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RESUMEN

El lupus eritematoso sistémico (LES) es un trastorno multisistémico, de etiologia
desconocida y que predomina mayoritariamente en mujeres. Uno de los sintomas
caracteristicos del LES es la aparicion de estrés. Numerosos estudios afirman que tener
una buena condicion fisica (CF) afecta de manera positiva al estrés que percibe la persona,
por ello, el objetivo del presente estudio fue examinar la asociacion entre niveles de CF
y estrés percibido (EP) en mujeres con LES. Un total de 77 mujeres con LES (edad media
43,3 [desviacidn estandar; DS 13,8 afios]) aceptaron a participar en el estudio. EI EP se
evalu6 mediante la escala de estrés percibido adaptada al castellano. Los componentes de
la CF se evaluaron mediante 4 test (6 Minute Walk Test (6 MWT), Handgrip Strength
Test; Chair Stand Test, y el Back Scratch Test). Los principales hallazgos de este estudio
nos indican que existe una asociacion entre la distancia recorrida en el 6 MWT y el EP
(P=0,01) en el anélisis de regresion ajustado por edad, mientras que no se observé
asociacion entre fuerza muscular o flexibilidad con el EP (todos P>0.05). En cambio,
cuando se incluyeron el SLEDAI y el IMC, la fuerza de asociacion entre la distancia
recorrida en el 6 MWT y el EP se atenu6 (P= 0,056). En conclusion, nuestros resultados
indican que parece haber una tendencia clara de forma que una mayor capacidad aerébica
parece estar asociada con menores niveles de EP, en cambio, no se encontrd asociacion

entre la fuerza muscular y flexibilidad con menores niveles de EP.



INTRODUCCION

El Lupus eritematoso sistémico (LES) es un trastorno multisistémico, ademas de ser una
enfermedad inflamatoria cronica de naturaleza autoinmune y de etiologia desconocida
(Garcia & Molina, 2002; Hochberg, 1997). El LES es predominante en mujeres en un
ratio 5:1(Alonso et al., 2011; Hochberg, 1997). En Espafia, se estima que por cada 10.000
habitantes, 9 tengan estd enfermedad reumatica (Carmona, Gabriel, Ballina, Laffon, &
Grupo de Estudio EPISER, 2001). Ademas de un riesgo cardiovascular elevado respecto
a la poblacion general (Wu et al., 2016), los pacientes con LES presentan una serie de
sintomas tales como la fatiga (Balsamo et al., 2013; Balsamo & Santos-Neto, 2011;
Carrion-Barbera et al., 2018; Houghton, Tucker, Potts, & Mckenzie, 2008; Ozel & Argon,
2015; Stockton, Kandiah, Paratz, & Bennell, 2012; Yilmaz-Oner et al., 2017), depresion
(Yilmaz-Oner et al., 2017), o estrés (Plantinga, Lim, Bowling, & Drenkard, 2017), que
comprometen de forma importante la calidad de vida de los pacientes (Carrion-Barbera
et al., 2018; Houghton et al., 2008).

El estrés percibido (EP) se refiere al grado en que las numerosas situaciones de la vida de
la persona son valoradas por esta como estresantes (Cohen, Kamarck, & Mermelstein,
1983). El Estrés en LES puede aparecer como un potenciador de aparicion de la
enfermedad (Peralta-Ramirez, Jiménez-Alonso, Godoy-Garcia, Pérez-Garcia, & Group
Lupus Virgen de las Nieves, 2004; Santos, 2005), ademas de ser un factor desencadenante
de brotes (Bricou et al., 2006; Santos, 2005) y agravar la enfermedad (Peralta-Ramirez et
al., 2004), aunque anteriores estudios afirman que no existe relacion causal entre el estrés
y el empeoramiento de la enfermedad (Bricou et al., 2006; Mills et al., 2017). El estrés
puede aparecer por diversos factores tales como: problemas personales (fallecimiento de
un ser cercano, divorcio, etc) (Peralta-Ramirez et al., 2004); angustia psicologica
(Kozora, Ellison, Waxmonsky, Wamboldt, & Patterson, 2005); impotencia (Mills,
Azizoddin, Gholizadeh, Racaza, & Nicassio, 2018); insomnio o peor calidad del suefio
(Moraleda et al., 2017; Palagini et al., 2016); educacién; empleo; cantidad de ingresos;
estado civil; y edad, donde esta ultima, un estudio demostré que personas mas jovenes
con LES tuvieron mayores niveles de estrés que personas mayores de 60 afios con LES
(Plantinga et al., 2017). En comparacion con la poblacion en general, las personas con
LES tienen una cantidad reducida de estrategias para afrontar el estrés, ademas de ser

