




	Resumen

	Introducción: El lupus eritematoso sistémico (LES) de inicio tardío es una forma poco frecuente de la enfermedad, caracterizada por manifestaciones clínicas atípicas y mayor carga de comorbilidades, lo que dificulta su diagnóstico y manejo oportuno.  El objetivo del presente estudio fue comparar las características sociodemográficas, clínicas y paraclínicas, así como los desenlaces terapéuticos, de pacientes con LES de inicio temprano y tardío en un centro de referencia del Caribe colombiano.

	Métodos: Estudio observacional, descriptivo y transversal, basado en la revisión de historias clínicas a partir de la base de datos RENELUP (2010–2024). Se incluyeron pacientes ≥18 años que cumplían con los criterios EULAR/ACR 2019. Se aplicaron pruebas de chi-cuadrado, de Fisher y T de Student.

	Resultados: Se analizaron 282 pacientes: 235 (83%) con LES temprano y 47 (17%) con LES tardío. Predominó el sexo femenino (89% y 81%, respectivamente). El LES tardío presentó mayor proteinuria (2.900 vs 662 mg/24 h; P<0.001) y menor HDL (41 vs 48 mg/dl; P=0.038).
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No hubo diferencias significativas en la remisión ni en la mortalidad.

	Conclusión: Los pacientes con LES tardío presentaron una menor frecuencia de manifestaciones clínicas típicas como compromiso mucocutáneo, articular y hematológico. En cuanto al compromiso renal, los pacientes con LES tardío presentaron una mayor carga de proteinuria, sin diferencias estadísticamente significativas en la mortalidad ni en la tasa de remisión.

	Palabras claves:

	Nefritis lúpica, Lupus tardío, Lupus eritematoso sistémico, Lupus temprano, Proteinuria, Enfermedad renal crónica.

	Sociodemographic, clinical, and laboratory profile of patients with early- versus late-onset systemic lupus erythematosus. A single-center observational study in the Colombian Caribbean.
Abstract


	Introduction: Late-onset systemic lupus erythematosus (SLE) is a rare form of the disease, characterized by atypical clinical manifestations and a higher burden of comorbidities, which makes it challenging to diagnose and manage on time.  The objective of this study was to compare the sociodemographic, clinical, and paraclinical characteristics, as well as the therapeutic outcomes, of patients with early- and late-onset SLE in a reference center in the Colombian Caribbean.

	Methods: Observational, descriptive, and cross-sectional study, based on the review of medical records from the RENELUP database (2010–2024). Patients aged ≥18 years who met the 2019 EULAR/ACR criteria were included. Chi-square, Fisher's, and Student's T tests were applied.

	Results: A total of 282 patients were analyzed: 235 (83%) with early SLE and 47 (17%) with late SLE. Females predominated (89% and 81%, respectively). Late SLE had higher proteinuria (2,900 vs 662 mg/24h; P<0.001) and lower HDL (41 vs 48 mg/dl; P=0.038). There were no significant differences in remission or mortality, although mortality was higher in late SLE (20.7% vs 10.1%).

	Conclusion: Late-onset SLE showed lower clinical activity, greater comorbidity, and a surprising frequency of proteinuria. These findings suggest the need for a differentiated diagnostic and therapeutic approach in older patients.

	Keywords:

	Lupus nephritis, Tardive lupus, Systemic lupus erythematosus, Early lupus, Proteinuria, Chronic kidney disease.
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	l lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad reumatológica autoinmune de afectación multisistémica caracterizada por la producción de anticuerpos, de etiología incierta, con una prevalencia mayor en mujeres en edad reproductiva entre los 15 a 44 años y con una incidencia a nivel mundial entre 1 a 10 por 100.000 habitantes por año y una prevalencia de 20 a 70 por 100.000 habitantes [1]. En Colombia, la prevalencia reportada es de 8.77 por 100.000 habitantes, con una relación mujer:hombre de 8:1 en individuos de edad entre los 45 y 49 años [2].

