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Resumen

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune crénica, el cual afecta a multiples érganos y
tejidos. No se conocen todos los detalles de su origen. En distintas investigaciones realizadas, se puede entender que
LES afecta principalmente a mujeres y se sugiere que podria estar relacionado con factores hormonales y genéticos. La
prevalencia del lupus varia en diferentes regiones del mundo. En PerU, se estima que afecta alrededor de 50 de cada
100,000 habitantes al afio, siendo esta enfermedad dificil de diagnosticar debido a que sus sintomas se asemejan a los
de otras enfermedades. A nivel global, el lupus estaria con mayor presencia en América, Asia y el norte de Europa,
especialmente entre las poblaciones hispana y afroamericana. Sin embargo, la frecuencia de LES en los paises de Africa
Occidental disminuye en comparacién a los antes mencionados. El diagnéstico del lupus no se basa en la aplicacion de
una sola prueba, por el contrario, es necesario hacer distintas combinaciones de ensayos de laboratorio, asi como
evaluaciones médicas y pruebas de imagenes. Se ha observado que los autoantigenos del lupus se encuentran en
células apoptodticas, lo que sugiere que estas células podrian ser la fuente de los antigenos involucrados en la
enfermedad, lo cual sugiere mayor estudio de estos casos para poder ayudar al diagndstico oportuno de esta
enfermedad.

Palabras clave: Autoinmunidad, lupus eritematoso sistémico, autoanticuerpos.
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Abstract

Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is a chronic autoimmune disease, which affects multiple organs and tissues. Not all
the details of its origin are known, in different investigations carried out, it can be understood that SLE mainly affects
women and it is suggested that it could be related to hormonal and genetic factors. The prevalence of lupus varies in
different regions of the world. In Peru, it is estimated that it affects around 50 out of every 100,000 inhabitants per year,
making this disease difficult to diagnose because its symptoms resemble those of other diseases. At a global level, lupus
would be most prevalent in America, Asia and northern Europe, especially among the Hispanic and African-American
populations. However, the frequency of SLE in West African countries decreases compared to those mentioned above.
The diagnosis of lupus is not based on the application of a single test; on the contrary, it is necessary to perform different
combinations of laboratory tests, as well as medical evaluations and imaging tests. It has been observed that lupus
autoantigens are found in apoptotic cells, which suggests that these cells could be the source of the antigens involved

in the disease, which suggests further study of these cases to help in the timely diagnosis of this disease.

Keywords: Autoimmunity, systemic lupus erythematosus, autoantibodies
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1. Introduccién

La autoinmunidad es la carencia o pérdida de soportar o
tolerar de un organismo a los autoantigenos, la cual es
la respuesta inmune contra los tejidos (células) propios.
La relacion entre esta perturbacion del sistema inmune y
factores importantes como los ambientales, en una
persona con la sensibilidad genética, conlleva al inicio
y/o desarrollo de problemas autoinmunes. El resultado
de la enfermedad autoinmune reumatica requiere de la
incorporacion de una anamnesis completa y un examen
fisico diario, que lleve a la realizacién e interpretacion de
pruebas diagnosticas de laboratorio e imagenolégicas
apropiadas (Venegas, 2014).

El Lupus Eritematoso Sistémico es una enfermedad
autoinmune crénica que puede afectar a todos los
organos vy tejidos del cuerpo (Fava & Petri, 2019). La
patogenia del LES es el resultado de interacciones
complejas entre factores epigenéticos, genéticos,
hormonales, étnicos, inmunorreguladores y ambientales,
y varios puntos clave de estas conexiones
multifactoriales ain no estan claros. Se sabe que el LES,
asi como también otras enfermedades autoinmunes es
una enfermedad predominantemente femenina. Se sabe
poco sobre los origenes de este sesgo sexual, sin
embargo, se sugiere la presencia de factores genéticos u
hormonales ligados al cromosoma X (Zucchi et al., 2022).