estas, menos efectivas que en la poblacion general (Rinaldi et al., 2006). No se ha



encontrado referencia alguna sobre estrategias que involucren a la condicion fisica (CF)

de la persona para afrontar el estrés en personas con LES.

Esto es un dato importante, ya que a pesar de la controversia que existe en la literatura
cientifica en relacion a la asociacion entre el grado de CF y el nivel de estrés en la
poblacion en general, diversos estudios afirman que una buena CF puede afectar de
manera positiva al nivel de estrés que sufra la persona (De Geus, Van Doornen, &
Orlebeke, 1993; Deuster & Silverman, 2013; Gerber, Lindwall, Lindegard, Borjesson, &
Jonsdottir, 2013; Tuch et al., 2017). Ademas se ha demostrado que la CF es un poderoso
predictor de morbilidad y mortalidad (Barry et al., 2014; Sui et al., 2010), ya que estudios
previos han asociado a un buen nivel de CF con una menor mortalidad (Gupta et al., 2011,
Sui et al., 2010) y un menor riesgo de padecer diversas enfermedades (Sui et al., 2010).
En pacientes con LES, estudios previos han demostrado que este tipo de poblacion tiene
un menor nivel de CF con respecto a la poblacion en general (Andrews et al., 2015; Ayan
& Martin, 2007; Balsamo et al., 2013; Balsamo & Santos-Neto, 2011; Bostrom et al.,
2008; Houghton et al., 2008; Stockton et al., 2012). Por lo tanto, bajos niveles de CF
podrian estar relacionados con un mayor grado de estrés en mujeres con LES, aunque no

existen datos en esta poblacion.

A raiz de esto, el objetivo del presente estudio fue examinar la asociacion entre niveles
de condicion fisica y estrés percibido en mujeres con lupus eritematoso sistémico. La
hipotesis del estudio fue que a mayores niveles de CF, menores serian los niveles de estrés
percibido en los pacientes con LES.



METODOLOGIA

Disefio y Participantes

En este estudio transversal, un total de 172 participantes con LES fueron invitadas a
participar en el estudio a través de la Unidad de Enfermedades Autoinmunes Sistémicas
del Hospital Universitario “Virgen de las Nieves” de Granada. Los criterios de inclusion
fueron: Mujeres (edad comprendida entre 18-75 afos) con > 4 criterios de clasificacion
de LES segun los criterios del Colegio Americano de Reumatologia, con un minimo de
seguimiento médico de 1 afio en nuestra unidad y estabilidad clinica durante los 6 meses
previos al estudio, definido como ausencia de cambios en el indice de actividad de la
enfermedad del lupus eritematoso sistémico (SLEDAI) y/o el tratamiento. Los criterios
de exclusion fueron: No poder leer, comprender o firmar el consentimiento informado;
que las participantes no presentasen antecedentes familiares de enfermedad
cardiovascular en el ultimo afio o estar recibiendo en los Gltimos 6 meses un tratamiento

bioldgico o dosis superiores a 10 mg/dia de prednisona (o equivalente).

Todas las participantes recibieron informacion detallada sobre los objetivos y los
procedimientos del estudio, y firmaron el consentimiento informado antes de ser incluidas
en el estudio. El Comité de Etica del Hospital local reviso y aprobé el protocolo de

estudio.