	El diagnóstico de LES se fundamenta en los criterios clasificatorios establecidos por la European League Against Rheumatism/American College of Rheumatology (EULAR/ACR), actualizados en el 2019 [3], que integran parámetros clínicos e inmunológicos. Entre las manifestaciones clínicas consideradas se incluyen síntomas constitucionales como fiebre, alteraciones cutáneas (lupus cutáneo agudo, subagudo, discoide, alopecia y/o úlceras orales), compromiso articular (sinovitis y/o artritis), manifestaciones neuropsiquiátricas (delirio, psicosis o convulsiones), serositis (derrame pleural, derrame pericárdico o pericarditis aguda), así como afectación hematológica y renal, caracterizada por proteinuria y la posible presencia de nefritis lúpica [3]. En el componente inmunológico, se contempla la detección de anticuerpos antifosfolípidos (anticardiolipina y anticoagulante lúpico), hipocomplementemia C3 y/o C4, y anticuerpos específicos positivos. La clasificación requiere una puntuación mínima de 10 puntos, siendo condición indispensable la positividad de los anticuerpos antinucleares (ANA) a un título ≥1:80 [3].

	Entre las principales manifestaciones clínicas del LES, se destaca el compromiso renal, estrechamente asociado a la presencia de anticuerpos anti-ADN de doble cadena [4]. En comparación con los pacientes con lesiones discoides y factor reumatoide positivo, los anti-ADN positivos presentan una mayor predisposición a desarrollar nefritis lúpica [5]. Esta entidad se caracteriza por la presencia de proteinuria ≥500 mg/24 h, sedimento urinario activo, positividad para ANA y/o anti-ADN, y confirmación diagnóstica mediante biopsia renal [6].  El compromiso renal puede estar presente al momento del diagnóstico o manifestarse en los primeros años de la enfermedad y constituye una fase crítica en la evolución del paciente, dada su estrecha relación con el aumento de las tasas de morbilidad y mortalidad [5].

	El LES de inicio tardío, usualmente definido como aquel que se manifiesta en pacientes mayores de 50 años, constituye una entidad poco frecuente, con una prevalencia estimada entre el 2 y el 12% de los casos reportados a nivel mundial [7]. En este grupo etario, el diagnóstico puede resultar desafiante, ya que las manifestaciones clínicas suelen ser menos específicas, lo que obliga a descartar cuidadosamente los diagnósticos diferenciales. Se ha descrito, además, que en pacientes adultos mayores la positividad de autoanticuerpos presenta un patrón característico, observándose anti-Ro en aproximadamente el 90% de los casos, anti-La en un 60% y anti-ADN en cerca del 30% [7, 8].

	Los pacientes con LES de inicio tardío suelen presentar con menor frecuencia las manifestaciones típicas del LES observadas en participantes menores de 50 años, particularmente las de tipo mucocutáneo, renal y musculoesquelético; dicha diferencia podría explicarse por los cambios asociados a la senescencia inmunológica [7]. En términos generales, se acepta que el LES de inicio tardío se caracteriza por un inicio más insidioso, una menor afectación de los órganos y un curso clínico relativamente benigno [8].

	El objetivo de este estudio observacional es describir las características sociodemográficas, clínicas y de laboratorio de pacientes con diagnóstico de LES antes de los 50 años (LES de inicio temprano) comparado con los pacientes diagnosticados con LES en ≥ 50 años (LES de inicio tardío), atendidos en un centro de salud de cuarto nivel en la Costa Caribe Colombiana desde el año 2010-2024 mediante el análisis de historias clínicas por medio de la herramienta RENELUP.

	Materiales y métodos

	Diseño del estudio

	Este estudio es observacional, de corte transversal. La fuente es retrospectiva.

	Escenario

	El estudio se realizó en un centro de salud de cuarto nivel en la costa del Caribe colombiano. El período de estudio fue del 1 de enero de 2010 al 31 de diciembre de 2024.

	Participantes

	Se incluyeron en el estudio los registros de pacientes con diagnóstico de lupus eritematoso sistémico con criterios clasificatorios EULAR/ACR 2019 con edad mayor o igual a 18 años. No hubo criterios de exclusión.

