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RESUMEN

Introduccidn: la enfermedad por lupus o conocida por sus siglas (LES), es una enfermedad
crénica multisistémica, en la cual el propio sistema inmune ataca a distintos Organos,
provocando inflamacion y dafios en distintas partes del organismo. El lupus puede afectar piel,
articulaciones, pulmones, entre otros. Se presenta mayoritariamente en mujeres que se

encuentran en edad fértil, en una proporcion 9:1 con respecto a hombres.

Objetivo general: analizar la mortalidad y carga de la enfermedad por lupus en Costa Rica

2000-20109.

Metodologia: la presente investigacion se realiza mediante la recopilacion de datos obtenida
del Global Burden of Disease (GBD) en el periodo de 2000 a 2019. Se analizan los objetivos de
mortalidad, afios perdidos por muerte prematura (APMP), afios vividos con discapacidad

(AVD) y afios de vida saludable perdidos (AVISA).

Resultados: la mortalidad de esta enfermedad es mayor en la poblacion mayor a 70 afios,
mientras que los componentes de APMP, AVD y AVISA afectan principalmente al grupo de

edades entre 50 y 69 afios, con cifras variables a lo largo del periodo en estudio.

Conclusiones: la enfermedad por lupus, en Costa Rica del afio 2000 a 2019 afecta
principalmente al sexo femenino, con mayor mortalidad en paciente mayores a 70 afios y una

carga de la enfermedad variable, pero predominante en edades entre 50 y 69 afios.

Palabras clave: lupus, Global Burden of Disease (GBD), mortalidad, afios perdidos por muerte
prematura (APMP), afios vividos con discapacidad (AVD), afios de vida saludable perdidos

(AVISA).



ABSTRACT

Introduction: Lupus disease or known by its acronym (SLE), is a chronic multisystem disease,
in which the immune system itself attacks different organs, causing inflammation and damage
in different parts of the body. Lupus can affect the skin, joints, lungs, among others. It occurs

mainly in women fertile age, in a 9:1 ratio with respect to men.

General objective: analyze the mortality and burden of lupus disease in Costa Rica 2000-2019.

Methodology: this investigation is made out by collecting data obtained from the Global
Burden of Disease (GBD) in the period from 2000 to 2019. It will be analyze the mortality
objectives, years of life lost (YLL), years lived with disability (YLD) and disability adjusted

life years (DALY).

Results: while the components of YLL, YLD, and DALY mostly impact the age group between
50 and 69 years old, with varying rates over the course of the study, the mortality of this disease

is higher in the population over 70 years old.

Conclusions: from 2000 to 2019, females were primarily affected by lupus illness in Costa
Rica. Patients over 70 years of age had a greater death rate, and a variable burden of the disease,

but predominant in ages between 50 and 69 years.

Key words: lupus, Global Burden of Disease (GBD), mortality, years of life lost (YLL), years

lived with disability (YLD) and disability adjusted life years (DALY).
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1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1.1 Antecedentes del problema

El término “lupus” es empleado por primera vez, en la edad media por el italiano Rogerious,
utilizado para describir el eritema malar clasico. En 1892 Moric Kaposi menciona la patologia
por primera vez como sistémica; cien afios después se describen cuerpos celulares conocidos
como anticuerpos antinucleares antifosfolipidos, los cuales aportan a las ciencias de la salud
para el diagnostico y el curso de la enfermedad. Existe mayor incidencia en poblacion hispana
y afroamericana, esto comparando con Norteamérica, Asia y Europa donde afecta a 40 de cada
100 000 habitantes; cerca del 90% de los casos corresponde a mujeres en edad fértil. (Dr. Witjal

Manuel Bermudez Marrero, 2017)

La medicacion util para el lupus es descubierta por primera vez en 1894, cuando se da a conocer
que la quinina es una terapia efectiva, la cual cuatro afios después se demuestra que es mas
beneficiosa en conjunto con salicilatos; este manejo es el mas eficaz hasta que en el siglo veinte
es descubierta la eficacia de los corticoesteroides. Se estiman cinco millones de personas con
lupus en todo el mundo y que cada afio se diagnostican mas de 100 000 nuevos casos; solo en

Espafia viven alrededor de 20 000 personas con esta enfermedad. (Vidaurreta, 2017)

Segun la Sociedad Espafiola de Reumatologia, la prevalencia de la enfermedad se encuentra
estimada 9 casos por cada 10 000 habitantes y, aunque durante los altimos afios su pronostico
ha mejorado, la calidad de vida de los pacientes es definitivamente inferior a la de la poblacion
en general, siendo el riesgo de muerte entre dos y tres veces mayor en personas que portan este

padecimiento. (Ifiigo Rua-Figueroa, 2014)
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La prevalencia se conoce mayoritariamente en sexo femenino como se mencion0 anteriormente;
hasta el 90% de los casos corresponden a mujeres en edad reproductiva, siendo en poblacion
general de Estados Unidos de 15 a 50 por cada 100 000 habitantes, correspondiendo mayor por
etnia en personas con descendencia africana. La supervivencia a 4 afios en 1950 es del 50%,

mientras que actualmente se alcanza un 80% a los 15 afios. (Mejia, 2013)

En Norteamérica, el lupus posee mayor prevalencia en quienes ellos nombran “minorias”, las
cuales corresponden a mujeres hispanas/latinas, de color, asiaticas, nativas americanas,
hawaianas nativas y de Alaska que entre caucasicas, indicando por medio de investigaciones
recientes que se afecta a 1 de cada 537 femeninas jovenes afroamericanas. Un estudio en
poblaciones minoritarias revela que pacientes afroamericanos tienen mas probabilidades de
afectacion del sistema organico, una enfermedad mas activa, asi como bajo nivel de apoyo social
por lupus, en comparacion con individuos blancos. (Academia Nacional de Medicina de

Colombia, 2021)

México es uno de los paises mas poblados de Latinoamérica, el cual posee una prevalencia del
lupus del 0.06%, asi como su incidencia se estima entre 1.8 y 7.6 casos por cada 100 000
habitantes; a 5 afios la supervivencia ha mejorado progresivamente, esto debido a la
comprension, terapias y mejoras en el control de dafios de la patologia, la misma ha pasado a
ser de 10 y ahora hasta de 15 afios superior al 85% y a 20 afios del 65%. (Coronado-Alvarado,

2018)

Datos pediatricos sobre la enfermedad sugieren que a nivel mundial la incidencia de su aparicidn
antes de los 19 afios es de 6 a 18.9 casos por cada 100 000 habitantes. Solo en Nicaragua se
aproxima una cifra de 5000 pacientes, la cual es estimada debido a que existen muchos enfermos

los cuales no han sido diagnosticados. (Velasquez Jaenz, 2018)



12

La incidencia y prevalencia del lupus varia de una region a otra, pero su distribucion es
universal. La severidad como tal depende mucho de la geografia, asi como del origen étnico de
los pacientes. En varones como se conoce la frecuencia de aparicion es mucho menor que en
mujeres, sin embargo, el dafio acumulado y la severidad suelen ser de mayor importancia, por
lo que es vital estudiar la enfermedad de forma global y no solo como un problema Gnicamente

del género femenino. (Eduardo Mussano, 2019)

En Costa Rica se indica que entre los afios 2011 y 2013 se diagnosticaron 898 casos, el 85% de
estos siendo mujeres. San José es la provincia con mayor numero de afectados, por detras de
ella se encuentran Alajuela, Cartago, Heredia, Limén, Guanacaste y Puntarenas. Actualmente
en el pais se cuenta con una sobrevida a 10, 15y 20 afios de detectada la enfermedad, de mas
del 85%, lo cual también genera un gran costo médico tanto a nivel publico como privado.
Durante el mismo periodo (2011 a 2013) se registran 61 fallecimientos por esta causa, debido a

distintas complicaciones de 6rganos y sistemas. (Mesén, 2014)

Un estudio cohorte iniciado en 1997 revela un total de 1480 pacientes diagnosticados de lupus
con mas de 10 afios de seguimiento incluyendo 9 paises (Argentina, Brasil, Colombia, Cuba,
Chile, Guatemala, México, Perl y Venezuela), 645 (43.6%) de los cuales son mestizos y 606
(40.9%) caucéasicos, siempre manteniendo la tendencia en el sexo femenino, confirmando 1330

casos (89.9%); la edad media de diagnostico es de 28 afios. (Arce, 2021)
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1.1.2 Delimitacion del problema
El estudio se lleva a cabo en Costa Rica, en el periodo comprendido desde el afio 2000 y hasta
el 2019. Incluye a personas con edades a partir de los 5 afios, independientemente de su género,

etnia o nivel socioeconémico.

1.1.3 Justificacion

Esta enfermedad genera un impacto socioecondémico importante en la salud a nivel mundial,
principalmente a la hora de las distintas complicaciones que se pueden presentar en el transcurso
de la misma; el lupus se conoce durante la investigacién con caracteristicas autoinmunes y
multisistémicas en el organismo, afectando principalmente al sexo femenino, pero el masculino
no se encuentra del todo excluido. Es de importancia estudiar factores predisponentes, maneras
en que al momento en que aparezca la enfermedad se aborde de manera integral debido a la

cantidad de manifestaciones clinicas que se desarrollan por si solas.

Es un padecimiento el cual no tiene cura, por lo que la investigacion tiene como fin brindar
informacidn y conocimientos importantes para el personal de salud, ya que al no resolverse se
vuelve primordial un manejo en el que, los pacientes obtengan una buena calidad de vida a pesar
de su padecimiento, el cual puede aparecer tanto en solitario, como en conjunto con otras
comorbilidades. Existen maltiples patologias las cuales se consideran no tan frecuentes, que aln
se encuentran en constante estudio y en las cuales se puede profundizar en conocimiento de

estas, el lupus es una de ellas, por lo que se vuelve un reto interesante a la hora de investigar.

