgren et al21 hace referencia a un 
estudio observacional del LES en Suecia iniciado en 1981, que 
incluyó 165 pacientes diagnosticados con LES, de los cuales 60 
murieron en el transcurso del estudio. Se establece que la ma-
yoría de dichas muertes se debían a ECV, de las cuales el ACV 
correspondió al 6,7% de ellas. Por su parte, Forte et al22 estable-
cen que los pacientes con LES presentan mayor prevalencia de 
enfermedad arterial periférica, y a su vez, manifiestan que estos 
pacientes tienen mayor riesgo de presentar ACV, asintomática o 
sintomática. Toman ocho estudios que informaron sobre 263 258 
pacientes con LES, y documentan que hay mayor riesgo de ACV 
en pacientes con LES. 

Adicionalmente, Dregan et al26 utilizaron el UK Biobank para 
recopilar datos detallados de fenotipos y genotipos de participan-
tes entre 40 y 69 años, con diagnóstico previo de enfermedades 
autoinmunes, incluyendo el LES. Se concluye que los trastornos 
inflamatorios se asocian con un mayor riesgo de acontecimientos 
cardiometabólicos, y específicamente, la prevalencia del ACV 
en pacientes con LES fue del 6%. Asimismo, la publicación de 

Yazdany et al29 tenía el objetivo de evaluar el riesgo de ACV e 
infarto de miocardio en pacientes con LES a partir de una revisión 
de la literatura con 26 estudios, de los cuales 14 eran de ACV, 
cinco de infarto de miocardio y siete de ambos. En esta publica-
ción, se estableció que el LES se asocia a mayor riesgo de ACV 
compuesto con un RR de 2,13; hemorragia intracerebral con un 
RR de 1,84; ACV isquémico con RR de 2,18. Por otro lado, el 
riesgo de hemorragia subaracnoidea no aumentó en individuos 
con LES de forma significativa. De esta manera, se determinó 
que el riesgo de ACV era dos a tres veces mayor en pacientes 
con diagnóstico de LES. 

Fernández-Gutierrez et al15 realiza un estudio transversal de 
pacientes con diagnósticos de enfermedades autoinmunes como 
artritis reumatoide, enfermedad de Crohn y LES, y que hayan 
presentado infarto de miocardio, ACV, o enfermedad vascular 
periférica. Se menciona que el riesgo de ACV isquémico y hemo-
rrágico en pacientes con diferentes enfermedades inflamatorias 
inmunomediadas (IMID, por sus siglas en inglés), incluyendo el 
LES, es mayor que la población general. De hecho, se determinó 
que la tasa de incidencia es mayor en aquellos con LES. Por otro 
lado, la revisión sistemática elaborada por Hu et al33 tenía el ob-
jetivo de evaluar la relación del uso de fármacos antirreumáticos 
modificadores de la enfermedad biológicos (FAMEb) y el riesgo 
de ECV en pacientes con enfermedades inflamatorias sistémicas. 
En este, se determinó que los FAMEb no disminuyeron el riesgo 
de ACV en pacientes con LES comparado con el tratamiento sin 
FAMEb. Sin embargo, los estudios sobre el efecto cardiovascular 
de los FAMEb en el LES fueron limitados. 

Por su parte, en el estudio observacional de Guraieb-Chahi et 
al,36 cuyos objetivos incluyen determinar la prevalencia de ACV 
en pacientes con LES y determinar el pronóstico y la recurrencia 
a largo plazo en estos pacientes, se estableció una prevalencia 
del 3,1% de ACV. No obstante, menciona que dos metaanálisis 
estimaron una prevalencia de enfermedades cerebrovasculares en 
pacientes con LES entre 4,4% y 7,2%. Adicionalmente, obser-
varon que el ACV más común fue el de tipo isquémico (59%), 
y que, de forma llamativa, la hemorragia subaracnoidea fue más 
frecuente que la hemorragia intracerebral (14% en comparación 
con 10%, respectivamente). También se observó la presentación 
del ACV en el curso del LES, determinando que la trombosis 
venosa cerebral se da más frecuentemente al inicio del diagnóstico 
de la enfermedad autoinmune, mientras que los ACV isquémicos 
se presentan antes o poco después del diagnóstico y después de 
varios años de ser diagnosticado. Por último, menciona factores 
comunes en pacientes con LES, como la enfermedad de vasos 
pequeños, las microtrombosis y el depósito de complemento, 
generan potencialmente una oclusión vascular y eventualmente 
terminar en el ACV. Por último, Kawai et al37 pretendían deter-
minar si existe predisposición genética del LES que aumente el 
riesgo de trastornos cardiometabólicos. Sin embargo, el principal 
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hallazgo del estudio fue que la predisposición genética al LES 
no se asocia con mayor riesgo de fenotipos cardiometabólicos, 
basándose en SNP comunes. 