	Variables

	Las variables incluyeron datos demográficos, clínicos, manifestaciones de lupus y pruebas biológicas, entre otros. Se documentaron el grado de remisión y la mortalidad.

	Fuentes de datos/mediciones

	La fuente fue indirecta. Los datos se recopilaron mediante el sistema de registro institucional de historias clínicas RENELUP.

	Sesgos

	Se evitó el sesgo de observación y de selección mediante la aplicación de criterios de selección de participantes. El investigador principal siempre mantuvo los datos mediante una guía y registros aprobados en el protocolo de investigación para evitar posibles sesgos del entrevistador, de la información y del recuerdo. En caso de duda sobre la desviación estándar de los datos, se realizaron correcciones mediante revisiones in situ de los datos anómalos. Dos investigadores analizaron de forma independiente cada registro por duplicado, y las variables se ingresaron en la base de datos tras verificar su concordancia.

	Tamaño del estudio

	La muestra fue probabilística. La población de la región Caribe de Colombia es de aproximadamente 10.7 millones de personas. Con un porcentaje de 18.9% de mujeres en edad reproductiva de 18 a 45 años representan 2’022.300 mujeres en edad reproductiva. Con una  tasa de prevalencia de Lupus de 8.8 casos por 100.000 habitantes. La población objetivo con Lupus es de 178 casos posibles. Usando EPI info TM (Stat Calc, Epi Info, CDC, Atlanta. Versión 7.2.6 [octubre de 2023]), con una frecuencia esperada del 50 %, un límite de confianza del 5 % y un nivel de confianza del 99.99 %, el tamaño de la muestra fue de 159 casos.

	Variables cuantitativas

	Los resultados se presentan en frecuencias y porcentajes. No se convirtieron variables en escala a cuantitativas.

	Análisis estadístico

	Se utiliza la prueba de Kolmogorov-Smirnov para evaluar la distribución de los datos, considerando significativos los valores de P < 0.05. Las variables cuantitativas se resumen en media y desviación estándar (DE) o mediana (Mna) y rango intercuartílico (IQR), según corresponda. Las variables cualitativas se resumen mediante frecuencias relativas absolutas y porcentuales. Las comparaciones de variables cuantitativas se realizaron mediante el test t de promedio en muestras independientes o el test de mediana. La comparación de variables cualitativas se realiza mediante el test de asociación de Chi-Cuadrado o el test exacto de Fisher. Valores de probabilidad asociada menores a 0.05 se consideran estadísticamente significativos.. Se utilizó el software R para el análisis.

	Resultados

	Participantes

	Se incluyeron 282 pacientes, lo que cumplió con el tamaño muestral esperado. Un total de 235 casos corresponden a LES de inicio temprano y 47 a LES de inicio tardío.

	Resultados principales

	La Tabla 1 presenta las características de los pacientes analizados, por grupo definido según la edad de inicio del LES. La mediana de edad del grupo de pacientes con LES de inicio temprano fue de 34 años (IQR: 29 – 39); el paciente más joven fue de 18 años y el mayor, de 46 años. En el grupo de pacientes con LES de inicio tardío, la mediana de edad fue de 63 años (IQR: 59 – 70); en el grupo de LES tardío, el paciente más joven reclutado fue de 54 años y el mayor, de 79 años.  

	En cuanto a la distribución por sexo, el 89% de los pacientes con LES de inicio temprano eran mujeres, mientras que en el grupo con LES de inicio tardío, las mujeres representaron el 81%. No se hallaron diferencias significativas en la distribución por sexo entre los pacientes de ambos grupos (P-valor = 0.135).  

	Respecto a las comorbilidades, en ambos grupos, la hipertensión arterial fue la más frecuente y el síndrome de Cushing secundario, la menos frecuente. Aunque en ninguno de los casos se detectó una diferencia estadísticamente significativa,  se observó una mayor frecuencia de osteoporosis entre los pacientes con LES de inicio temprano (28% vs 7% en inicio tardío) y una mayor frecuencia de diabetes mellitus entre los pacientes con LES de inicio tardío (25% vs 9% en inicio temprano). El resto de las características analizadas no ha mostrado diferencias estadísticamente significativas entre los dos grupos. 