Medidas antropométricas

La altura en cm se midi6 usando un medidor de altura, el peso en kg se midi6 con un
dispositivo de bioimpedancia (InBody R20, Biospace, Seoul, Korea). Se calcul6 el indice

de masa corporal (IMC, kg / m2).

Evaluacion de la Condicion Fisica

Cuatro tests fueron utilizados para evaluar la condicién fisica en mujeres con LES: Para
la valoracion de la capacidad aerdbica se utilizo el 6-minute walk test; para la valoracion
de la fuerza manual tanto para el tren superior e inferior se utilizé el Handgrip strength

test y 30-second chair-stand test; y para la flexibilidad el Back-Scratch test.

La capacidad aerdbica fue medida por el 6-minute walk test, (6 MWT). Lo que pretende
medir este test es medir la maxima distancia (en metros) que una persona pueda caminar
en 6 minutos (ATS Committee on Proficiency Standards for Clinical Pulmonary Function

Laboratories, 2002). La prueba se realiz6 en un circuito con una distancia total de 50 m,
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delimitado por 10 conos separados por 5 metros entre si. El total de la distancia
completada se calcul6 por el nimero de vueltas totales que la participante realizé més el
namero de conos de la ltima vuelta si esta no la completo. Esta prueba ha sido utilizada
en varios estudios con personas con LES(Houghton et al., 2008; Montalban-Méndez et
al., 2018).

La fuerza muscular fue evaluada por dos test: Handgrip strength test y 30-second chair-
stand test .El Handgrip strength test fue realizado con un dinamometro digital (TKK 501
Grip-D; Takey, Tokyo, Japon) como fue descrito otra parte (Ruiz-Ruiz, Mesa, Gutiérrez,
& Castillo, 2002). Las participantes en bipedestacion durante toda la prueba y con el brazo
en extension completa, realizaron dos veces el test (alternando con ambas manos), con un

minuto de descanso entre serie y serie. La mejor medida de cada mano fue recogida.

La fuerza muscular de la musculatura del tren inferior del cuerpo se midié con el 30-
second chair-stand test. La prueba mide la cantidad de veces que un individuo puede
levantarse, desde sentado, hasta una posicion completa en 30 segundos con la espalda

recta y los pies pegados al suelo, sin ayuda de los brazos (Rikli & Jones, 1999) .

La flexibilidad de la musculatura del tronco superior del cuerpo se midi6é con el back
scratch test (Rikli & Jones, 1999). La prueba se realizd con la participante en posicion de
bipedestacién. La distancia entre (0 la superposicion de) los dedos medios detras de la
espalda. La prueba se registr6 dos veces para cada brazo, y se utiliz6 el promedio de las

mejores puntaciones del brazo derecho e izquierdo.

Evaluacion del estrés percibido

La evaluacion del EP se ha realizado mediante la escala de estrés percibido (Perveived
Stress Scale), en su adaptacion al castellano (Remor y Carrobles, 2001; version original
de Cohen, Kamarck, y Mermelstein, 1983). Esta version esta formada por 14 items, con
respuestas en formato tipo Likert de 5 opciones de respuesta desde 0, “nunca” a 4 “muy
a menudo”, y proporciona informacion sobre el grado en que la persona considera que en
el tltimo mes, le han ocurrido acontecimientos en su vida que ha afrontado de mejor o
menor manera. La escala se punttia de 0 a 56, donde una puntuacion mas elevada se

relaciona con un mayor estrés percibido.



Otras medidas

Todas las participantes completaron un cuestionario sociodemografico y de datos clinicos
para la recopilacion de informacion sobre posibles variables de confusion, como el

consumo de tabaco o la edad.