Infarto de miocardio

El infarto de miocardio (IM) es ocasionado por la disminución  
o interrupción del flujo sanguíneo a una porción del corazón, 
generando necrosis del músculo cardíaco. Además debe haber un 
aumento o disminución (o ambos) en un test de sangre sensible al 
daño del músculo cardíaco (troponina I o T) con al menos un valor 
por encima del percentil 99 del límite superior de referencia junto 
con evidencia clínica de síntomas de isquemia.40 En la búsqueda 
sistemática se evidenciaron cinco publicaciones15,20,22,26,29 que re-
portaron el infarto de miocardio como una de las complicaciones 
cardiovasculares en pacientes con  LES. 

En el estudio de meta-análisis de Ming-Ming Gu, et al20 se eva-
luó la ocurrencia y el riesgo cardiovascular en 24 estudios, en 
los cuales 15 reportaron infarto de miocardio en pacientes con 
LES. Además, esta publicación mostró que el riesgo de IM en 
la población con LES fue 3,04 veces mayor que en la población 
general, especialmente en pacientes jóvenes, concluyendo que  
los pacientes con LES tienen en mayor riesgo de eventos cardio-
vasculares. Así mismo en la revisión sistemática y meta-análisis 
de Francesco Forte, et al22 mostró que la enfermedad arterial 
periférica tenía mayor prevalencia en pacientes con LES que 
en los que no tenían LES. Adicionalmente documentó que hay 
mayor riesgo de eventos CV en pacientes con LES, en particular 
un incremento en el IM. 

Dregan et al26 realizó un estudio transversal que tuvo como obje-
tivo evaluar la relación entre los trastornos inflamatorios con las 
enfermedades cardiometabólicas y su mortalidad en una pobla-
ción comunitaria. Para la investigación se utilizó una población 
(n=502,641) entre 40 a 69 años del biobanco del Reino Unido, el 
4% fue diagnosticada con un trastorno inflamatorio crónico (n=19, 
082), en el que LES fue el menos frecuente (n=654), pero tuvo 
la asociación más fuerte con riesgo múltiple de enfermedades 
cardiometabólicas, siendo la combinación de ACV y enfermedad 
coronaria aguda la más común. Por otra parte la revisión siste-
mática y metanálisis de Yazdany et al29 evaluó el riesgo de ACV 
e IM en pacientes adultos con LES en 26 estudios, los cuales 12 
eran de infarto de miocardio, entre estos 6 evaluaban los eventos 
fatales y no fatales y 6 solo los no fatales. Debido a esto se asoció 
a LES con un incremento del riesgo de IM, con un RR de 2,99. 

Siguiendo con los estudios que asocian LES con IM, un estudio 
observacional de Fernández-Gutiérrez et al15 analizó en pacien-
tes (n=9951) de España entre 2007 a 2010 diagnosticados con 
diversas enfermedades inflamatorias inmunomediadas IMID, la 
influencia de variables demográficas y clínicas en la prevalencia 

de enfermedad cardiovascular (definido como angina, infarto de 
miocardio, enfermedad vascular periférica y ACV). Mostrando 
que los pacientes con LES (n=760) exhibieron la prevalencia 
estandarizada de ECV más alta, con 4,5 de intervalo de confianza 
del 95%. 

Ateroesclerosis

La aterosclerosis consiste en un engrosamiento de la pared arterial 
que conlleva a la pérdida de la propiedad de elasticidad de los 
vasos. Dentro de su fisiopatología, el estrés crónico sobre el en-
dotelio vascular desencadena disfunción endotelial, permitiendo 
la invasión de células inflamatorias y posterior adhesión plaque-
taria. Estas liberan el factor de crecimiento derivado de plaquetas 
(FCDP) que estimula la proliferación de células del músculo liso 
(CML) en la capa íntima del vaso y además promueve la diferen-
ciación de fibroblastos a miofibroblastos. Los macrófagos y CML 
fagocitan LDL oxidado y se convierten en células espumosas, las 
cuales producen una matriz extracelular compuesta principal-
mente de colágeno que desarrollan una placa ateromatosa con 
tendencia a ser inestable, puesto que componentes celulares como 
los macrófagos secretan además metaloproteinasas, enzimas que 
disminuyen la integridad estructural de la capa fibrosa del ateroma. 
La capa íntima del vaso sufre un proceso activo de recomposición 
celular y aumento de matriz extracelular de tipo fibrosa que de 
manera progresiva promueven el desarrollo de calcificaciones 
dentro de la pared vascular y con esto rigidez en el vaso.30