	En la Tabla 2 se presentan las medias (IQR) de los parámetros de laboratorio analizados en ambos grupos de LES. Se observaron diferencias significativas en las valoraciones de proteinuria y HDL. Respecto de la proteinuria, los pacientes con LES de inicio tardío presentan una mediana significativamente mayor que la de los pacientes con LES de inicio temprano (662 mg/24 hs vs 2.900 mg/24 hs, respectivamente; P < 0.001). Por el contrario, la mediana de los valores de HDL fue significativamente superior en los LES de inicio temprano (48 mg/dl vs 41 mg/dl en los de inicio tardío, P = 0.038). No se observaron diferencias significativas en el resto de los parámetros analizados.

	Con respecto a la respuesta terapéutica, la no remisión fue la más frecuente entre los pacientes con LES de inicio tardío, mientras que entre los pacientes con LES de inicio temprano, la más frecuente fue la remisión parcial. Sin embargo, estas diferencias no resultan estadísticamente significativas (Tabla 3, p-valor: 0.269).

	Asimismo, en cuanto al seguimiento de los pacientes, al momento del estudio, el 90% de los pacientes con LES y el 80% de los pacientes con inicio tardío estaban con vida, aunque la diferencia no es estadísticamente significativa (Tabla 4, p-valor = 0.117).

	 

	
 

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	
		
				Tabla 1. Características de los pacientes incluidos en el estudio.

		

		
				Características

				LES de inicio temprano (n = 235)

				LES de inicio tardío (n = 47)

				p-valor

		

		
			

		
				Edad (años) Mna (IQR)

				34.00 (29.00 – 39.00)

				63.00 (59.00 – 70.00)

				---

		

		
				Sexo, n (%)

		

		
				Masculino

				24

				(10.53)

				9

				(19.15)

				0.135

		

		
				Femenino

				204

				(89.47)

				38

				(80.85)

		

		
				Edad al diagnóstico Mna (IQR)

				26.00 (22.00 – 31.00)

				55.00 (52.00 – 61.50)

				---

		

		
				Comorbilidades, n (%)

		

		
				HTA 

				58

				(73.42)

				28

				(100.00)

				---

		

		
				Diabetes mellitus

				4

				(8.89)

				4

				(25.00)

				0.189

		

		
				Dislipidemia

				6

				(14.63)

				4

				(22.22)

				0.475

		

		
				Cushing 2do grado

				1

				(2.70)

				0

				(0.00)

				---

		

		
				Osteoporosis

				10

				(27.78)

				1

				(7.14)

				0.148

		

		
				Síndrome metabólico

				1

				(2.86)

				1

				(7.69)

				0.473

		

		
				Otras

				24

				(51.06)

				6

				(35.29)

				0.396

		

		
				Manifestaciones de LES, n (%)

		

		
				Lupus cutáneo agudo

				23

				(18.55)

				4

				(17.39)

				0.999

		

		
				Fotosensibilidad

				70

				(49.65)

				11

				(42.31)

				0.208

		

		
				Sinovitis/artritis

				116

				(73.89)

				18

				(69.23)

				0.636

		

		
				Anemia hemolítica

				28

				(22.95)

				5

				(20.83)

				0.999

		

		
				Leucopenia o linfopenia

				41

				(36.28)

				6

				(28.57)

				0.621

		

		
				Trombocitopenia

				34

				(30.63)

				5

				(22.73)

				0.610

		

		
				ANA positivo

				113

				(85.61)

				18

				(94.74)

				0.471

		

		
				Anti-DNA positivo

				68

				(64.76)

				11

				(57.89)

				0.609

		

		
				Anti-Sm

				13

				(21.67)

				2

				(16.67)

				0.999

		

		
				Cefalea lúpica

				33

				(42.31)

				10

				(55.56)

