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RESUMEN

Introduccion: El indice neutroéfilo/linfocito (INL) es un biomarcador accesible y econémico
que ha demostrado utilidad en la evaluacion de la actividad inflamatoria en diversas
patologias, incluidas las enfermedades reumaticas autoinmunes cronicas (ERAC). Este
estudio describe el comportamiento del INL en pacientes cubanos con ERAC.

Métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo y transversal en 27 pacientes con ERAC (Lupus
Eritematoso Sistémico - LES, Artritis Reumatoide - AR, Espondiloartropatias y Psoriasis) en
dos hospitales cubanos. Se calculé el INL a partir de hemogramas y se correlacioné con la

actividad de la enfermedad y la eritrosedimentacion (ESR).
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Resultados: El INL promedio general fue de 4,8 (DE=1,1). Los pacientes con LES presentaron
el INL mas elevado (6,3 + 0,7), sequidos de AR (4,7 + 0,9). Se observé una correlacion
positiva y significativa entre el INL y la actividad de la enfermedad en todas las entidades (p
< 0,05). La correlacién entre INL y ESR fue significativa en LES (r=0,827; p=0,005) y AR
(r=0,732; p=0,011).

Conclusion: El INL se correlaciona significativamente con la actividad inflamatoria en ERAC,
especialmente en LES y AR, lo que respalda su utilidad como marcador complementario en
la practica clinica.

Palabras clave: indice neutréfilo-linfocito, enfermedades reumaticas autoinmunes, lupus

eritematoso sistémico, artritis reumatoide, inflamacion, biomarcador.

ABSTRACT

Introduction: The neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) is an accessible and low-cost
biomarker that has shown utility in assessing inflammatory activity in various pathologies,
including chronic autoimmune rheumatic diseases (CARD). This study describes the
behavior of NLR in Cuban patients with CARD.

Methods: A descriptive, cross-sectional study was conducted in 27 patients with CARD
(Systemic Lupus Erythematosus - SLE, Rheumatoid Arthritis - RA, Spondyloarthropathies,
and Psoriasis) from two Cuban hospitals. NLR was calculated from blood counts and
correlated with disease activity and erythrocyte sedimentation rate (ESR).

Results: The overall mean NLR was 4.8 (SD=1.1). Patients with SLE had the highest NLR (6.3
+ 0.7), followed by RA (4.7 + 0.9). A positive and significant correlation was found between
NLR and disease activity in all conditions (p < 0.05). The correlation between NLR and ESR
was significant in SLE (r=0.827; p=0.005) and RA (r=0.732; p=0.011).

Conclusion: NLR correlates significantly with inflammatory activity in CARD, particularly in
SLE and RA, supporting its use as a complementary marker in clinical practice.

Keywords: Neutrophil-to-lymphocyte ratio, autoimmune rheumatic diseases, systemic lupus

erythematosus, rheumatoid arthritis, inflammation, biomarker.
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Introduccion

Las enfermedades reumaticas autoinmunes crénicas (ERAC) son un grupo de trastornos
caracterizados por una respuesta immune dirigida contra los propios tejidos, lo que conlleva
inflamacion sistémica, dafio organico y mayor morbilidad.() Entre ellas destacan la artritis
reumatoide (AR), el lupus eritematoso sistémico (LES), las espondiloartropatias y la
psoriasis artritica. El diagndstico y seguimiento de estas enfermedades requieren de
biomarcadores sensibles y accesibles.

El indice neutrdfilo/linfocito (INL), derivado del hemograma, ha emergido como un marcador
inflamatorio en patologias oncoldgicas, cardiovasculares e infecciosas.® En reumatologia,
se ha asociado con la actividad de la enfermedad en AR, LES y otras ERAC.® Sin embargo,
existen pocos estudios en poblaciones cubanas. Este trabajo tuvo como objetivo describir el
comportamiento del INL en pacientes con ERAC atendidos en dos hospitales de Cuba.

Las enfermedades reumaticas autoinmunes cronicas (ERAC) constituyen un grupo
heterogéneo de trastornos inflamatorios sistémicos caracterizados por una ruptura de la
autotolerancia inmunoldgica, lo que resulta en una respuesta inmune desregulada vy,
consecuentemente, en dafio tisular y organico progresivo.(

Estas afecciones, que incluyen el LE), la AR, las espondiloartropatias (Es Arp) y la artritis
psoriasica (Ar Ps), se asocian a una elevada morbilidad, deterioro de la calidad de vida y un
aumento significativo en la mortalidad prematura.