La frecuencia cardiaca en reposo, la presion arterial diastdlica (PAD) y la presion arterial
sistélica (PAS) se mididé con el dispositivo Mobil-O-Graph® (IEM GmbH, Stolberg,
Alemania) antes de la evaluacion de la capacidad aerdbica, tras 5 minutos de reposo en
una sala con temperatura confortable. Las participantes fueron evaluadas mientras
estaban sentadas de acuerdo con la Sociedad Europea de Hipertension (Mancia et al.,
2007). EI SLEDAI se utiliz6 para evaluar la actividad de la enfermedad (Griffiths, Mosca,
& Gordon, 2005). SLEDAI tiene en cuenta la presencia y/o ausencia de varias
manifestaciones clinicas y analiticas. La puntuacion final oscila entre 0 y 105, donde una

puntuacion mas alta indica un mayor grado de actividad de la enfermedad.

Analisis estadistico

Las caracteristicas descriptivas de la muestra del estudio se presentan como media y
desviacién estdndar a menos que se indique lo contrario. Se realiz6 un analisis
exploratorio mediante diagramas de puntos para ver la asociacion entre las variables de
CF y el EP. Ademaés, la asociacion entre CF y EP se realiz6 mediante una regresion lineal.
Se realizaron 2 modelos de ajuste, el primero por la edad, y el segundo, afiadiendo a la
edad el IMC y el SLEDAL. El analisis estadistico se realizd con el programa estadistico
IBM SPSS Statistics 24 (IBM, Nueva York, Estados Unidos). La significacion estadistica
se estableci6 en P< 0.05.



RESULTADOS

Se invitd a 172 mujeres con LES a participar en el estudio, de las cuales, 81 rechazaron
participar por diversos motivos (41 pacientes reportaron vivir muy lejos del hospital; 36
no fueron capaces de encontrar tiempo para realizar las evaluaciones; y 4 no estaban
interesadas), 12 mujeres también fueron excluidas del estudio debido a que no
presentaban la estabilidad clinica requerida durante los 6 meses previos al comienzo del
estudio, ademas, se excluyd también a 2 mujeres por padecer una enfermedad
cardiovascular durante el afio previo al estudio. Un total de 77 mujeres con LES (edad
media 43,3 [desviacion estandar; DS 13,8 afios]) aceptaron a participar en el estudio,
cumplieron con los criterios de inclusion y fueron evaluadas en dos diferentes fechas
(Octubre de 2016 (N=49) y Febrero de 2017 (N=28).

Las caracteristicas descriptivas de las participantes del estudio son presentadas en la tabla
1. La duracion promedio de la enfermedad fue 14 afios (DS 10,1 afios) y el indice
promedio del SLEDAI fue 0,7 (DS 1,5) unidades. En el test 6 MWT cabe recalcar que la
muestra de participantes que realiz6 la prueba fue menor (49 participantes), ya que se
realiz6 en el primer afio del estudio y en el segundo afio no se realizé la prueba, la
distancia promedio en este test 6 MWT fue de 570,8 (DS 71,8) metros. En las pruebas
Back scratch test y Handgrip strength también hubo una muestra reducida, ya que una
participante no pudo realizar la prueba, el promedio de estas pruebas fue — 0,8 (DS 9,6)
cmy 23,7 (DS 5,4) kg respectivamente. Y por ultimo, el promedio de repeticiones en el
test Chair stand fue de 15 (DS 3,2). La asociacién cruda entre los test y la escala de estrés

percibido es presentada en la figura 1.



Tabla 1. Descripcion de las caracteristicas de los participantes

N Media DS
Edad (afios) 77 43,3 13,8
Peso (Kg) 77 65,2 11,2
IMC (Kg/m?) 77 25,5 4,5
Altura (cm) 77 160,2 6,8
Duracion de la actividad (afios) 77 14 10,1
PAS (mm/Hg) 77 118 11,4
PAD (mm/Hg) 77 76,6 10,4
SLEDAI 77 0,7 15
6MWT Distancia (m) 49 570,8 71,8
Back scratch Test (cm) 76 -0,8 9,6
Chair stand (repeticiones) 77 15 3,2
Handgrip strength (kg) 76 23,7 5,4

N %

Fumadora (%) 23 30%

Los valores son la media y la desviacion estandar a menos que se indique lo contrario; IMC,
indice de masa corporal; SLEDALI, indice de actividad de la enfermedad del lupus eritematoso
sistémico; PAS, presion arterial sistolica; PAD, presion arterial diastolica; 6MWT, 6-minute
walk test.