				0.431

		

		
				Alopecía

				40

				(50.00)

				8

				(44.44)

				0.796

		

		
				Convulsiones

				3

				(3.70)

				0

				(0)

				---

		

		
				Psicosis

				2

				(2.63)

				0

				(0)

				---

		

		
				Síndrome orgánico cerebral

				1

				(1.32)

				0

				(0)

				---

		

		
				Trastorno visual

				11

				(14.10)

				1

				(5.56)

				0.454

		

		
				Trastorno nervios craneanos

				2

				(2.63)

				0

				(0)

				---

		

		
				ACV

				2

				(2.67)

				0

				(0)

				---

		

		
				Vasculitis

				8

				(10.67)

				3

				(17.65)

				0.420

		

		
				Artritis

				74

				(77.89)

				16

				(84.21)

				0.760

		

		
				Miositis

				6

				(7.79)

				0

				(0)

				---

		

		
				Cilindros urinarios

				8

				(11.27)

				0

				(0)

				---

		

		
				Piuria

				13

				(17.81)

				1

				(6.25)

				0.450

		

		
				Rash

				25

				(30.49)

				6

				(33.33)

				0.786

		

		
				Úlceras mucosas

				15

				(18.75)

				1

				(5.88)

				0.290

		

		
				Pleuresia

				3

				(4.17)

				0

				(0)

				---

		

		
				Pericarditis

				4

				(5.33)

				0

				(0)

				---

		

		
				Anti-dsDNA positivo

				35

				(46.05)

				9

				(50.00)

				0.798

		

		
				Fiebre

				15

				(19.74)

				4

				(23.53)

				0.744

		

		
				Trombocitopenia

				11

				(14.47)

				2

				(13.33)

				0.999

		

		
				Leucopenia

				16

				(20.78)

				3

				(18.75)

				0.999

		

		
				SLEDAI 2K TOTAL Mna(IQR)

				16.00 

				 

				18

				 

				0.557

		

		
				Primera biopsia renal

				 

		

		
				Índice de actividad histopatológica.

				8.00 (5.00 – 12.00)

				6.00 (4.25 – 8.00)

				0.133

		

		
				Índice de cronicidad histopatológica.

				2.50 (2.00 – 4.00)

				2.00 (1.00 – 3.00)

				0.242

		

	

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	
		
				Tabla 2. Parámetros de laboratorio.

		

		
				Laboratorio
Mna (IQR)

				Lupus de inicio temprano

				Lupus tardío 

				p-valor

		

		
			

		
				Proteinuria (mg/24 hs)

				2.900

				(1.150 – 5.350)

				662.00

				(11.00 - 2128.50)

				<0.001(*)

		

		
				Hematuria, n (%)

				44

				(53.66)

				6

				(42.86)

				0.566

		

		
				C3 consumido, n (%)

				53

				(63.09)

				8

				(57.14)

				0.768

		

		
				C4 consumido, n (%)

				46

				(58.97)

				7

				(50.00)

				0.568

		

		
				Glóbulos rojos (millones/mm3)

				3.96

				(3.30 – 4.50)

				3.80

				(3.20 – 4.05)

				0.086

		

		
				Glóbulos blancos (miles/mm3)

				7.80

				(5.65 – 10.72)

				7.00

				(6.30 – 8.28)

				0.065

		

		
				Hemoglobina (valor decimal)

				10.70

				(9.03 – 12.20)

				10.70

				(9.28 – 12.05)

				0.947

		

		
				Neutrófilos (miles/mm3)

				8.00

				(5.00 – 53.00)

				6.00

				(4.80 – 62.00)

				0.503

		

		
				Plaquetas (miles/mm3)

				263.00

				(170.00 – 341.00)

				258.00

				(213.75 – 311.00)

				0.413

		

		
				Colesterol total (mg/dl)

				204.00

				(152.50 – 236.25)

				182.00

				(141.25 – 210.00)

				0.382

		

		
				Triglicéridos (mg/dl)

				220.00

				(152.00 – 283.00)