El lupus afecta a una poblacion mundial de al menos
cinco millones de individuos y mas de cien mil personas
son diagnosticadas con la enfermedad cada afio. Solo en
el Pery, registramos una prevalencia estad alrededor de
50 casos por cada 100 mil habitantes al afio, aunque
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puede llevar varios afios diagnosticar a alguien con lupus
debido a que los sintomas presentados son parecidos a
los de varias enfermedades diferentes (Bermudez et a/,
2016). La prevalencia del lupus dentro de la poblacion
general varia segun la regién, oscilando entre 4 y 250
casos por cada 100,000 habitantes (Shim et al., 2014).
Estas estadisticas presentan variaciones a nivel mundial,
siendo mas comun en América, Asiay el norte de Europa,
donde afecta a 40 de cada 100,000 habitantes. Se ha
observado una mayor incidencia entre la poblacion
hispana y afroamericana (Alonso, 2017).

En poblaciones con diversidad étnica, se ha observado
que hay una mayor incidencia de lupus en grupos de
ascendencia no caucasica, especialmente en personas de
raza negra. Esto es especialmente notable en
poblaciones de origen africano en Europa, América y el
Caribe. Sin embargo, en los paises de Africa Occidental,
la frecuencia de LES es relativamente baja (Ingvarsson et
al, 2016).

Como resultado, se calcula que la proporcién de casos
entre mujeres y hombres es de 6 a 10 en la mayoria de
las series etarios, lo que significa que méas del 90% de los
pacientes son mujeres. Esta discrepancia por género se
mantiene en todos los grupos étnicos. Ademés, la
frecuencia también es mayor en mujeres, presentando
niveles mas altos en distintos momentos de la vida de
acuerdo a las investigaciones, tipicamente entre los 30 y
64 afios de edad. Es importante destacar que el
predominio femenino es mucho menos pronunciado
dentro del grupo de menores de edad y en sujeto de
atencion médica de adultos mayores (Shim et al., 2014).
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No obstante, existen investigaciones que indican que las
tasas de aparicion y prevalencia tienden a ser mas bajas
en comunidades rurales, aunque esta situacién puede
estar influenciada por disparidades en la atencion
médica (Jiménez et al.,, 2021).

No hay una sola prueba para diagnosticar el lupus, pero
un médico puede hacerlo preguntando sobre el historial
médico y los sintomas de una persona, realizando un
examen fisico completo y realizando pruebas de
laboratorio (Jiménez et al., 2021). Las inmunoglobulinas
anti-ADN de cadena doble son las inmunoglobulinas
estudiadas en mayor medida en el lupus. Estas moléculas
son una subclase de inmunoglobulinas antinucleares con
capacidad de unién tanto al ADN monocatenario como
al ADN bicatenario, y suelen ser los isotipos IgG o IgM.
Las células apoptoticas se implicaron originalmente en el
LES cuando se encontrd que los autoantigenos de LES
estaban concentrados en el interior y sobre la superficie
de los grénulos pertenecientes a las células apoptoticas,
lo que sugiere que las células apoptéticas eran la fuente
de los antigenos (Narvédez, 2020). La presente
investigacién tiene como objetivo recopilar informacion
cientifica actualizada, para explorar las metodologias
gue estan siendo usadas en el diagnostico y seguimiento
del LES.

2. Desarrollo

2.1 EVOLUCION DE LA ENFERMEDAD

El LES es conocida como una enfermedad autoinmune
cronica con periodos de exacerbacion y remision que
puede afectar cualquier tejido del cuerpo, creando
cuadros clinicos muy diversos, teniendo en cuenta que
solo el 20% de los casos de LES se presenta en nifios,
pero tiende a ser mas grave en adultos (Hancevic et al,,
2015).