Estudios los cuales permitan tanto al médico general como al especialista conocer clinica y
epidemioldgicamente la enfermedad, mejoran una labor diagndstica y, al mismo tiempo,
establecer mejores posibilidades terapéuticas que ayuden al paciente y al mismo tiempo

disminuyan los ya conocidos costos socioecon6micos.
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1.2 REDACCION DEL PROBLEMA CENTRAL: PREGUNTA DE
INVESTIGACION

¢ Cual ha sido la mortalidad, asi como la carga de la enfermedad por lupus en Costa Rica 2000-

2019?
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1.3 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

13.1

Objetivo general

Analizar la mortalidad y carga de la enfermedad por lupus en Costa Rica 2000-2019.

1.3.2

Objetivos especificos

Identificar la mortalidad por lupus segun edad y sexo en Costa Rica de 2000 a 2019.
Calcular los afios perdidos por muerte prematura a causa del lupus segin edad y sexo en
Costa Rica de 2000 a 20109.

lustrar los afios vividos con discapacidad por lupus segun edad y sexo en Costa Rica de
2000 a 20109.

Identificar los afios de vida saludable perdidos por lupus segun edad y sexo enCosta

Rica de 2000 a 2019.
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1.4 ALCANCESY LIMITACIONES

1.4.1 Alcances de la investigacion

De acuerdo con las caracteristicas de la investigacion no se obtienen alcances.

1.4.2 Limitaciones de la investigacion

La informacidn es recolectada a través del Global Burden of Disease (GBD), con la cual se
logra obtener informacion tanto de mortalidad como de carga de la enfermedad de enfermedad
por lupus. Otras bases de datos no alcanzan a brindar la informacion completa requerida para
esta investigacion, entre ellas el INEC por ejemplo, de la cual se puede obtener datos sobre

mortalidad, no tanto asi en el caso de carga de la enfermedad.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO
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2.1 DEFINICION DE CARGA DE LA ENFERMEDAD

La Organizacion Mundial de la Salud define carga de la enfermedad como el impacto de un
problema de salud, esto en un area especifica, la cual es medida por factores como mortalidad
y morbilidad. Esta es considerada un indicador de brecha entre lo denominado estado de salud
actual y estado de salud ideal, donde vive una persona hasta su vejez libre de enfermedad y
discapacidad, las cuales se han utilizado para predecir impactos de intervenciones que se

realizan para mejorar la salud de la poblacion en general. (Placeres, 2014)

Del mismo modo, la carga de la enfermedad brinda una manera distinta de analizar pérdida de
salud, esto al aportar un indicador compuesto, el cual integra los distintos dafios provocados por
la muerte prematura, asi como los dafios a la hora de vivir enfermo y/o discapacitado con niveles

distintos de severidad por enfermedades. (Dantés, 2021)
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2.2 DEFINICION DE MORTALIDAD

La mortalidad expresa la magnitud mediante la cual se presenta la muerte en un lugar y una
poblacion determinada, o sea, expresa una dinamica de muertes en poblaciones a traves del
tiempo y el espacio, la misma puede estimarse para cualquier grupo de edad, sexo y grupos de

enfermedades. (Alejandra Moreno-Altamirano, 2000)

Las caracteristicas de cada defuncion no solamente describen la situacién de salud de la
poblacién, sino que ayudan a reconocer los retos que representa para cada una de las
instituciones de salud, la cual, en conjunto con su analisis multifactorial, ayuda a mejorar
condiciones de vida, riesgos para la salud y el efecto real e inmediato de las politicas de salud

vigentes. (Rey Arturo Salcedo-Alvarez, 2017)

Segun la Fundacion Americana de Lupus entre el 10% y el 15% de personas con la enfermedad
mueren de manera prematura a causa de esta, estadisticas que pueden cambiar o mejorar
relacionado a un efectivo diagnostico y manejo; siendo asi, los pacientes que la padecen pueden

continuar con una vida normal. (America, 2023)

El lupus se encuentra entre las 20 causas principales de muerte en mujeres con edades entre 5 y
64 afos; esto segun estudio financiado por la misma fundacién. En mujeres afroamericanas e
hispanas, ocupa el quinto lugar entre 15 y 24 afos, sexto lugar de 25 a 34 afios y un octavo o
noveno puesto en grupos de 35 a 44 afos; esto excluyendo tres causas de muerte por lesiones

externas en analisis. (America, 2023)

Las causas de muertes en los primeros cinco afios del diagnostico se ven relacionadas con
procesos infecciosos y con la actividad como tal de la enfermedad; posterior a eso,

complicaciones cardiovasculares y el dafio a 6rgano blanco forman parte de las principales
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causas. Entre el 10% y el 25% de los pacientes mueren a 10 afios del diagndstico. Factores como
el bajo nivel socioeconémico y educativo contribuyen a la morbimortalidad de estos, también
asociado a la acumulacién de dafio organico irreversible como predictor de mortalidad

temprana. (Dora Montiel, 2019)
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2.3 CONTEXTO HISTORICO DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO

El lupus es reconocido por primera vez en edad media por descripcién de las manifestaciones
dermatoldgicas que presenta. Rogerius es un médico del siglo XII a quien se le atribuye el
término “lupus” (del latin “lobo”) al utilizarlo para describir el eritema malar clasico (Dr. Witjal
Manuel Bermidez Marrero, 2017), esto debido a que Rogerius llega a asociar estas lesiones con
las ocasionadas por la mordedura de un lobo (Alvarado, 2023). En aquellos afios, la quinina es
la terapia disponible mas efectiva, hasta que a mediados del siglo veinte se descubre la eficacia

de los corticoesteroides.

Cinco millones de personas son estimadas al afio en todo el mundo que padezcan la enfermedad,
asi como 100 000 nuevos casos diagnosticados. Puede tomar varios afios en identificar a un
paciente que la contenga, esto debido a la clinica muy similar a varias enfermedades comunes.
En cerca del 90% de los casos se trata de mujeres en edad fértil, con una relacién mujer/hombre

de 9:1, en algunas ocasiones hasta de 10:1. (Dr. Witjal Manuel BermGdez Marrero, 2017)



22

2.4 ETIOLOGIA Y EPIDEMIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD POR
LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El lupus posee una etiologia desconocida, la cual tiene implicados tanto factores genéticos como
ambientales; entre estos se encuentran el género, edad, tabaquismo, drogas e incluso algin tipo
de anormalidad en la inmunidad propia del organismo, ya sea innata o adaptativa. Al
desarrollarse un interés especial de su estudio genético, se ha logrado avanzar en técnicas de
genotipado, lo cual ha permitido identificar y localizar una gran cantidad de marcadores
genéticos de susceptibilidad para su desarrollo, esto favorece a un mayor conocimiento de la

misma. (Isabel Acosta Colmanl, 2016)

La Asociacion de Lupus de América indica un aproximado de 1.5 millones de estadounidenses,
asi como al menos cuatro o cinco millones de personas alrededor del mundo que sufren la
patologia. Aunque se conoce que el lupus ataca principalmente a mujeres en edades fértiles o
reproductivas, no se descartan hombres, nifios y adolescentes con este padecimiento. Lo que si
se puede afirmar es que el 90% de los pacientes en todo el mundo son mujeres, siendo en

mayoria de casos un desarrollo en edades entre los 15 y los 44 afios. (America, 2023)

Basado en datos actuales disponibles sobre incidencia, se estiman 16 000 casos nuevos anuales;
se siguen recopilando datos para todas las subpoblaciones étnicas en Estados Unidos, por lo que
se afirma que el nimero continGa variando; lo que se puede afirmar es que la patologia cambia

la vida de las personas, se considera devastadora y actualmente es incurable. (America, 2023)
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2.5 DEFINICION DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

La Clinica Universidad de Navarra define el lupus como enfermedad cronica, en la cual el
propio sistema inmune ataca a distintos oOrganos y tejidos del organismo provocando
inflamaciéon y dafios; esto puede afectar piel, articulaciones, rifiones, pulmones, sistema
nervioso, entre otros. Los sintomas pueden variar entre pacientes, lo que si se sabe es que 1o
mas comun es la afectacion de la piel, la cual se observa en el 90% de los pacientes, la cual se
va manifestando en periodos de exacerbacién y algunos otros de inactividad o remision; los

ataques de la enfermedad como tal se pueden considerar leves o graves. (Lozano, 2022)

Como se conoce, el lupus es una enfermedad autoinmune la cual no tiene cura; a pesar de esto
puede ser controlada con farmacos los cuales detengan la inflamacidn y regulen hasta donde sea
posible el sistema inmunitario. Aparte de esto, recientemente se han descubierto nuevas terapias
bioldgicas, las cuales abren vias de tratamiento que pueden llegar a mejorar la calidad de vida

de los pacientes. (Lozano, 2022)

La historia natural de esta enfermedad se considera impredecible, debido a que en cada paciente
tiene un comportamiento diferenciado. El lupus puede presentarse con sintomas los cuales
evolucionan a lo largo de los afios, o bien, tener un curso agudo mortal; por esta razén, este
padecimiento debe considerarse como diagnoéstico diferencial de muchos otros, incluyendo
artralgias, anemia, fiebre de origen desconocido, nefritis, entre otros. (Cristhian Felipe Ramirez,

2017)
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2.6 CLINICA DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO

El lupus perjudica varios tejidos y o6rganos, por lo cual se considera una enfermedad
multisistémica e inflamatoria; de esta forma se objetivan distintas afectaciones de piel, mucosas,
articulaciones, corazon, cerebro, rifion, pulmon y sistema digestivo o gastrointestinal. Existe
una variedad de sintomas generales, los cuales se encuentran con gran frecuencia, como lo son
la fatiga, el malestar general, fiebre, anorexia y pérdida de peso; estos mismos pueden ser

iniciales o parte de alguna complicacién del lupus. (Isabel Acosta Colmanl, 2016)

Se puede considerar de atencion especial entre los ya mencionados la fatiga, ya que es un
sintoma incapacitante y el cual se encuentra ligado directamente a trastornos depresivos,
presentandose de forma independiente a las demas manifestaciones clinicas (Isabel Acosta

Colmanl, 2016).