				153.00

				(131.00 – 274.00)

				0.635

		

		
				HDL (mg/dl)

				48.10

				(41.70 – 54.00)

				41.00

				(36.00 – 45.50)

				0.038(*)

		

		
				LDL (mg/dl)

				111.20

				(68.20 – 150.70)

				115.90

				(81.35 – 156.30)

				0.923

		

		
				Albúmina (gr/dl)

				3.00

				(2.30 – 3.50 )

				3.60

				(2.50 – 4.30)

				0.220

		

		
				Creatinina (mg/dl)

				1.00

				(0.70 – 2.30)

				1.30

				(0.84 – 3.79)

				0.321

		

		
				(*) Significativo al 5%

		

	

	 

	 

	 

	 

	 

	
		
				Tabla 3. Desenlaces en nefritis lúpica.

		

		
				Grado de remisión conteo (%)

				Lupus de inicio temprano
(n=111, n*=124)

				Lupus tardío
(n=15, n*=32)

				p-valor

		

		
				No remisión

				33

				(29.73)

				6

				(40.00)

				0.269

		

		
				Remisión parcial

				44

				(39.64)

				4

				(26.67)

		

		
				Remisión completa

				25

				(22.52)

				5

				(33.33)

		

		
				Recaída

				9

				(8.11)

				0

				(0.00)

		

		
				n* = datos faltantes

		

	

	 

	 

	 

	 

	 

	
		
				Tabla 4. Mortalidad.

		

		
				Estado, conteo (%)

				Lupus de inicio temprano
(n=178, n*=57)

				Lupus tardío
(n=29, n*18)

				p-valor

		

		
				Vivo

				160

				(89.89)

				23

				(79.31)

				0.117

		

		
				Fallecido

				18

				(10.11)

				6

				(20.69)

		

		
				n* = datos faltantes

		

	

	 

	 

	
 

	Discusión

	El presente estudio describe y compara las características sociodemográficas, clínicas y paraclínicas, así como la respuesta terapéutica y los desenlaces de pacientes adultos con LES de inicio temprano y de inicio tardío en una cohorte de la región Caribe colombiana. Se cuenta con información de 235 pacientes con LES de inicio temprano y de 47 con LES de inicio tardío; algunas variables presentan datos no concluyentes. 

	Conforme a lo descrito en la literatura a nivel mundial, en nuestra población el LES de inicio temprano fue más frecuente con predominio del sexo femenino, mientras que el LES de inicio tardío, aunque menos frecuente, presentó una proporción ligeramente mayor de casos en hombres, diferencia que no alcanzó significancia estadística pero que concuerda con lo descrito en la literatura. En un registro español se analizaron 3.619 pacientes, de los cuales el 15,6 % fueron clasificados como LES de inicio tardío y 84,4 % como LES de inicio con una edad promedio al diagnóstico de 57,4 años (±10,4) y una relación hombres: mujeres de 5:1 [9]. En esta población, la edad promedio al diagnóstico de LES de inicio tardío fue de 55 años, y se observó además una mayor prevalencia en el sexo masculino en comparación con los hombres con LES de inicio temprano, hallazgo concordante con lo reportado en el estudio español previamente mencionado [9].

	En cuanto a las manifestaciones clínicas, la forma de presentación varía según el tiempo de inicio de la enfermedad. En nuestra población, los pacientes con LES de inicio temprano presentaron una mayor frecuencia de compromiso cutáneo, artritis, alopecia y anemia hemolítica. En contraste, en el grupo de inicio tardío se evidenció una presentación clínica más inespecífica, con menos síntomas, predominando manifestaciones como sinovitis o artritis, y la actividad de la enfermedad (SLEDAI 2K) fue menor en dicho grupo. Estos hallazgos se alinean con lo reportado en estudios previos que atribuyen estas diferencias a la senescencia inmunológica en adultos mayores [9].