Esta enfermedad tiene una amplia gama de

manifestaciones clinicas sistémicas, cutaneas,

musculoesqueléticas, cardiovasculares, renales,
neuropsiquiatricas, hematoldgicas, pulmonares vy
gastrointestinales tanto al inicio de la enfermedad como
durante su progresién (Ortega et al., 2011), mismas que
se agrupan por orden de gravedad que pueden o no ser
especificos del lupus, haciendo que esta patologia se
clasifique en lupus eritematoso cutdneo agudo,
subagudo, crénico e intermitente (Pedraz et al, 2006),
aunque debido a la variedad de cuadros clinicos, estos
reciben una calificacion de acuerdo al tiempo de

evolucion, histologia y hallazgos de laboratorio.
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Asi mismo, se conoce que esta enfermedad autoinmune
crénica con  compromiso multiorganico, curso 'y
prondstico variable, y las tasas de supervivencia han
mejorado en las Ultimas décadas. Varios estudios han
informado una tasa de supervivencia a 5 afios de mas
del 90%, dentro del cual muchos factores pueden
contribuir @ mejorar la supervivencia, incluido el
conocimiento de la enfermedad moderada, mejores
métodos de diagndstico e intervenciones terapéuticas
més tempranas y eficaces, como inmunosupresores,
antibioticos, antihipertensivos, hemodialisis y trasplantes,
aungue existen muy pocos estudios que han tratado de
evaluar la utilidad de los factores prondsticos
relacionados con la mortalidad y las escalas prondsticas
en pacientes con LES ingresados en la unidad de
cuidados intensivos (Aleman, 2020).

Por otra parte, dentro de los patrones clinicos y de
laboratorio del LES encontrados, se ha evaluado que
estos varian segun la edad de inicio, y la evidencia de
una menor incidencia de LES después de los 50 afios es
del 9 %, siendo el lupus de inicio tardio menos grave que
las etapas anteriores. (Bermudez et al., 2016). Es asi que,
el inicio tardio del LES se asocia clinicamente con mayor
frecuencia a serositis, afectacion pulmonar y sindrome
de rash malar, mientras que la erupcién paludica, la
fotosensibilidad, la alopecia, el fendmeno de Raynaud,
las manifestaciones neuropsiquiatricas y la enfermedad
renal son menos frecuentes, aunque hay estudios
recientes que describen al lupus eritematoso sistémico
tardio con mayor actividad de la enfermedad y dafio
orgénico a expensas de compromiso neuroldgico,
eventos trombodticos, osteoporosis e hipertrigliceridemia
(Acosta et al., 2016).

Molinelli et al. (2020), indica que el diagndstico del LES
esta basado en presencia de diversos sintomas clinicos,
hallazgos de laboratorio y criterios distintos establecidos
por organizaciones médicas, cabe resaltar que los
diversos avances en el diagnéstico han permitido una
identificacién mas temprana y exacta de la enfermedad,
segun Asif et al. (2022), a partir de dicho diagnéstico se
pudo establecer el tratamiento que consiste en el control
de sintomas y prevencion de futuras complicaciones, los
avances en la terapia farmacolégica han llevado a una

mejor gestion de la enfermedad y una reduccién en la
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gravedad de los brotes. Pan et al. (2022), sostiene que
los medicamentos inmunosupresores, como los
corticosteroides y los medicamentos antirreumaticos
modificadores de la enfermedad, son utilizados para
controlar la inflamacién 'y regular el sistema

inmunolégico.

2.2 CASUISTICA A NIVEL LOCAL, NACIONAL E
INTERNACIONAL

EI LES es una condicién relativamente comun y universal.
Mendoza & Galarza (2016), evaluaron la prevalencia de
LES en pacientes atendidos en el Hospital Belén de
Trujillo durante el afio 2014. Encontraron que la
prevalencia de LES fue de 24 casos por cada 100,000
habitantes, lo que indica una alta carga de enfermedad
en esta regién. En nuestro pais, se llevé a cabo el estudio
de Community Oriented Program for Control of
Rheumatic Diseases (COPCORD), con el objetivo de
conocer la prevalencia de enfermedades reumatoldgicas
y discapacidades, el cual consistié en una muestra de
personas de 1965 de una comunidad urbana marginal.
Se encontrdndose una prevalencia de lupus de 0.05%, es
decir, 50 personas por cada 100,000 habitantes (IC 95%)
(Carmona, 2018).