La fatiga se vuelve controversial ya que existen investigaciones que no la correlacionan con
LES; sin embargo, estudios la consideran como un indicativo de actividad de la enfermedad, asi
como en brotes severos se encuentran incrementos de fatiga en los pacientes. Por otro lado,
cuando se logra disminuir terapéuticamente la actividad de la enfermedad, también se
disminuye este sintoma (Claudia Elera-Fitzcarrald, 2022). Fuera de lo anterior, la
sintomatologia puede ser dividida segun el sitio donde ataque la enfermedad; entre los mas

importantes se encuentran:

e Manifestaciones cutdneas: amplias y variables, considerandose manifestaciones clinicas
al lupus cutaneo agudo (localizado o generalizado), lupus cutaneo subagudo (anular o

papuloescamoso), lupus cutaneo cronico (discoide, profundo o sabafién) y cutaneo
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intermitente (lupus timidus). Se presenta el rash malar, afectando piel y precediendo al
inicio de la enfermedad multisistémica.

Lesiones agudas se asocian principalmente con eritema maculopapular simétrico, en la
mayoria de casos acompafiado de prurito. Por otro lado, lesiones subagudas son de
distribucion simétrica en areas fotoexpuestas, maculas eritematosas que viran a placas
anulares o papuloescamosas las cuales pueden desencadenarse a partir de luz ultravioleta
o0 drogas.

Manifestaciones articulares: presentadas como artropatia deformante no erosiva
(artropatia de Jacoud), artritis deformante simétrica erosiva, y artritis no deformante. La
artropatia de Jacoud se presenta en 10-35% de los pacientes, siendo capsular y
periarticular que afecta especialmente las manos; se encuentra relacionada a laxitud de
la capsula, tendones y ligamentos que inestabilizan la articulacién. Pacientes con lupus
pueden presentar mialgias, en ocasiones acompariadas de alopecia, lesiones en mucosas,
artritis erosiva y sindrome seco.

Manifestaciones hematologicas: la anemia es la mas frecuente, descrita en 50-78% de
los pacientes, siendo la asociada a enfermedad crénica la mas frecuente. La anemia
ferropénica cuando se presenta es generalmente asociada a metrorragia o sangrados
intestinales. La neutropenia en ocasiones se asocia a uso de drogas inmunosupresoras,
asi como la trombocitopenia esta relacionada con activacion multisistémica severa.
Manifestaciones neuropsiquiatricas: compromiso del SNC puede ser difuso y
manifestarse con disfuncidn cognitiva (mas frecuente), trastornos de humor y psicosis,
o también presentarse de manera focal como accidentes cerebrovasculares. Se han

encontrado casos de pacientes con dafo en células gliales y en estudios de imagen como
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la resonancia magnética se observa atrofia e hiperintensidad de sustancia blanca. (Isabel
Acosta Colménl, 2016)

Las manifestaciones neuropsiquiatricas prevalecen entre el 30-40% de pacientes
diagnosticados con LES. Los factores de riesgo que las predisponen son la actividad
sistémica de la enfermedad, presencia previa de algin evento neuropsiquiatrico, asi
como la presencia de anticuerpos antifosfolipidos persistentemente positivos. Entre el
50-78% de eventos neuroldgicos se pueden asociar a infecciones por terapia
inmunosupresora o complicaciones metabdlicas por fallo de 6rganos como uremia,
hipertension y toxicidad. (Eduardo Vasconez-Gonzalez, 2021) b

Manifestaciones renales: de las mas graves en lupus por su elevada morbimortalidad,
abarcando desde una nefritis silente hasta un sindrome nefrético con deterioro en la
filtracion glomerular. Las caracteristicas mas comunes son la proteinuria, cilindros en
orina, hematuria, piuria, creatinina elevada e hipertension. La biopsia renal es vital para
conocer el compromiso, asi como fundamental para el manejo y prondstico de la
enfermedad.

Manifestaciones gastrointestinales: el lupus como enfermedad puede llegar a
comprometer cualquier area del aparato gastrointestinal o digestivo, lo cual puede
manifestarse con alguna enfermedad esofagica, una vasculitis mesentérica, enfermedad
inflamatoria intestinal, una enfermedad hepatica e incluso peritonitis. En un pequefio
porcentaje de los pacientes se puede presentar disfagia, odinofagia y alteraciones del
peristaltismo esofagico, el cual se observa en quienes manifiestan fendmeno de

Raynaud. (Isabel Acosta Colméanl, 2016)
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Se puede encontrar la enteritis lGpica, correspondiente a inflamacion de la pared
intestinal, generada por el deposito local de complejos inmunes, activando el
complemento y presencia de vasculitis. Se diagnostica por medio de tomografia axial
computarizada con tres signos caracteristicos: engrosamiento de la pared intestinal con
dilatacion de segmentos comprometidos, ingurgitacion de vasos mesentéricos y
atenuacion incrementada de la masa mesentérica o “signo de peineta”. (Manuel Barrera
0, 2017)

La pancreatitis aguda es descrita en el 5-10% de pacientes con lupus eritematoso
sistemico, la cual posee una mortalidad del 27% mayor a cuando no se encuentra
asociada a esta enfermedad. Enfermedades hepaticas también son registradas como
cirrosis hepatica y hepatitis de varios tipos (granulomatosa, crénica activa, cronica
persistente). La ascitis se registra en el 11% de los casos con peritonitis; sin embargo,
en autopsias se ha hallado hasta en un 60% de los mismos.

Manifestaciones pulmonares: algunas de las manifestaciones pleuropulmonares
ocasionadas son la pleuritis lupica, neumonitis, hemorragia pulmonar, embolismo e
hipertensién pulmonar, las cuales se reportan aproximadamente en el 30-60% de los
casos. También, cuando se identifican derrames pleurales, generalmente son bilaterales,
en pequefia cantidad y con caracteristicas de exudados. La neumonitis en algunos
pacientes ocurre como una recaida de la enfermedad multisistémica, presentandose con
tos, disnea, dolor toracico, fiebre y en algunas ocasiones hemoptisis.

Entre las complicaciones serias se encuentra la hemorragia alveolar, la cual posee una

mortalidad del 50-99%; mientras que, la hipertension pulmonar en ocasiones es



28

secundaria a la propia actividad de la enfermedad o complicaciones como el embolismo
pulmonar o la enfermedad pulmonar intersticial.

Otra causa de morbimortalidad es la neumonia, dada por la infeccion bacteriana
secundaria a patdgenos adquiridos en la comunidad; sin embargo, los citotoxicos y la
enfermedad renal predisponen a infecciones oportunistas. Entre el 30-50% de las
muertes se atribuyen al compromiso infeccioso pulmonar. (Alfonso Lozada Medellin,
2017)

Manifestaciones cardiacas: el pericardio, miocardio, endocardio, arterias coronarias y
hasta el tejido de conduccion, cualquier estructura cardiaca puede verse afectada en
pacientes con lupus eritematoso sistémico. EI compromiso subclinico cardiaco es un
hallazgo muy comun, demostrado en estudios que revelan miocarditis en un 40-70% de
los pacientes.

La afectacion vascular es causa importante de morbilidad y mortalidad, reportando que
eventos coronarios son 50 veces mas frecuentes en un rango etario de 35-44 afos, en
comparacion con pacientes sanos. Un estudio del Hospital John Hopkins demuestra que
el riesgo de presentar un evento cardiovascular es 2.6 veces mayor en quien padece
lupus, aun después de haber controlado factores de riesgo para una enfermedad
cardiovascular convencional. (Isabel Acosta Colmanl, 2016)

Manifestaciones oculares: el compromiso mas frecuente a este nivel es la
queratoconjuntivitis seca, en algunas ocasiones secundaria a otra patologia reumatica
denominada Sindrome de Sjogren. Las estructuras involucradas son los tejidos
orbitarios, la glandula lagrimal y los musculos extraoculares, provocando dolor,

proptosis, edema palpebral y diplopia. (Juan Pablo Sanchez Garcés, 2023)
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2.7 DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO

A la hora de evaluar un paciente, del cual se tiene sospecha padece una enfermedad autoinmune,
las pruebas de laboratorio toman una gran importancia y utilidad, ya que pueden confirmar el
diagnostico, evaluar la severidad y el prondstico para dar el debido seguimiento. La
prolongaciéon del tiempo parcial de tromboplastina activada, asi como el tiempo de protrombina,
0 ambos en conjunto pueden sugerir la presencia de un factor inhibidor de coagulacion el cual
se presenta en el sindrome antifosfolipido secundario a lupus eritematoso sistémico; por otro
lado, en el momento en que se elevan las enzimas musculares se puede sospechar en un cuadro

de miopatia.

El anélisis de orina generalmente se utiliza para evaluacién del dafio renal (nefritis intersticial
y/o glomerulonefritis) donde se observa de manera objetiva la proteinuria, hematuria o algun
sedimento urinario activo. Las proteinas séricas, las cuales se presentan en respuesta a la
inflamacién, son producidas por el higado, respondiendo al estrés y a la propia actividad

inflamatoria.