	En una cohorte de pacientes con LES en el año 2013, se observó que los pacientes con enfermedad de inicio tardío presentaban con mayor frecuencia síntomas secos (xerostomía, xeroftalmia) que los pacientes con enfermedad de inicio temprano, al igual que en otras revisiones de la literatura más recientes correspondientes al año 2022 [10, 11]. Sin embargo, otros estudios reportan una mayor afectación neurológica y pulmonar intersticial en este grupo [12]; además, se reportó una mayor incidencia de serositis en pacientes con LES de inicio tardío, de forma similar a lo observado en nuestra población, donde la serositis fue mayor en este grupo etario, aunque de forma estadísticamente no significativa [13].

	Estudios clínicos, tanto españoles como latinoamericanos, reportan más comorbilidades (especialmente cardiovasculares) al momento del diagnóstico en los pacientes con LES de inicio tardío, en contraste con quienes presentan inicio temprano, además de una mayor mortalidad acumulada atribuible a la edad y a las comorbilidades [9, 14]. En el presente estudio, la comorbilidad más frecuente fue la hipertensión arterial, la cual fue más común en individuos con LES de inicio temprano y, en menor medida, la diabetes mellitus tipo 2, la dislipidemia y el Cushing secundario. 

	En cuanto a los parámetros de laboratorio, llama la atención la presencia de proteinuria,  notablemente mayor en el grupo de LES tardío. Este hallazgo resulta llamativo y contrasta con la literatura previa, que sugiere un menor compromiso renal en pacientes con LES tardío [9, 11, 14]. En el registro RELESSER, el LES de inicio temprano mostró una mayor frecuencia de compromiso renal, incluida proteinuria significativa, en comparación con el grupo de inicio tardío, con un OR ajustado de 2.44 (1.91, 3.12), lo que concuerda con el patrón clínico descrito de menor actividad inmunológica y menor incidencia de nefritis lúpica [9]. Al igual que en el estudio español mencionado anteriormente, los estudios latinoamericanos reportan que la nefritis lúpica y la proteinuria son más frecuentes en LES [14]. 

	La discrepancia de los resultados clínicos de proteinuria que refleja el compromiso renal entre nuestro estudio y la literatura a nivel mundial, podría explicarse por un posible retraso diagnóstico, mayor carga de comorbilidades o diferencias fisiopatológicas en el envejecimiento renal, y subraya la necesidad de un seguimiento más estricto de la función renal en este subgrupo.

	En cuanto al tratamiento, diversos estudios clínicos comparan el uso de medicación inmunosupresora en pacientes con LES de inicio temprano vs LES inicio tardío, siendo más común su uso en pacientes con LES de inicio temprano, probablemente debido a una mayor actividad del LES o por comorbilidades que limitan su uso en pacientes con LES de inicio tardío; lo anterior se refleja en una respuesta clínica menor en este último grupo [9, 11, 14]. En el presente estudio, no se describe el tratamiento de inmunosupresión instaurado en ambos grupos; por lo tanto, no se logra evaluar la respuesta terapéutica. En este contexto, la mayoría de los pacientes con LES de inicio temprano lograron remisión parcial, mientras que en el grupo de inicio tardío predominó la ausencia de remisión, aunque sin alcanzar significancia estadística. Esto puede estar relacionado con limitaciones terapéuticas en adultos mayores debido a la coexistencia de comorbilidades como diabetes mellitus e hipertensión arterial, más prevalentes en este grupo, lo que condiciona la elección e intensidad de los inmunosupresores, lo cual coincide con lo reportado en la literatura mundial. 

	La mortalidad en el grupo de inicio tardío (20.7 %) versus inicio temprano (10.1 %) no fue estadísticamente significativa, posiblemente debido al tamaño muestral limitado y la alta proporción de datos faltantes. Debido a este hallazgo, es relevante continuar investigando en poblaciones más grandes con la hipótesis de que, pese a la aparente menor actividad clínica del LES tardío, los desenlaces pueden ser menos favorables, probablemente debido a la carga de comorbilidades y al menor umbral de reserva orgánica en adultos mayores. Se requieren estudios prospectivos, con mayor poder estadístico y representatividad poblacional, que permitan validar estos hallazgos y desarrollar guías de manejo adaptadas a la edad de inicio del LES.