En la búsqueda sistemática realizada, se distinguieron tres publi-
caciones17,27,30 que incluían la aterosclerosis como complicación 
en pacientes con LES. Es importante destacar que en la fisiopa-
tología de LES existen moléculas que promueven el desarrollo 
de la aterosclerosis. Cuando las células del endotelio vascular se 
ven expuestas a citoquinas proinflamatorias secretan el factor de 
necrosis tumoral alfa (TNF α), que se une a sus receptores en esas 
mismas células y activan a la enzima β-1,4 galactosil transferasa 
V (β-1,4 GalT- V), la cual transfiere residuos de galactosa a un 
glicoesfingolípido (glucosilceramida), generando como producto 
final la lactosilceramida (LacCer). Dicha molécula activa a la 
NADP(H) oxidasa para generar especies reactivas de oxígeno que 
desencadenan una cascada celular que conlleva a la expresión de 
la molécula ICAM-1 (intercellular  cell  adhesion  molecule) que 
permite la recepción y captación de células inflamatorias al poseer 
un ligando específico llamado Mac-1, dicha adhesión promueve 
diapedesis y migración transendotelial clave en el inicio de la fisio-
patología de la aterosclerosis como fue nombrado anteriormente. 
En un estudio observacional30 se detectó en el suero de pacientes 
con LES analizado mediante inmunoensayos, una concentración 
media de 1,9748 (0,7314) mg/dL de β-1,4 GalT- V a comparación 
de 0,9915 (0,103)  mg/dL en pacientes sanos, concluyendo así que 
los pacientes con LES tienen una concentración de dichas biomo-
léculas estadísticamente significativamente mayor (con un valor 
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de p significativo (<0,0001), lo que destaca una nueva hipótesis 
en la alta prevalencia de aterosclerosis en pacientes con LES.

Existen varios parámetros que permiten identificar disfunción 
endotelial DE, entre ellos está la dilatación mediada por flujo 
(DMF) y otros para definir la Rigidez Arterial Periférica (RAP) 
como lo son la velocidad de onda de pulso (VOP), dichas variables 
según la fisiopatología de la aterosclerosis tienden a verse afec-
tadas, estudios17 realizados en pacientes con LES, indicaron que 
la DMF disminuyó en un 4,3% (IC del 95 %: -6,13 %, -2,47%), 
además de que la RAP era significativamente mayor en dichos 
pacientes a comparación de controles sanos, y que está resultado 
se basaba principalmente en una VOP corporal general más baja 
(DM = 1,12 m/s; IC del 95 %: 0,72-1,52; p < 0,001).

Cabe destacar que esta manifestación suele ocurrir de manera 
asintomática, diversos métodos se han empleado para identificar 
su presencia subclínica, entre ellos la prueba de espesor de íntima-
media carotídea (Carotid artery intimal medial thickness o CIMT 
por sus siglas en inglés).  Un estudio realizado en pacientes con 
LES,27 encontró que en comparación con los controles sanos, los 
pacientes con LES tenían un CIMT significativamente mayor (DM 
de 0,08 mm, IC 95% [0,06 - 0,09], p<0,05), lo que indica que 
es una medida temprana y subclínica para evaluar la prevalencia 
en pacientes con LES con compromiso vascular aterosclerótico, 
dicha medición es una intervención preventiva prometedora, en 
especial por su carácter no invasivo, sin base en la radiación y fá-
cilmente reproducible, que podría impactar la morbimortalidad al 
implementarse en programas de prevención en pacientes con LES.

Enfermedad arterial periférica

Finalmente, en la búsqueda sistemática realizada, se distinguieron 
tres publicaciones15,22,32 que incluían la enfermedad arterial perifé-
rica (EAP) como una complicación cardiovascular prevalente en 
pacientes con LES. La EAP como se define como una condición 
en donde existe una disminución del lumen de arterias periféricas, 
en especial de miembros inferiores, dado por el desarrollo com-
ponentes ateroescleróticos. La vasculatura arterial en pacientes 
con LES tiende a verse afectada de manera temprana y subclínica, 
los factores de riesgo clásicos para el desarrollo de enfermedad 
cardiovascular por sí solos no explican la alta prevalencia de 
complicaciones vasculares en dichos pacientes. 