Citoquinas inflamatorias como IL-1, IL-6 y TNF-a son inductoras de sintesis de reactantes de
fase aguda como la Proteina C Reactiva (PCR), fibrindgeno y haptoglobina que en gran
frecuencia se encuentran elevados en lupus eritematoso sistémico. Los anticuerpos
antinucleares (ANA) son inmunoglobulinas las cuales reaccionan en contra de distintos

componentes autélogos nucleares y citoplasmiscos.

El primer grupo de anticuerpos antinucleares se encuentran en todos los pacientes con lupus a

titulos bajos y son llamados naturales; los segundos son producidos como resultados a procesos
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infecciosos, no asociados a manifestaciones clinicas de enfermedades autoinmunes, titulos de
estos bajan cuando se logra resolver el cuadro infeccioso por lo cual tuvieron su origen. El
altimo grupo de anticuerpos se encuentran ligados a la pérdida de tolerancia inmune y son de

origen multifactorial.

Hoy en dia, la técnica que mas se utiliza para la deteccion de anticuerpos antinucleares es la
inmunofluorescencia indirecta (IFI), con el uso como sustrato las lineas celulares HEp-2 y
HelLa, siendo la primera la mas utilizada por su facilidad de crecimiento. Esta deteccién por
medio de IFI es considerada la prueba inicial de laboratorio, apoyando al diagndstico de
enfermedades autoinmunes por su alta sensibilidad, pero por su baja especificidad se debe
emplear técnicas mas sensibles y especificas para aumentar sensibilidad y especificidad de

anticuerpos antinucleares a la hora del diagnostico.

Los patrones homogéneo, periférico y moteado se encuentran entre los patrones de
fluorescencia mas frecuentes en lupus eritematoso sistémico; el homogéneo es producido por
anticuerpos dirigidos contra histonas, el periférico por anti-DNA, antigenos que pueden ser
nativo, relacionado con estructura doble hélice de DNA, también monocatenario vy
desnaturalizado que reacciona contra bases de acidos nucleicos. Mientras que, patron moteado

se da contra la ribonucleoproteina.

Los mencionados anticuerpos anti-DNA son importantes a la hora del diagnostico y seguimiento
de la enfermedad, siendo los Unicos utilizados para controlar la actividad de esta. El antigeno
Smith, es considerado altamente especifico para LES, sin embargo, solo es hallado en 25% de

los pacientes.
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El sistema del complemento se considera fundamental en la enfermedad por lupus eritematoso
sistemico, el cual puede tanto prevenir como participar en distintas exacerbaciones de la
enfermedad. Las histonas y los anticuerpos contra DNA son los causantes de la mayoria de las
manifestaciones clinicas; estos inducen activacion del complemento, asi como la reaccion
inmunomediada del receptor Fc gamma. Estos anticuerpos construyen inmunocomplejos l0s
cuales se depositan en el glomérulo renal, activando la via clasica del complemento,

ocasionando dafio tisular, y esta, llevando a nefritis lUpica. (Isabel Acosta Colméanl, 2016)



32

2.8 TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO

El tratamiento del lupus eritematoso sistémico es basado principalmente en las manifestaciones
clinicas; la primera linea de tratamiento son los farmacos antipaludicos, antinflamatorios no
esteroides (AINES) y corticoesteroides (Alex Chavarria Tapia, 2021). También se encuentran
en esta lista inmunosupresores como azatriopina, ciclofosfamida y ciclosporina A, los cuales se
caracterizan ademas de su efectividad, por su alto grado de toxicidad y riesgo de oncogenicidad

tardia. (Yunchoy Sanchez H, 2004)

e Metrotexato: posee efectos antiproliferativos, antiinflamatorios e inmunorreguladores,
contribuyendo al resultado terapéutico. Bajo costo, efectividad y su esquema terapéutico
sencillo (dosis unica semanal) han sido factores que ayudan a su administracion
comunmente a dosis bajas. Se utiliza por primera vez para el tratamiento de psoriasis
(enfermedad inflamatoria cronica de piel), afectando individuos con predisposicion
genética y con varios tipos subclinicos.

Es un antagonista del acido folico, reduce concentraciones de tetrahidrofibrato en
células, inhibiendo fase S del ciclo celular, siendo un mecanismo atribuido a la mayoria
de sus efectos no deseados. Los efectos secundarios se encuentran en un 30-80% de los
pacientes, incluso gran porcentaje de ellos abandonan el tratamiento.

Los principales de estos efectos registrados son nauseas, vomitos, malestar abdominal,
Ulceras orales, hipersensibilidad oral, anorexia, pérdida de peso, dispepsia, disgeusia y
diarrea; todo esto a razén de que se acumula en células de tejidos gastrointestinales en

forma de poliglutamatos. La dosis de metrotexato es de 7.5 a 10mg/semana via oral.
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Ciclofosfamida y azatioprina: son efectivas ofreciendo un potencial de ahorro de
esteroides, pero se vuelve preocupante su riesgo de carcinogenicidad y esterilidad
irreversible. La ciclofosfamida posee efectos secundarios como hiperglicemia,
pericarditis y tromboflebitis, asi como su mayor cuidado se debe en el caso de la
hepatotoxicidad, ya que el higado es el sitio primario para la activacion microsomal del
farmaco.

Por su lado, la azatioprina, presenta efectos como supresion de médula dsea, leucopenia,
intolerancia gastrointestinal y hepatotoxicidad. La actividad de la enzima tiopurina
metiltransferasa (TPMT) es relevante ya que ayuda al organismo a eliminar el farmaco,
y, de esta manera, disminuir la probabilidad de los efectos ya mencionados.
Hidroxicloroquina: antipalidico, el cual sus propiedades inmunosupresoras Yy
antiinflamatorias lo vuelven alternativa de primera linea en el tratamiento del LES. El
efecto mas frecuente no deseable es la hiperpigmentacion mucocutanea, dada en un 29%
de los pacientes. Su dosis recomendada no supera los 6.5mg/kg/dia. (Alex Chavarria
Tapia, 2021) En lupus, probablemente es en la enfermedad que mas se ha avanzado en
el conocimiento sobre sus beneficios, proporcionando un aumento en la sobrevida,
disminuyendo el riesgo de infecciones, asi como la severidad de los brotes y el dafio
organico acumulado como sus principales efectos. (Alvaro Danza, 2016)

Belimumab: anticuerpo monoclonal aprobado por la FDA para el tratamiento de LES en
adultos, y recientemente en nifios. Es un farmaco conocido como factor activador de
células B, promueve la supervivencia de linfocitos, incluyendo los reactivos. Un ensayo
clinico evalua su eficacia y seguridad en pacientes de América del Sur, Asia 'y Europa

del Este, demostrando una importante reduccion en el riesgo de brotes, asimismo la
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disminucién de dafio a largo plazo y el descenso de la morbilidad y mortalidad en
conjunto con una mejor calidad de vida.

El mismo estudio revela un progreso en la actividad seroldgica, observando una
significativa reduccion en las concentraciones de anticuerpos contra ADN de doble
cadena. Por ultimo, se encuentra presente una disminucion con el tiempo en las dosis de
corticoesteroides la cual evita efectos no deseados y dafios a largo plazo, asi como la

disminucién del riesgo de infeccién. (Alex Chavarria Tapia, 2021).

Estudios demuestran que en enfermedades como esclerosis multiple, artritis reumatoide y LES,
las intervenciones nutricionales, conductuales, psicologicas, asi como terapias basadas en el
gjercicio fisico contribuyen a la reduccidn significativa de la fatiga; lo mencionado aporta una
vision actualizada sobre el tratamiento no solo farmacoldgico, sino también psicologico y en el
area del ejercicio fisico, los cuales contribuyen concomitantemente a un estado saludable tanto

fisico, como mental y social en pacientes con LES. (Maria Martinez, 2016)



CAPITULO Il1

MARCO METODOLOGICO
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3.1 ENFOQUE DE INVESTIGACION

El enfoque de la investigacién es de tipo cuantitativo, esto a razén de que posee los datos
relacionados con la mortalidad y carga de la enfermedad del lupus en Costa Rica entre los afios

2000y 2019.
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3.2 TIPO DE INVESTIGACION
El estudio es catalogado de tipo descriptivo, debido a que se estudia el comportamiento de la
enfermedad por lupusa lo largo del tiempo, y el cbmo ha aumentado o disminuido en mortalidad

y carga de la enfermedad durante ese mismo periodo de tiempo.
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3.3 UNIDADES DE ANALISIS U OBJETOS DE ESTUDIO

Area de estudio

El estudio sobre la mortalidad y carga de la enfermedad por lupus se da en Costa Rica, en la

poblacién a partir de los 5 afios de edad en adelante.
Fuentes de informacion

e Primarias: no se utilizan

e Secundarias: se obtiene informacion de articulos cientificos, Scielo, investigaciones,
Medline Plus, PubMed, estadisticas del Global Burden of Disease (GBD), entre otras

fuentes bibliograficas.

3.3.1 Poblacién
Corresponde a toda la poblacion mayor de 5 afios en Costa Rica entre losafios 2000 y 2019 que

hayan sufrido la enfermedad por lupus.

3.3.2 Muestra

De acuerdo a las caracteristicas de la investigacion no se requiere muestra.

3.3.3 Criterios se inclusion y exclusion
De acuerdo a las caracteristicas de la investigacion no son requeridos criterios de inclusién y

exclusion.
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3.4 INSTRUMENTOS PARA RECOLECCION DE INFORMACION

Los instrumentos utilizados en la presente investigacion son bases de datos de articulos
cientificos, investigaciones, Medline Plus, analisis de datos de la Global Burden of Disease,

entre otras fuentes bibliograficas.