La asociacion sin variables de ajuste entre los diferentes componentes de la CF y la escala de

EP en mujeres con LES se presenta en la figura 1.
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Figura 1. Representacion grafica de la asociacion entre los test de CF y el EP: A) Distancia
6 MWT; B) Flexibilidad en Back Scratch test; C) Fuerza muscular en Handgrip Strength test;
D) Fuerza muscular en Chair Stand test

La asociacion entre la CF y el EP en mujeres con LES, tras ajustar por edad, IMC y SLEDAII,
como posibles variables confundidoras, se muestra en la tabla 2.

Tabla 2. Regresion lineal que evalua la asociacion entre la condicion fisica y el estrés
percibido

Modelo 1
B B 95% IC P
Escala de estrés percibido [0-14]
6-minute walk test (m)* -0,431 -0,054 -0,094 , -0,013 0,001
Back scratch test (cm) 0,102 0,086 -0,125 , 0,298 0,417
Chair stand test (reps.) -0,088 -0,232 -1,067 , 0,604 0,582
Handgrip strength test (kg) -0,016 -0,024 -0,397 , 0,349 0,898
Modelo 2
S B 95% IC P
Escala de estrés percibido [0-14]
6-minute walk test (m)* -0,356 -0,044 -0,09 , 0,001 0,056
Back scratch test (cm) 0,224 0,19 -0,041 , 0,421 0,106
Chair stand test (reps.) -0,094 -0,247 -1,116 , 0,623 0,574
Handgrip strength test (kg) -0,059 -0,091 -0,474 , 0,293 0,639

B, coeficiente de regresion estandarizado; B, coeficiente de regresion no estandarizado que
expresa el cambio unitario esperado en la variable dependiente para cada cambio unitario en
la variable independiente (cuando el resto de las variables en el modelo permanecen sin
cambios); IC, intervalo de confianza.

Modelo 1: Modelo basico ajustado por la edad

Modelo 2: Modelo 1 + SLEDAI y IMC

*n=49
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La regresion lineal revela que existe una asociacion significativa entre la distancia recorrida
en el 6 MWT vy el EP [B=-0.431; P=0,01] en el andlisis ajustado por edad (modelo 1; tabla
2), mientras que no se observo asociacion entre fuerza muscular o flexibilidad con el EP
(todos P>0.05). En cambio, cuando se incluyeron el SLEDAI y el IMC (modelo 2; tabla 2),
la fuerza de asociacion entre la distancia recorrida en el 6 MWT y el EP se atenud [=-0.356;

P=0,056].
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DISCUSION

Los principales hallazgos de este estudio indican que los niveles de fuerza muscular y
flexibilidad no se asocian con el estrés percibido en mujeres con LES. Sin embargo, parece
haber una tendencia clara de forma que una mayor capacidad aerdbica parece estar asociada
con menores niveles de EP en la muestra estudiada. Estos resultados sugieren futuros estudios
prospectivos para entender la relacion entre la capacidad aerdbica y el EP en pacientes con
LES.