Un estudio que tenía como objetivo analizar la influencia de 
variables demográficas y clínicas en la prevalencia de ECV (de-
finido por diagnóstico previo de angina, infarto de miocardio, 
enfermedad vascular periférica y/o ACV) en seis enfermedades 
inflamatorias inmunomediadas (EII), un total de 9.951 pacientes 
fueron incluidos. Este estudio ajustó las variables demográficas 
y factores de riesgo cardiovasculares tradicionales, LES tuvo la 
mayor prevalencia estandarizada de ECV, seguido por enferme-

dades como la artritis reumatoide y psoriasis.15 De manera más 
específica, una revisión sistemática y metanálisis,22 evaluó la 
asociación de esta complicación y el LES, se incluyeron ocho 
estudios con un total de 263.258 pacientes con LES y 768.487 
controles encontraron que la prevalencia de las enfermedades 
arteriales periféricas fue del 15,8 % (IC del 95 %: 10,5 %, 23,2 
%) en pacientes con LES y del 3,9 % (IC del 95 %: 1,8 %, 7,9 
%), cinco de los ocho estudios reportaron medidas que orientan 
hacia el grado de oclusión del lumen arterial, dentro de estas 
se determinó que el índice tobillo-brazo (ITB) mostró valores 
significativamente más bajos en 280 pacientes con LES en com-
paración con 201 controles (diferencia de medias: 0,018; IC del 
95%: 0,034, 0,001; P 1⁄40,033). Lo anterior demuestra la alta 
prevalencia de EAP en pacientes con LES, dicha complicación a 
largo plazo resulta en discapacidad funcional por lo que se debe 
prevenir sus resultados a largo plazo, con estrategias que detecten 
en prevención el desarrollo silente de dicha manifestación.

Para finalizar, Fernández-Garcés et al32 realizó un estudio observa-
cional sobre la prevalencia de factores de riesgo cardiovascular no 
mortales y eventos cardiovasculares (ECV) en mujeres españolas 
diagnosticadas con LES entre 2003 y 2013. De las 335 pacientes 
femeninas con LES, el 10,7% (n=35) presentó al menos 1 ECV, 
de los cuales la enfermedad arterial periférica fue el 11,4% (n=4) 
y la combinación de enfermedades cardiacas y periféricas se 
presentó en una paciente. 

Es evidente que los pacientes con LES son más propensos a sufrir 
eventos cardiovasculares en comparación con la población gene-
ral, incluyendo el ACV, el infarto de miocardio y la enfermedad 
arterial periférica. Estas complicaciones tienen el potencial de 
producir cierta discapacidad en los pacientes, afectando su salud 
y estilo de vida. Por consiguiente, se deben orientar prácticas 
preventivas y enfatizar la detección temprana de las distintas 
variables que puedan desencadenar alguna de las complicaciones 
cardiovasculares, para así disminuir la morbimortalidad de esta 
patología. 

CONCLUSIONES

Teniendo en cuenta los 31 artículos incluidos en esta revisión 
sistemática de la literatura, se identificó una importante corre-
lación entre el LES y el desarrollo posterior de complicaciones 
cardiovasculares en comparación con la población general. Se 
distinguieron 19 complicaciones asociadas, dentro de las cuales 
las principales fueron: ACV, infarto de miocardio, enfermedad 
arterial periférica y aterosclerosis. A diferencia de pacientes 
con alto riesgo cardiovascular desarrollado en el contexto de 
comorbilidades crónicas (diabetes mellitus, hipertensión, hiper-
colesterolemia, entre otros), los pacientes con LES desarrollan 
dichas complicaciones particularmente a edades más tempranas. 
Las publicaciones incluidas en esta revisión tenían una media de 
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edad de los pacientes con LES y población general sana entre 
los 30 y 40 años. 

Se atribuye como causa de las complicaciones cardiovasculares 
el desarrollo acelerado de aterosclerosis en LES. Los artículos 
revisados sugieren la hipótesis donde pacientes con LES pre-
sentan niveles mayores de enzimas que promueven procesos de 
disfunción endotelial y migración de células inflamatorias que 
afectan la integridad estructural y funcional de los vasos. Las 
complicaciones nombradas se explican por factores generados 
en consecuencia de la aterosclerosis como disminución de la dis-
tensibilidad vascular y flujo sanguíneo efectivo, desprendimiento 
de la placa ateromatosa, o la combinación de dichos factores.

Como es evidente, el LES es una patología con la capacidad de 
afectar varios sistemas del cuerpo, presentándose más común-
mente con síntomas constitucionales, mucocutáneos y músculo-
esqueléticos. Sin embargo, es esencial reconocer también las 
complicaciones cardiovasculares que pueden producirse a partir 
de esta enfermedad inflamatoria, ya que son la primera causa de 
muerte en pacientes con LES. De esta manera, se puede llegar a 
un diagnóstico oportuno e incluso a un mejor manejo, para así 
disminuir la mortalidad por esta causa. 
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