El Global Burden of Disease (GBD) proporciona informacion completa de mortalidad y
discapacidad en paises alrededor del mundo, tomando en cuenta tiempo, edad y sexo; al mismo
tiempo cuantifica la pérdida de salud en distintas lesiones o padecimientos para lograr mejorar

los distintos sistemas de salud.
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3.5 DISENO DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion es de tipo no experimental y longitudinal. Se estudia el contexto y el
avance natural de la enfermedad por lupus, obteniendo informacion confiable de su curso
natural sin alterar ni manipular ningin dato conseguido; la misma informacion es recogida en
varios periodos, dandole un seguimiento al comportamiento de la enfermedad a lo largo del

tiempo.



3.6 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Objetivo especifico | Variable Definicion Definicion Dimensién | Indicadores | Instrumento
conceptual operacional

Identificar la | Mortalidad Cantidad de | Cantidad de | Tasa Habitantes | GBD

mortalidad por | atribuible  al | personas que | personas que | mortalidad

lupus segun edad y | lupus en Costa | mueren en un | mueren en Costa

sexo en Costa Rica | Rica 1990- | lugar y en un | Rica de 2000

de 2000 a 2019. 2019. periodo de | hasta 2019 en
tiempo relacion con el
determinados en | total de la

relacion con el | poblacion.
total de

poblacién.




Calcular los afios
perdidos por muerte
prematura a causa
del lupus segun
edad y sexo en
Costa Rica de 2000

a 2019.

Afios perdidos
por muerte
prematura por
lupus en Costa
Rica de 2000 a

2019.

Afios de vida que
se pierden
asociados  con
una muerte antes
de alcanzar la
maxima

esperanza de

vida.

Afios de vida que
se pierden por la
enfermedad  por

lupus.

Tasa de
anos
perdidos
por muerte

prematura.

Habitantes

GBD

42



llustrar los afios
vividos con
discapacidad  por
lupus segun edad y

sexo en Costa Rica

de 2000 a 2019.

Afos  vividos
con
discapacidad
por lupus segun
edad y sexo en

Costa Rica de

2000 a 2019.

Pérdida de afios
saludables de
vida a causa de
una enfermedad
0 un estado de
salud

menos

Sano.

Pérdida de salud a
causa de la
enfermedad  por

lupus.

Tasa de
afos

vividos con
discapacida

d.

Habitantes

GBD

43



Identificar los afios
de vida saludable
perdidos por lupus
segin edad y sexo en
Costa Rica de 2000 &

2019.

Afos de vida
saludable

perdidos por
lupus segln
edad y sexo en
Costa Rica de

2000 a 2019.

Afios de vida
saludable
perdidos debido a
una enfermedad o

discapacidad.

Afios de vida
saludable perdidos
debido a la
enfermedad  por

lupus.

Tasa de
afos de vida
saludable

perdidos.

Habitantes.

GBD

44



3.7 PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

La informacion obtenida del Global Burden of Disease (GBD) es organizada en un documento
de Microsoft Excel, esto recibiendo mediciones precisas requeridas para el estudio, dividiendo
las variables de mortalidad y carga de la enfermedad, la cual incluye los afios perdidos por
muerte prematura, los afios vividos con discapacidad y los afios de vida saludable perdidos en
sexo segun corresponda, en el periodo constituido entre 2000-2019. De la misma forma se
utilizan graficos con la misma herramienta de Microsoft Excel para ejemplificar y

posteriormente discutir los resultados adquiridos.

En esta investigacion se obtiene informacion sobre mortalidad, afios perdidos por muerte
prematura, afios vividos con discapacidad y afios de vida saludable perdidos a causa de la
enfermedad por lupus en Costa Rica 2000-2019; esto desde la plataforma GBD, la cual obtiene

informacion estadistica de articulos verificados internacionalmente.

Durante la investigacion se utilizan distintos rangos de edades, los cuales son de 5 a 14 afios, de
15 a 49 afios, de 50 a 69 afios y mayores de 70 afios. Se decide no tabular poblacion menor de
5 afios debido a que la informacién se encuentra en cero dentro de la base de datos consultada.
En la investigacion, se hace referencia a “lupus”, el cual es equivalente a Lupus Eritematoso

Sistémico (LES).

En la plataforma utilizada del Global Burden of Disease (GBD), la enfermedad por lupus se
encuentra dentro del apartado de “otros trastornos musculoesqueléticos” (Tiffany Gill, y otros,
2023), el cual es el utilizado para la presente investigacion. Se obtiene la informacion utilizando

los filtros de causa, la cual es “otros trastornos musculoesqueléticos”, asi como la medida que
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son muerte, APMP, AVD y AVISA; también se utiliza ubicacion, seleccionando Costa Rica en
un periodo de 2000 a 2019. Para cada una de las medidas se estudian grupos etarios de 5 a 14
afios, 15 a 49 afios, 50 a 69 afios y mayores de 70 afios, incluyendo ambos sexos, midiendo en

tasas por cada 100 000 habitantes.



47

3.8 ORGANIZACION DE LOS DATOS

Los datos son organizados en documento de Microsoft Excel, utilizando graficos de tiempo y

edad para lograr dividir y estudiar las distintas variables de la investigacion.
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3.9 ANALISIS DE DATOS

Las caracteristicas de la poblacion se analizan y son divididas en grupos etarios y sexo dentro
del rango de edad antes descrito. Se estudia el comportamiento de la enfermedad por lupus a lo
largo del tiempo, y el como ha aumentado o disminuido en mortalidad y carga de la enfermedad

durante ese mismo periodo de tiempo.



CAPITULO IV

PRESENTACION DE RESULTADOS
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Figura 1 Mortalidad de enfermedad por lupus en edades entre 5 y 14 afios, segun sexo en Costa Rica

de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se observa que la mortalidad en personas entre los 5 y 14 afios es mayor
en el sexo femenino, la cual alcanza su punto maximo en el afio 2010 y el mas bajo en el afio
2014; mientras que, en el sexo masculino se nota un patrén muy semejante a lo largo de los
afios, no presenta un pico significativo en su comportamiento, manteniéndose entre 0,086 y 0,1
muertes por cada 100 000 habitantes. EI comportamiento de ambos sexos en conjunto posee
una variabilidad a lo largo del tiempo, pero sin alcanzar importantes picos ascendentes o

descendentes.
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Figura 2. Mortalidad de enfermedad por lupus en edades entre 15 y 49 afios, seguin sexo en Costa Rica

de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura N°2, se logra apreciar que la mortalidad por lupus aumenta su valor en edades entre
los 15 y los 49 afios, variando en el tiempo, pero con una tendencia en el sexo femenino a
aumentar en los ultimos afios de estudio. Con respecto al sexo masculino la tendencia es mas
constante, sin ascensos 0 descensos importantes en su comportamiento, en todo momento por
debajo de 0,5 muertes por cada 100 000 habitantes. La tendencia del sexo femenino incluso
triplica a la del sexo masculino, esta Gltima concuerda con la informacién brindada a la hora de
realizar el marco tedrico, la cual siempre apunta al ascenso de casos de LES en mujeres mayor

que en hombres.
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Figura 3. Mortalidad de enfermedad por lupus en edades entre 50-69 afios, segun sexo en Costa Rica

de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura N°3 se observa que, la mortalidad es mayor en el sexo femenino que en el
masculino, la cual alcanza su pico maximo en el afio 2001 en 5 muertes por cada 100 000
habitantes; sin embargo, la misma desciende para obtener su valor mas bajo en el tiempo de
estudio correspondiente al afio 2007 con 4,08 muertes. Mientras que, en el sexo masculino se
mantiene de manera constante en aproximadamente una muerte por cada 100 000 habitantes en

todos los afios de estudio, sin indicativos de ascensos o descensos en el nimero de muertes.
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Figura 4. Mortalidad de enfermedad por lupus en edades de 70 afios 0 mas, segun sexo en Costa Rica

de 2000-2019, tasa por casa 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior se expone la tendencia de mortalidad, la cual es mayor en el sexo femenino
que en el masculino, visualizando especificamente en edades de 70 afios 0 mas; en este caso, en
el sexo femenino se mantiene una tendencia constante hasta el afio 2011, donde comienza a
aumentar hasta el ultimo afio en estudio, 2019. En el caso del sexo masculino, aunque se
mantiene constante, se logra observar una tendencia a la baja a lo largo de los afios en estudio;
de igual forma, se confirma que a mayor edad, mayor riesgo de muerte a causa de la enfermedad

por lupus eritematoso sistémico.
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Figura 5. Afios perdidos por muerte prematura por lupus en edades entre 5-14 afios, segun sexo en

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

La figura N°5 muestra que en edades entre los 5 y 14 afios el sexo femenino sufre mayor pérdida
de afios por muerte prematura a causa de la enfermedad por lupus, la cual muestra un pico en el
afio 2006 llegando a casi 30 afios perdidos, disminuyendo al afio siguiente y manteniendo una
tendencia variable entre 20 y 26 afios perdidos por muerte prematura; mientras que, el sexo
masculino a lo largo de los afios en estudio mantiene una tendencia constante, sin ascensos o
descensos de importancia para el mismo rango de edades. Incluso, en el afio 2006, como se
menciona anteriormente es el rango mas alto de muertes en el sexo femenino, es mas de tres
veces el valor registrado en cualquiera de los afios estudiados durante la investigacion con

respecto al sexo masculino, todo esto en edades entre los 5 y 14 afios.
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Figura 6. Afios perdidos por muerte prematura por lupus en edades entre 15-49 afios, segin sexo en

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se observa que en edades entre los 15 y 49 afios aumenta
considerablemente la cantidad de afios perdidos por muerte prematura a causa de la enfermedad
por lupus, de la misma forma se mantiene el hecho de que en el sexo femenino es mayor el
valor, teniendo una tendencia en aumento a partir del afio 2013, ya que en los afios anteriores
se observa una variabilidad, incluso un descenso del afio 2000 (110,89 APMP) al 2007 (93,98
APMP). El sexo masculino mantiene su tendencia regular y poco variable a lo largo de los afios,

con valores ente los 21 y 25 afos perdidos bajo la misma causa.
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Figura 7. Afos perdidos por muerte prematura por lupus en edades entre 50-69 afios, segiin sexo en

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.