El tratamiento clinico de las ERAC es dificil, y requiere una monitorizacion continua de la
actividad inflamatoria para guiar las decisiones terapéuticas y prevenir el dafo
irreversible.®

En el contexto epidemioldgico cubano, se estima que alrededor del 1 % de la poblacion
padece alguna forma de ERAC, lo que impone una carga considerable al sistema de salud y
subraya la necesidad de herramientas diagndsticas y de seguimiento eficientes.® Si bien

indicadores tradicionales como la velocidad de sedimentacion globular (VSG) y la proteina C
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reactiva (PCR) son fundamentales, no siempre reflejan de manera fidedigna la actividad de
la enfermedad, especialmente en entidades como el LES, donde la PCR puede permanecer
normal a pesar de la actividad y las espondiloartropatias.®

El indice neutréfilo/linfocito (INL) ha surgido como un biomarcador inflamatorio de bajo
costo y facil acceso, calculado a partir de un simple hemograma. Su fundamento bioldgico
radica en que los neutrofilos son células clave en la inflamacidén aguda y crénica, liberando
mediadores proinflamatorios, mientras que los linfocitos estan intimamente relacionados
con la respuesta inmune adaptativa y la regulacion.@® Un INL elevado refleja un
desequilibrio: un aumento en los neutréfilos (indicando inflamacién sistémica) o una
disminucién en los linfocitos (linfopenia), un hallazgo comuin en ERAC como el LES y que se
ha asociado a la actividad de la enfermedad y a un peor prondstico.® En pacientes con ARy
LES, valores de INL superiores a 2,5-3,0 se han asociado consistentemente con una mayor
actividad y con la falta de remision sostenida.®® Su uso se ha extendido incluso para
ayudar a diferenciar un brote de ERAC de una infeccién intercurrente, un dilema comun en la
practica reumatoldgica.(

A pesar de la evidencia internacional que respalda su utilidad, su aplicabilidad especifica en
la poblacion cubana con ERAC, en un contexto clinico determinado, no habia sido
documentada. Este estudio se propone, por tanto, describir el comportamiento del INL y
evaluar su utilidad clinica como marcador de actividad inflamatoria en las ERAC mas

frecuentes atendidas en la atencion secundaria.

Métodos

Disefio y poblacion: Estudio descriptivo y transversal que incluyd 27 pacientes con
diagndstico de ERAC (LES, AR, Es Arp Ar Ps) en Hospitales Clinico de segundo nivel de
atencion” entre 1ro de enero y 15 de diciembre de 2024. Los criterios de inclusion fueron:
enfermedad en actividad, datos completos en historia clinica y diagndstico confirmado
segun criterios internacionales (ACR/EULAR 2010 para AR, SLICC 2012 para LES, ASAS para

espondiloartropatias, y diagndstico dermatoldgico para psoriasis). Se excluyeron pacientes
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con infecciones, neoplasias, embarazo o tratamientos que afectaran el recuento
leucocitario.

Variables y procedimientos: Se recogieron variables demograficas, tiempo de diagndstico,
INL (calculado como neutréfilos absolutos/linfocitos absolutos), VSG y actividad de la
enfermedad segun indices validados (DAS28-PCR >3,2 para AR, SLEDAI-2K =6 para LES,
BASDAI >4 para espondiloartropatias, PASI >10 para psoriasis).

Analisis estadistico: Las variables cualitativas se expresaron como frecuencias vy
porcentajes, las cuantitativas como media y desviacion estandar. Se utilizo la correlacion de
Pearson para evaluar la relacion entre INL, actividad de la enfermedad y ESR. Un valor de p <

0,05 se consider¢ significativo. El analisis se realizo con el software PSPP.

Resultados

La edad media fue de 44,7 afos (DE= 4,3 afos). El sexo femenino fue predominante,
representando el 63,0 % (17 casos) del total. La duracién media de la enfermedad fue de 7,8
anos, con el mayor porcentaje de pacientes concentrado en el grupo de entre 5y 9 anos de
evolucion (59,3 %; 16 casos). El INL promedio general fue 4,8 (DE=1,1). Los valores mas altos
se observaron en LES (6,3 £ 0,7), sequido de AR (4,7 + 0,9). El 75 % de los pacientes con LES
y 69,3 % con AR presentaron INL > 3.

Se encontrd una correlacion positiva y significativa entre INL y actividad de la enfermedad
en todas las entidades: LES (r=0,731; p=0,000), AR (r=0,627; p=0,000), espondiloartropatias
(r=0,615; p=0,000) y psoriasis (r=0,544; p=0,012).

La VSG media fue 43,9 mm/h. La correlacion INL-VSG fue significativa en LES (r=0,827;
p=0,005) y AR (r=0,732; p=0,011), pero no en espondiloartropatias (r=0,549; p=0,223) ni
psoriasis (r=0,606; p=0,158).