Observamos en nuestros resultados que existe una tendencia clara a que una mayor capacidad
aerdbica se asocie con menores niveles de EP (P=0,056). Esté incremento de significacion
producido entre el modelo 1y el 2, puede ser debido al IMC, ya que como bien refleja en su
estudio Zhu y cols (2010), el IMC tiene un importante papel en el desarrollo de la enfermedad
en este tipo de poblacion (Zhu, Zhang, Pan, Li, & Ye, 2010). Los resultados obtenidos en este
estudio se asemejan a los resultados de otros estudios realizados en distintas poblaciones y
género, como es el caso del estudio realizado por Balsamo y cols (2013), que realizaron su
estudio con mujeres con LES, que a su vez, realizd el mismo test de campo que en nuestro
estudio (6MWT), donde los autores indican que un mayor nivel de capacidad aerdbica puede
afectar de manera positiva a la calidad de vida en mujeres con LES, por lo que puede afectar,
a su vez, que se produzca un menor EP en esta poblacién con un mayor nivel de capacidad
aerobica, ya que el EP vy la calidad de vida estan estrechamente relacionados (Rinaldi et al.,
2006). Estudios realizados més recientemente, indican resultados similares a los citados
anteriormente, donde con una muestra de hombres sanos y entrenados (militares y atletas),
obtuvieron como resultados que las personas que tenian un mayor nivel de capacidad
aerodbica, evaluada con pruebas basadas en el VO2max, tenian un menor EP a la hora de
realizar un programa de entrenamiento o prueba, en comparacidn con personas que tenian un
menor nivel de capacidad aerébica (Singh Thakur, 2016; Tuch et al., 2017). Nuestros
resultados parecen diferir con los resultados de otros estudios (Dishman et al., 2000; @steras,
Sigmundsson, & Haga, 2017), donde en sus estudios no encontraron una relacion inversa

entre la capacidad aerdbica y el EP.

En relacion con los otros componentes de CF que se muestran en el estudio, observamos que
en ninguno de los componentes, ya sea la fuerza muscular (tren superior e inferior) o la
flexibilidad, obtenemos una asociacion inversa con el EP en mujeres con LES. Nuestros

hallazgos concuerdan con los resultados de tres estudios, donde los tres indicaban que ningun
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componente, de los citados anteriormente, afectaba al EP (Labbate et al., 1995; @steras et al.,
2017; Sui et al., 2010; Tuch et al., 2017), aunque Labbate y cols (1995) recalcaban que difiere
de la persona, es decir, que para algunas personas tener un buen nivel de CF puede tener un

efecto antiestrés, pero para otras no.

Un menor nivel de fuerza muscular en mujeres con LES esta asociado con una mayor
sensacion de fatiga, un descenso del rendimiento funcional y una peor calidad de vida
(Balsamo et al., 2013), por lo que puede aumentar el EP. En concordancia con esto, otro
estudio, también realizado con mujeres con LES, indica que la reduccion de fuerza muscular
del tren inferior se asoci6é con un aumento de la enfermedad (Andrews et al., 2015), por lo
que al igual que el otro caso, puede producir un incremento de EP. En relacion con la
flexibilidad, y al igual que nuestros resultados, Balsamo y cols (2013), obtuvieron como
resultados que la flexibilidad no se asociaba con las distintas variables de estudio. En
contraparte, una investigacion publicada recientemente, afirma que el incremento de la
flexibilidad puede reducir el dolor en mujeres con LES, por lo que puede estar asociado

inversamente con una reduccion del EP (Timoteo et al., 2018).
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CONCLUSIONES Y LIMITACIONES

Este estudio tiene limitaciones que deben ser destacadas. El disefio de corte transversal impide
establecer relaciones causales y se necesita investigacion experimental futura para confirmar
0 contrastar estos hallazgos. El tamafio de la muestra fue relativamente pequefio y la potencia
de los andlisis ha podido verse limitada. Por ultimo, las pacientes con actividad de la
enfermedad media a alta fueron excluidas del estudio., porque nuestros resultados pueden no

ser generalizables para toda la poblacion de mujeres con LES.

En conclusion, nuestros resultados indican que parece haber una tendencia clara de forma que
una mayor capacidad aerobica parece estar asociada con menores niveles de EP, en cambio,
no se encontrd asociacion entre la fuerza muscular y flexibilidad con menores niveles de EP.
Estos resultados sugieren futuros estudios prospectivos para entender la relacion entre la
capacidad aerdbica y el EP en pacientes con LES.
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