180
160

140 M—W_H
120
100

80

60

40
20

Tasa por 100 000 habitantes

20002001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 20102011 20122013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Afos

=@==50-69 afios Mujeres =®=50-69 afios Hombres 50-69 afios Ambos

Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

La figura N°7 demuestra nuevamente un valor mas elevado en el sexo femenino que en el
masculino, como ya es costumbre durante los distintos resultados. Entre los 50 y 69 afios es el
rango de edad en el cual se observa el mayor aumento de afios de vida perdidos, en mujeres
siendo el valor mas alto en el afio 2001 con 153,82 APMP y el méas bajo en 2007 con 125,91
APMP, mientras que en hombres se mantiene una constante entre los 31,31 APMP, valor en el
afio 2013y los 36,26 APMP del afio 2001, sin aumentos o descensos considerables en el periodo

de estudio.
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Figura 8. Afios perdidos por muerte prematura por lupus en edades de 70 afios 0 mas, seglin sexo en

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se observa que se mantiene la tendencia de mayor pérdida de afios por
muerte prematura en mujeres que en hombres de 70 afios 0 mas. En el sexo femenino se
encuentra una variabilidad a lo largo de los afios entre 101, 13 y 118,54 APMP, esto en el
periodo de afios entre 2000 y 2011, ya que a partir de ahi se logra apreciar un aumento en el

valor hasta llegar a los 125,21 APMP en el afio 2019, Gltimo en el estudio.

Por otro lado, se aprecia un dato interesante en el sexo masculino, el cual corresponde a un valor
de 57,77 APMP en el afio 2000, este aumenta a 58,71 APMP en 2001, y a partir de ahi inicia un
descenso en los valores, hasta llegar al afio 2017 el cual posee 40,82 APMP, cerrando con 2018

y 2019 que obtienen un valor de 42, 02 y 42,24 APMP respectivamente.
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Figura 9. Afios vividos con discapacidad por lupus en edades entre 5-14 afios, seguin sexo en Costa Rica

de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura N°9, se observa que, en ambos sexos, tanto en femenino como en masculino hay
una tendencia al aumento de afios vividos con discapacidad a causa de la enfermedad por lupus,
siendo en las mujeres mayor que en los hombres. En el sexo femenino inicia en el afio 2000 con
4,39 AVD, alcanzando su pico en 2013 con 6,3 AVD, manteniéndose hasta el 2016 donde
comienza su descenso; mientras que, en hombres comienza con 3,63 AVD en el afio 2000, con

su pico en 2014 con 5,26 AVD e iniciando una disminucién en los afios siguientes.
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Figura 10. Afios vividos con discapacidad por lupus en edades entre 15-49 afios, segin sexo en Costa

Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

La figura anterior muestra un aumento considerable de afios vividos con discapacidad en edades
entre los 15 y 49 afios, esto en comparacion con la poblacion entre 5 y 14 afios; de igual forma
se demuestra que las mujeres viven mas afios con discapacidad que los hombres. El sexo
femenino inicia en el afio 2000 con 786,06 AVD, alcanzando hasta 889,08 AVD en el afio 2019,
y los hombres con un valor en el afio 2000 de 611,5 AVD y su pico en 2019, ultimo afio del
estudio con 684,26 AVD; ambos sexos con una tendencia considerablemente ascendente

durante el periodo en estudio.



60

Figura 11. Afos vividos con discapacidad por lupus en edades entre 50-69 afios, segin sexo en Costa

Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se logra observar que las mujeres con edades entre los 50 y 69 afios viven
mas afios con discapacidad a causa de LES, esto en relacion con los hombres que se encuentran
dentro del mismo rango de edad. En ambos sexos se mantiene una tendencia estable, con un
aumento relativo a lo largo de los afios, pero sin picos de aumento o descensos importantes en
su comportamiento. A la hora también de observar el comportamiento de ambos sexos juntos
se demuestra la misma tendencia variable, sin ser esperable que en afios posteriores la misma

llegue a ascender o descender considerablemente.
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Figura 12. Afos vividos con discapacidad por lupus en edades de 70 afios 0 mas, seglin sexo en Costa

Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura N°12, se observa una tendencia de crecimiento muy estable en los afios vividos con
discapacidad a causa de la enfermedad por lupus, tanto en el sexo femenino como en el
masculino, esto en edades de 70 afios 0 mas. Las mujeres se encuentran por encima de los
hombres en la figura anterior, sin embargo, en ninguno de los dos sexos se logra identificar una
diferencia por arriba de 100 AVD a lo largo de los afios de estudio, aunque la diferencia entre
ellos alcanza a ser de casi 300 afios vividos con discapacidad, en todo momento siendo superior

en mujeres.
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Figura 13. Afos de vida saludable perdidos, por lupus en edades entre 5-14 afios, segin sexo en Costa

Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se logra observar que, la enfermedad por lupus en el sexo femenino es
mayor la cantidad de afios de vida saludable perdidos en comparacion con el masculino. En
mujeres, se identifica una tendencia variable, la cual aumenta entre los afios 2000 y 2010,
luego comienza a disminuir hasta el afio 2014 donde se identifica su mayor descenso, y a partir
de ahi se vuelve a elevar para los Gltimos afios de estudio. Por otro lado, en hombres si se observa
una tendencia constante, sin picos de aumento o descenso a lo largo de los veinte afios de

estudio.
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Figura 14. Afos de vida saludable perdidos, por lupus en edades entre 15-49 afios, segun sexoen

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura N°14, la cual corresponde a pacientes con lupus entre 15 y 49 afios, demuestra una
tendencia ascendente con respecto a los afios de vida saludable perdidos, siendo el sexo
femenino el cual mas los padece en comparacién con el sexo masculino; en ninguno de los dos
se observan picos de aumento, sino de manera que pasan los afios va en aumento, iniciando en
el afio 2000 con 896,95 AVISA en mujeres y 635,61 AVISA en hombres. En el Gltimo afio de
estudio el sexo femenino finaliza con 1010,22 AVISA, mientras que el masculino con 709,42
AVISA. La tendencia hace imaginar que afnos posteriores al 2019 en el cual finaliza el estudio,
la tendencia podria seguir en aumento, pero siempre manteniéndose en rangos mayores el sexo

femenino con respecto al masculino.
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Figura 15. Afios de vida saludable perdidos, por lupus en edades entre 50 Y 69 afios, segun sexo en

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

En la figura anterior, se logra identificar que en las edades entre 50 y 69 afios de pacientes que

padecen lupus, el sexo femenino es el mas afectado con respecto a afios de vida saludable

perdidos, observandose una tendencia constante a lo largo de los afios, con un leve aumentocon

el pasar de los mismos, pero sin picos altamente relevantes, finalizando el estudio en 2019con

1869,97 AVISA. Por otro lado, el sexo masculino se encuentra en todos los afios de estudiopor

debajo del femenino, alcanzando en el Gltimo afio de estudio la cifra de 1366,17 AVISA.
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Figura 16. Afios de vida saludable perdidos, por lupus en edades de 70 afios 0 mas, seglin sexoen

Costa Rica de 2000-2019, tasa por cada 100 000 habitantes.
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Fuente: elaboracion propia con datos del Global Burden of Disease.

La figura N°16 es demostrativa que en pacientes de 70 afios 0 mas que padecen de lupus, los
afios de vida saludable perdidos son mayores en el sexo femenino que en el masculino,como
ha sido tendencia a lo largo de los diferentes resultados; sin embargo, y aunque se logra
observar un aumento a lo largo de los afios en ambos sexos, se mantiene una tendencia constante
en el periodo de tiempo, siendo en mujeres el afio 2019 con mas AVISA (1592,97) y en hombres
la cifra de 1223,82 AVISA. Aln observando que la tendencia se encuentra en un leve ascenso

a lo largo de los afios, no se observan picos importantes de ascenso o descenso en las mismas.



CAPITULO V

DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS
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5.1 DISCUSION E INTERPRETACION O EXPLICACION DE LOS
RESULTADOS

El presente trabajo de investigacion tiene como objetivo determinar distintos aspectos
epidemioldgicos de la enfermedad por lupus eritematoso sistémico en Costa Rica desde el afio
2000 hasta el 2019; la interpretacién de los resultados obtenidos se lleva a cabo mediante el
estudio en la base de datos del Global Burden of Disease (GBD), dado con la finalidad de
identificar y analizar las tendencias protagonizadas a lo largo de los veinte afios de estudio,

presentando datos de mortalidad y carga de la enfermedad.

En Costa Rica, la enfermedad por Lupus Eritematoso Sistémico se encuentra principalmente en
el sexo femenino, conocido por distintos estudios e investigaciones realizadas a lo largo de los
altimos afios. Aproximadamente el 90% de pacientes en el mundo con LES corresponden al
sexo femenino (America, 2023), esto concuerda con un estudio realizado en Paraguay en el afio
2019, donde se analizan 25 pacientes con la enfermedad. EI 72% son mujeres y el 28%
corresponde a hombres. Este comportamiento coincide con los resultados obtenidos en la
presente investigacion, los cuales indican la clara superioridad de casos en el sexo femenino

con respecto al masculino.