Tabla 1: Prueba estadistica Correlacion de Pearson para INL y VSG de las enfermedades estudiadas

Enfermedad INL (Media  DE)|VSG (mm/h, Media * DE)
Lupus Eritematoso Sistémico (LES) 6,3+0,7 56,338
Artritis Reumatoide (AR) 47+09 46,7 +5,2
Espondiloartropatias (Es  Arp) 40+05 389 4,1
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Enfermedad INL (Media + DE)[VSG (mm/h, Media + DE)
Artropatia  Psoriasica (Ar Ps) 38106 335+3,7

Nota: *p < 0,05

La correlacion del INL con la VSG. Se encontré una relacion lineal positiva y significativa
entre el INL y la VSG exclusivamente en los pacientes con LES (r=0,827; p=0,005) y AR
(r=0,732; p=0,011). No se observo una correlacion lineal significativa en los pacientes con

espondiloartropatias ni en artropatia psoriasica.(Tabla1)

Tabla 2. Prueba estadistica correlacion de Pearson para INL y actividad de las enfermedades

estudiadas
Tipo de enfermedad|Coeficiente de correlacion de Pearson (r)|Valor de p
Lupus eritematoso sistémico 0,731 0,000
Artritis reumatoide 0,627 0,000
Espondiloartropatias 0,615 0,000
Artropatia Psoriasica 0,544 0,012

Nota: *: p< 0,05.
En la correlacion del INL con la actividad de la enfermedad, se demostré una relacion lineal
positiva y significativa entre el INL y el indice de actividad clinica especifico para cada

enfermedad reumatica estudiada (p < 0,05 para todos los grupos). (Tabla 2)

Discusion
Los resultados de esta investigacion, realizados en una cohorte de pacientes cubanos con
ERAC activa, validan la utilidad del INL como un biomarcadores de actividad inflamatoria y
concuerdan con la literatura internacional.®{?) El INL promedio general de 4,8 en nuestra
muestra es notablemente elevado, superando el umbral de 3,0 que se acepta globalmente
como indicativo de inflamacion sistémica significativa en estas enfermedades|.® Este

hallazgo se explica porque todos los pacientes incluidos en el estudio se encontraban en un

estado de alta actividad de la enfermedad al momento del analisis.

El hallazgo de un INL promedio de 6,3 en los pacientes con LES destaca la intensidad de la
respuesta inflamatoria en esta entidad. Este valor es un reflejo de la patogenia lupica, donde

la linfopenia es un criterio inmunoldgico clave y la neutrofilia puede ser un marcador de
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brote o de inflamacion subclinica [9]. La elevada correlacion entre el INL y el indice SLEDAI-
2K (r=0,731) sugiere que el INL no solo indica actividad, sino que podria reflejar la gravedad
del proceso inflamatorio de manera tan efectiva como un indice clinico complejol.®(19 Este

resultado es vital para centros que buscan marcadores de prondstico rapidos y sensibles.

Un punto crucial de este estudio es la demostracion de una correlacion positiva y
significativa del INL con los indices de actividad en todas las ERAC estudiadas, incluyendo
las Espondiloartropatias y la Artropatia Psoriasicall.(0D(2 E| coeficiente de correlacion de
Pearson, aunque ligeramente menor (r = 0,544 a 0,615) que en LES y AR, sigue siendo
relevante y significativo. Esto sugiere que el INL captura la disregulacion inmunoldgica y el
estado proinflamatorio subyacente que caracteriza a estas enfermedades, incluso en
aquellas entidades donde los reactantes de fase aguda clasicos (como la VSG) a menudo
son normales o no se correlacionan bien con la actividad clinica. El INL podria estar
reflejando el proceso de sinovitis y la inflamacion de las entesis de forma independiente de

la respuesta hepatical.(13)(14).(15)

La correlacion diferencial con la VSG es otro resultado que aporta valor clinico. La fuerte
correlacion observada en LES (r=0,827) y AR (r=0,732) implica que en estas enfermedades, el
INL puede utilizarse como un marcador subrogado que refleja la misma dinamica de
inflamacion sistémica que la VSG. Sin embargo, la ausencia de correlacion significativa
entre INL y VSG en espondiloartropatias y artropatia psoriasica es particularmente
interesante y se alinea con la literatura que reporta la baja sensibilidad de la VSG en estas
enfermedades seronegativasl.(19(10.(8) En este contexto, el INL podria estar ofreciendo una
informacién complementaria sobre la inflamacion celular que la VSG no logra captar,

posicionandolo como un marcador mas sensible en estas entidades.

Finalmente, la principal fortaleza del INL radica en su aplicabilidad clinica en entornos con
recursos limitados. En el sistema de salud cubano, donde la accesibilidad a pruebas
complejas puede ser limitada, un indice calculado a partir de un hemograma de rutina (una
prueba universalmente disponible) se convierte en una herramienta invaluable para la

monitorizacion de la actividad y la toma de decisiones clinicasl.(19.(20

Como limitacion del estudio, se debe senalar el pequeno tamano de la muestra y el disefo

transversal, que no permite establecer causalidad ni evaluar el cambio del INL en respuesta
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al tratamiento. Se recomienda la realizacion de estudios longitudinales y multicéntricos para

confirmar el papel prondstico del INL en las ERAC cubanas.

Conclusiones

El INL se correlaciona significativamente con la actividad inflamatoria en ERAC,
especialmente en LES y AR, y muestra una asociacion relevante con la ESR en estas
enfermedades. Su calculo accesible y bajo costo lo convierten en un biomarcador
complementario valioso para la practica clinica en entornos con recursos limitados. Se
recomienda la realizacion de estudios longitudinales con muestras mas grandes para

consolidar estos hallazgos.
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