	Entre las principales fortalezas de este estudio se destaca su enfoque comparativo, que permitió identificar diferencias y similitudes en la presentación clínica, inmunológica y en los desenlaces del LES de inicio temprano frente al de inicio tardío aportando evidencia en una población latinoamericana poco representada en la literatura internacional, lo que amplía el conocimiento sobre las variaciones regionales de la enfermedad y favorece la validez externa de los hallazgos al contrastarlos con registros internacionales. Esta caracterización no solo tiene relevancia académica, sino también aplicaciones clínicas directas, al facilitar el reconocimiento de fenotipos diferenciales y favorecer un diagnóstico más oportuno en pacientes de edad avanzada, en quienes la presentación suele ser atípica. Finalmente, los resultados generan hipótesis útiles para futuros estudios multicéntricos y prospectivos orientados a comprender mejor los mecanismos fisiopatológicos que subyacen a las diferencias entre ambos grupos etarios.

	Entre las limitaciones de este estudio se encuentra su diseño observacional y descriptivo, lo que limita la posibilidad de establecer relaciones causales entre las variables analizadas. Adicionalmente, al tratarse de una cohorte única de carácter regional, los resultados pueden no ser completamente extrapolables a otras poblaciones con composición étnica distinta o con sistemas de salud distintos. El tamaño muestral en el subgrupo de pacientes con LES de inicio tardío fue menor que en el de LES de inicio temprano, lo que podría limitar la potencia estadística para detectar diferencias significativas en algunas variables clínicas o paraclínicas. Asimismo, la información recolectada depende de la calidad y la exhaustividad de los registros clínicos, lo que conlleva el riesgo de sesgo de información. Finalmente, no se incluyó un seguimiento a largo plazo que permitiera evaluar con mayor precisión la evolución clínica y los desenlaces en ambos grupos etarios.

	 

	
		
				Tabla 5. Estudios clínicos principales sobre LES tardío.

		

		
				Estudio / Autor

				Población / Tamaño muestral

				Edad promedio (inicio tardío)

				Principales hallazgos clínicos

				Comentarios / Diferencias relevantes

		

		
				RELESSER (9)
(España, 2017)

				3.619 pacientes (565 tardío, 3.054 temprano)

				≈ 57,4 ± 10,4 años

				Menor frecuencia de nefritis lúpica, mayor comorbilidad cardiovascular en LES tardío.

				Confirmó predominio femenino en LES temprano; menor actividad y mortalidad mayor en tardío.

		

		
				Estudio Colombiano (15)
(Colombia, 2007)

				170 pacientes 
(98 tardío, 72 temprano)

				≈ 61 años

				LES temprano con mayor compromiso cutáneo, articular y hematológico. LES tardío con más serositis

				Análisis de HLA en LES tardío, encontrando alelo DR17 (DR3) mas común. 

		

		
				Estudio brasileño (16) 
(Chagas Medeiros, et al 2016)

				414 pacientes (338 inicio temprano, 60 inicio en infancia, 16 inicio tardío)

				≈ 59 años

				LES tardío con menos manifestaciones cutáneas y articulares. LES temprano con mayor tasa de nefritis

				Mayor mortalidad en LES tardío. No diferencia en el tratamiento

		

		
				Estudio latinoamericano 
GLADEL (14)
(Catoggio et al; 2014)

				1480 pacientes (102 de inicio tardío, 1378 de inicio temprano)

				≈ 56 años

				LES tardío con serositis y síntomas secos. Menor prevalencia de compromiso renal. 

				Mayor mortalidad en LES tardío

		

	

	 

	
 

	Conclusión

	En nuestra cohorte, los pacientes con LES tardío presentaron una menor frecuencia de manifestaciones clínicas típicas como compromiso mucocutáneo, articular y hematológico. En cuanto al compromiso renal, los pacientes con LES tardío presentaron una mayor carga de proteinuria, sin diferencias estadísticamente significativas en la mortalidad ni en la tasa de remisión.
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