El mayor promedio de edades de pacientes fallecidos dentro del estudio realizado en Paraguay
se encuentra en el grupo entre los 15 y 49 afios, diferente a la informacion obtenida del Global
Burden of Disease en Costa Rica, en la cual el rango de edad de 70 afios 0 mas, es la poblacion
mas afectada por muertes a causa de LES; esto debido a la eficiente atencién en pacientes con
LES en Costa Rica, la cual permite que se diagnostique la enfermedad y se le dé el adecuado

seguimiento y, de esta manera, disminuir la mortalidad en edades mas tempranas.
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Otro de los puntos importantes del estudio paraguayo es que, la mortalidad en muchos de los
casos (44%) es por causa infecciosa, mientras que en el 36% de los casos, la muerte se da por
el curso propio de la enfermedad; esto confirma el hecho de que el LES es una enfermedad que
degenera el sistema inmune y que en ocasiones la propia enfermedad puede ser diagnosticada y
tratada a tiempo, sin embargo, afecciones ajenas al padecimiento pueden llegar a ocasionar la

muerte en estos pacientes. (Dora Montiel, 2019)

A lo largo de los afios, aunque la mortalidad por LES ha disminuido, el volumen de
internamiento ha ido en aumento, de ahi la importancia del conocimiento de la enfermedad y
que sin importar la cantidad de pacientes internados se pueda otorgar un manejo adecuado de la
misma. (Estela Torres Boggino, 2023) Del mismo modo, en muchas de las ocasiones en las
cuales se internan pacientes con LES, su diagnostico se vuelve un poco lento por la baja
sospecha clinica de los médicos tratantes, esto es considerado un factor determinante a la hora
de su manejo eficiente y, de esta forma, aumentan las complicaciones y al mismo tiempo la

posibilidad de muerte del paciente. (Sobrina Porta, 2023)

En una investigacion realizada por la Revista de la Sociedad Peruana de Medicina Interna, se
estudian 28 casos de pacientes ingresados a la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Nacional Arsobizpo Loaiza en Lima, Per(; de los cuales 26 corresponden a mujeres y
Unicamente 2 son hombres, todos en edades entre los 15 y 67 afios. El principal motivo de su
ingreso es el shock distributivo de origen infeccioso, lo que indica que nuevamente las

infecciones son las principales responsables de complicaciones y muerte en pacientes con LES.

Se registran 13 muertos, las cuales registran como causa principal el shock séptico infeccioso y
no el curso propio de la enfermedad, dando un resultado similar a el estudio paraguayo del afio

2019. En el caso de Per, el manejo de pacientes con LES en cuidados intensivos representa un
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reto para sus especialistas, ya que los mismos consideran que se ha investigado poco al respecto
(Guiliana Mas-Ubillus, 2009); mientras que, en Paraguay parte de los contribuyentes a la
morbimortalidad son el bajo nivel educativo y socioecondmico, asi como el poco acceso de

servicios de salud y un disminuido apoyo psicosocial.

Poniendo en comparacion paises de América del Sur con Costa Rica, se demuestra que este
Gltimo posee una mayor sobrevida con el pasar de los afios y el padecimiento de LES; esto lo
confirma el hecho de que en Paraguay la mayor mortalidad se encuentra en el grupo entre 15y
49 afos, Pert entre los 15y 67 afios, mientras que en Costa Rica la mayor mortalidad se presenta
en poblacion mayor a 70 afios; lo que si se puede ratificar es que, en los distintos paises

estudiados la parte méas afectada de la poblacién corresponde al sexo femenino.

Por otro lado, se puede sefialar que, en el apartado de carga de la enfermedad, el cual abarca los
afios perdidos por muerte prematura (APMP), los afios vividos con discapacidad (AVD) y los
afios de vida saludable perdidos (AVISA), Costa Rica se logra identificar con mayor afectacion,
incluso se acompafia de paises como Colombia, El Salvador, México, Guatemala, Nicaragua,
Honduras, Panama y Venezuela, los cuales registran un aumento en los afios vividos con
discapacidad, esto en comparacion con otras regiones del mundo como el Sur de Asia y el Sur

de Africa. (Claudia Mendoza Pinto, 2023)

En el caso especificamente de los APMP, segun la plataforma del Global Burden of Disease,
Costa Rica alcanza su rango mas alto en el grupo de edades entre 50 y 69 afios con 153,82 afios

perdidos por muerte prematura en el sexo femenino, notdndose un considerable aumento con
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otros grupos de edades donde en pacientes entre 5 y 14 afios no superan los 30 APMP a causa

de LES. (GBD compare, s.f.)

Poniendo en comparacion lo mencionado anteriormente, se identifica una gran diferencia entre
Costa Rica y paises como Paraguay y Peru, donde en el primero, aunque a través de los afios se
observa una tendencia ascendente, el mayor pico es en el afio 2016, alcanzando los 126,11
APMP en mujeres; en este caso lo que si se asemeja con Costa Rica es que los valores mas altos

de APMP se encuentran en el rango de edades entre los 50 y 69 afios.

Por su parte, una diferencia aun mayor se observa con respecto a Perud, donde aparte de tener
sus valores mas altos de APMP en la poblacién mayor a 70 afios, el pico mayor alcanzado se
encuentra en el afio 2019 con 59,49 APMP, con lo cual no alcanza ni la mitad de Paraguay ni
de Costa Rica, también analizando cifras en sexo femenino, el cual sigue siendo el mas afectado.
Otros paises como Brasil, Chile y Uruguay también se encuentran muy por debajo de las cifras

presentadas en Costa Rica de APMP a causa de la enfermedad por LES.

En afios vividos con discapacidad (AVD) se logra identificar un interesante comportamiento,
en el cual, en Costa Rica, en el rango de edades entre los 5 y 14 afios se encuentran entre 4 y
5,77 AVD en ambos sexos, aumentando en alrededor de 700 AVD en edades entre 15 y 49,
1500 AVD aproximadamente en edades entre 50 y 69 afios, y con una tendencia muy constante

en mayores de 70 afios entre 1260 y 1340 AVD, todos los rangos estudiados para ambos sexos.

En cuanto a los rangos de edades y su comportamiento, se asemeja la cantidad de afios vividos
con discapacidad tanto en Costa Rica como en Paraguay y Perd, iniciando con bajas cifras en
las edades entre 5 y 14 afios, pero aumentando sustancialmente para el rango ente 15 y 49 afios

de edad, asi como para edades superiores a estas en ambos sexos.



71

Aunque en paises como Paraguay y Per( se observa el mismo comportamiento ascendente que
en Costa Rica, las cifras netas de afios vividos con discapacidad siguen siendo mayores en el
pais centroamericano, ya que en Paraguay la mayor cifra para ambos sexos se identifica en el
afio 2019 con 1307,81 AVD en edades entre 50 y 69 afios; mientras que, en Perd, utilizando el
mismo rango de edades el mayor pico es en el mismo afio (2019), sin embargo, la cifra es de

1129,26 AVD.

Asi como se ha visto el comportamiento de los afios perdidos por muerte prematura y los afios
vividos con discapacidad, el patron se asemeja considerablemente con los afios de vida
saludable perdidos, donde en Costa Rica para ambos sexos con edades entre 5 y 14 afios se
encuentra entre 18,64 y 22,54 AVISA, en Paraguay entre 17,99 y 27,88 AVISA, mientras que
en Per( entre 6,18 y 9,44 AVISA, este ultimo como en las apreciaciones anteriores de carga de

la enfermedad con valores inferiores a Costa Rica y Paraguay.

El cambio considerable se encuentra en el aumento de afios de vida saludable perdidos para
rangos de edades mayores, en los cuales en personas de ambos sexos entre 15 y 49 afios alcanzan
en Costa Rica hasta de 864,76 AVISA, 712,45 AVISA en Paraguay, asi como de 578,39 AVISA
en PerU; estas Gltimas tres cifras se dan en el afio 2019, Gltimo afio de estudio, ya que la tendencia

se observa de forma ascendente a través del tiempo para el cual se destina la investigacion.

De igual forma, y continuando con el comportamiento de la carga de la enfermedad, los afos
de vida saludable perdidos alcanzan su pico maximo para ambos sexos en el rango de edades
entre 50 y 69 afios. En Costa Rica, el afio 2015 es el que posee la mayor cifra de AVISA por
LES con 1633,93, lo cual segun la plataforma del Global Burden of Disease, es Unicamente
superada en Latinoamérica por México (1663,68 AVISA), Argentina (1691,99 AVISA) y Chile

(1989,26 AVISA), esta ultima en el afio 2014, siendo la mas alta entre los afios 2000 y 2019.
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Enresumen, los resultados de la presente investigacion sugieren que el LES en Costa Rica afecta
principalmente al sexo femenino, en edades que van desde los 5 y hasta mayores de 70 afios,
siendo este Gltimo grupo el més afectado por la morbimortalidad de la misma. En paises como
Paraguay y Peru la mortalidad es variable y repartida en distintos grupos de edad. Mientras que,
carga de la enfermedad ocasionada por LES en Latinoamérica, afecta mayoritariamente al grupo
de edades entre 50 y 69 afios, Costa Rica con una de las cifras més elevadas, de ahi la

importancia de esta investigacion.



CAPITULO VI

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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6.1 CONCLUSIONES

Luego de una detallada investigacion acerca de la enfermedad por lupus eritematoso sistémico,

asi como realizado un analisis de datos brindados por el Global Burden of Disease, se concluye

lo siguiente:

El lupus eritematoso sistémico, de manera generalizada, afecta principalmente al sexo
femenino con respecto al masculino, esto en una proporcion de 9:1.

El grupo etario de mayores de 70 afios es el principalmente afectado por la mortalidad a
causa de LES.

El curso propio de la enfermedad por LES no es la principal causa de mortalidad, sino
que, al ser una enfermedad que degenera el sistema inmune, pueden aparecer afecciones
oportunistas y causar la muerte.

De manera general, la carga de la enfermedad por LES afecta principalmente al grupo
de edades entre 50 y 69 afios.

En cuanto a los afios perdidos por muerte prematura, Costa Rica presenta cifras mas
altas en comparacion con paises como Paraguay, Chile o Perq, este ultimo no alcanza ni
la mitad de los demas paises en contexto.

El estudio sobre afios vividos con discapacidad es el que se muestra con una variable
mas constante, sin picos de aumento o descenso durante todo el tiempo de estudio.
Costa Rica se encuentra entre los 5 paises de Latinoamérica con mayores cifras de afios

de vida saludable perdidos, inicamente superado por Chile, Argentina y Meéxico.
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6.2 RECOMENDACIONES

Con el fin de aminorar complicaciones y repercusiones en pacientes con LES, siendo esta una

patologia cronica y la cual no tiene una cura establecida, se establecen las siguientes

recomendaciones:

Crear una base de datos a nivel pais, hablando propiamente de Costa Rica, con la
informacién de mortalidad y carga de la enfermedad sobre el lupus, la cual puede
proporcionar un panorama mas claro sobre la poblacion que la padece.

Promover a nivel de atencion primaria la realizacion de actividades como charlas
informativas, capacitaciones, brochures y herramientas con la informacion mas
relevante sobre la patologia, obteniendo una mejor comprension tanto del personal de
salud como de la poblacion en general.

Proporcionar un seguimiento integral, tanto por médicos generales como especialistas,
tanto farmacologico como de acompafiamiento al paciente en el proceso de su patologia.
Robustecer la herramienta del diagnostico temprano de la enfermedad, y de esta manera
disminuir la probabilidad de complicaciones a la hora de encontrar otras afecciones
ajenas a la misma.

Instar tanto a médicos generales, como especialistas, la atencion vigorosa en mujeres en
edad fértil, las cuales son las mas propensas a padecer la enfermedad, creando de esta
manera un nucleo en el cual se diagnostique y se logre dar el seguimiento
individualizado y correspondiente a cada paciente.

Realizar investigaciones sobre las distintas terapias, ya que al ser una patologia
multisistémica, se debe asegurar el buen manejo tanto de la sintomatologia como de las

repercusiones a todo el organismo.
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GLOSARIO Y ABREVIATURAS

e AVD: afios vividos con discapacidad.

e APMP: afos perdidos por muerte prematura.

e AVISA: afios de vida saludable perdidos.
e GBD: Global Burden of Disease.

e LES: lupus eritematoso sistémico.

83



ANEXOS



85

DECLARACION JURADA

Yo, Alejandro Freer Delgado, cédula de identidad nimero 1-1671-0558, en condicion de
egresado de la carrera de Medicina y Cirugia de la Universidad Hispanoamericana, y advertido
de las penas con la que la ley castiga el falso testimonio y el perjurio, declaro bajo la fe de
juramento que dejo rendido en este acto, que mi trabajo de graduacién, para optar por el titulo
de Licenciatura titulado " MORTALIDAD Y CARGA DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS
EN COSTA RICA 2000-2019" es una obra original y para su realizacion he respetado todo lo
preceptuado por las Leyes Penales, asi como la Ley de Derechos de Autor y Derecho Conexos,
nimero 6683 del 14 de octubre de 1982 y sus reformas, publicada en la Gaceta nimero 226 del
25 de noviembre de 1982, especialmente el numeral 70 de dicha ley en el que se establece: "Es
permitido citar a un autor, transcribiendo los pasajes pertinentes siempre que éstos no sean
tantos y seguidos, que puedan considerarse como una produccién simulada y sustancial, que
redunde en perjucio del autor de la obra original”. Asimismo, que conozco y acepto que la
Universidad se reserva el derecho de protocolizar este documento ante Notario Publico. Firmo,

en fe de lo anterior, en la ciudad de San José, el 16 de abril de 2024.

Alejandro Freer Delgado.
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San José, 18 abril del 2024

El estudiante Alejandro Freer Delgado, cédula de identidad nimero 1-1671-0558, me ha

presentado, para efectos de revision y aprobacion, el trabajo de investigacion denominado
“MORTALIDAD Y CARGA DE LA ENFERMEDAD POR LUPUS EN COSTA RICA

2000-20197, el cual ha elaborado para optar por el grado académico de Licenciatura en

Medicina y Cirugia. He verificado que se han incluido las observaciones y hecho las

correcciones indicadas, durante el proceso de tutoria y he evaluado los aspectos relativos a la

elaboracion del problema, objetivos, justificacion; antecedentes, marco tedrico, marco

metodoldgico, tabulacidn, analisis de datos; conclusiones y recomendaciones.

Los resultados obtenidos por el postulante implican la siguiente calificacion:

A) | ORIGINAL DEL TEMA 0% | 10%

B) | CUMPLIMIENTO DE ENTREGA DE AVANCES 20% | . 20%
COHERENCIA ENTRE LOS OBJETIVOS, LOS

C) | INSTRUMENTOS APLICADOS Y LOS RESULTADOS DE | 30% | 30%
LA INVESTIGACION
RELEVANCIA DE LAS  CONCLUSIONES Y

D) | RECOMENDACIONES 20% | 18%

E) | CALIDAD, DETALLE DEL MARCO TEORICO 20% | 18%
TOTAL 100% | 96%

Por consiguiente, se avala el traslado de la tesis al proceso de lectura. Atentamente,

Valeria Firmado digitalmente

por Valeria Delgado

Delgado Berm(dez
Bermudez Fecha: 2024.04.18

Dra. Valeria Delgado BermuUdez
Cédula: 1-1336-0934
CMC: 15625




87
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San José, 07 de mayo de 2024

Departamento de Registro
Universidad Hispanoamericana
Presente

Estimados sefiores:

El estudiante ALEJANDRO FREER DELGADO, cédula de identidad nimero 116710558,
me ha presentado, para efectos de revision y aprobacion, el trabajo de investigacion
denominado: “MORTALIDAD Y CARGA DE LA ENFERMEDAD PORLUPUS EN
COSTA RICA 2000-2019”.

El cual ha elaborado para optar por el grado de Licenciatura en Medicina y Cirugia.He
revisado y he hecho las observaciones relativas al contenido analizado, particularmente, lo
relativo a la coherencia entre el marco tedrico y el andlisis de datos; la consistencia de los
datos recopilados y, la coherencia entre estos y las conclusiones; asimismo, la aplicabilidad
y originalidad de las recomendaciones, en términos de aporte de la investigacion. He
verificado que se han hecho las modificaciones esenciales correspondientes a las
observaciones indicadas.

Por consiguiente, este trabajo cuenta con los requisitos para ser presentado en la defensa

publica.
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—DMes bardel—
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Dra. Maria Fernanda Alvarez Pineda
Céd. 2-0721-0894
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ANEXO 1 (Versién en linea dentro del Repositorio)
LICENCIAY AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA PUBLICAR Y
PERMITIR LA CONSULTAY USO

Parte 1. Términos de la licencia general para publicacion de obras en el repositorio
institucional

Como titular del derecho de autor, confiero al Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) una
licencia no exclusiva, limitada y gratuita sobre la obra que se integrara en el Repositorio
Institucional, que se ajusta a las siguientes caracteristicas:

a) Estarad vigente a partir de la fecha de inclusion en el repositorio, el autor podra dar por
terminada la licencia solicitandolo a la Universidad por escrito.

b) Autoriza al Centro de Informacion Tecnol6gico (CENIT) a publicar la obra en digital, los
usuarios puedan consultar el contenido de su Trabajo Final de Graduacion en la pagina Web de
la Biblioteca Digital de la Universidad Hispanoamericana

c) Los autores aceptan que la autorizacion se hace a titulo gratuito, por lo tanto, renuncian a
recibir beneficio alguno por la publicacion, distribucion, comunicacion publica y cualquier otro
uso que se haga en los términos de la presente licencia y de la licencia de uso con que se publica.
d) Los autores manifiestan que se trata de una obra original sobre la que tienen los derechos que
autorizan y que son ellos quienes asumen total responsabilidad por el contenido de su obra ante
el Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) y ante terceros. En todo caso el Centro de
Informacidn Tecnoldgico (CENIT) se compromete a indicar siempre la autoria incluyendo el
nombre del autor y la fecha de publicacion.

e) Autorizo al Centro de Informacion Tecnologica (CENIT) para incluir la obra en los indices
y buscadores que estimen necesarios para promover su difusion.

f) Acepto que el Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) pueda convertir el documento a
cualquier medio o formato para propoésitos de preservacion digital.

g) Autorizo que la obra sea puesta a disposicion de la comunidad universitaria en los términos
autorizados en los literales anteriores bajo los limites definidos por la universidad en las
“Condiciones de uso de estricto cumplimiento” de los recursos publicados en Repositorio
Institucional.

S| EL DOCUMENTO SE BASA EN UN TRABAJO QUE HA SIDO PATROCINADO O
APOYADO POR UNA AGENCIA O UNA ORGANIZACION, CON EXCEPCION DEL
CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT), EL AUTOR GARANTIZA QUE
SE HA CUMPLIDO CON LOS DERECHOS Y OBLIGACIONES REQUERIDOS POR EL
RESPECTIVO CONTRATO O ACUERDO.
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