A nivel local, los laboratorios clinicos suelen utilizar una
combinacién de pruebas seroldgicas para el diagndstico
del LES. Estas pruebas incluyen la determinacion de
autoanticuerpos como los anticuerpos antinucleares
anti-dsDNA,

antifosfolipidos y anticuerpos anti- Smith (anti-Sm). Estas

(ANA), anticuerpos anticuerpos
pruebas se realizan mediante  técnicas de
inmunofluorescencia indirecta, ensayos
inmunoenzimaticos (ELISA) y técnicas de
inmunodifusion. Los resultados positivos de estas
pruebas pueden respaldar el diagndstico de LES y ayudar
a evaluar la actividad de la enfermedad (American

College of Rheumatology, 2019)

A nivel nacional e internacional, existen consensos y
directrices establecidas para el uso de estas técnicas de
laboratorio en el diagndstico y seguimiento del LES. Por
ejemplo, la American College of Rheumatology (ACR) y
la European League Against Rheumatism (EULAR) han
publicado criterios y pautas actualizadas para el

diagnodstico y clasificacién del LES, que incluyen la
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evaluacién de los resultados de las pruebas serolégicas.
Estas directrices estan respaldadas por estudios clinicos
y revisiones sistematicas realizadas por expertos en el
campo de las enfermedades autoinmunes (Ruiz &
Khamashta, 2011).

2.3 FENOMENO LE (Lupus Eritematoso)

El fenédmeno LE consiste en observar un tipo de célula
especifica que es extraida de la médula dsea o sangre
periférica, en la cual se observa neutréfilos maduros y
muchas veces también monocitos y eosindfilos, que
estan fagocitando las sustancias segregadas que el
organismo considera extrafio que provienen de diversos
leucocitos que muestran sus nucleos desplazados a la
periferia, haciendo esta observacién de estas células
podemos relacionar la presencia de la enfermedad o

descartarla (Cabrejos et al., 2013)

La prevalencia y la incidencia del LE son ampliamente
reconocidas en todo el mundo, aunque no hay
investigaciones  epidemioldgicas  sistematicas que
evallan especificamente la frecuencia con la que esta

enfermedad afecta a los pacientes. (Ortega et al., 2011).

Figura 01

Frotis de sangre periférica de paciente con lupus en
donde se observan polimorfonucleares con inclusiones
citoplasmicas que corresponden a material nuclear
fagocitado (flecha). Imagen caracteristica de las células
LE (Carrillo et al, 20712).

2.4 Prueba para Anticuerpos Anti Nucleares (ANA)

El anticuerpo antinuclear (ANA) es el autoanticuerpo mas
frecuente y se encuentra en més del 95% de los
individuos con LES. La prueba ANA tiene una alta

capacidad para detectarlo (>95% de sensibilidad), pero
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su especificidad para el LES es baja, llegando a ser tan
solo del 36%. Adicionalmente, alrededor del 10% de los
nifios que se consideran "sanos" reportando un caso
positivo para ANA (Bello et al.,, 2023).

Segun Orteaga et al. (2011), se lleva a cabo un anélisis
cuantitativo de los autoanticuerpos presentes en la
sangre mediante inmunofluorescencia indirecta debido
a la alta sensibilidad de esta técnica para detectar
anticuerpos antinucleares (ANA). Todos los pacientes
con lupus dan resultados positivos en esta prueba, pero
estos anticuerpos no son exclusivos del LES, ya que

también pueden estar presentes en otras enfermedades.

Por otro lado, sobre la deteccién de ensayos
antinucleares  (ANA) mediante la técnica de
inmunofluorescencia indirecta (ANA-IFl), se destaca que
la sensibilidad y la simplicidad de esta prueba la utilizan
en un método muy utilizado para la evaluacion inicial del
LES. Las personas con LES (> 95%) muestran un
resultado positivo para ANA, lo que ayuda a descartar
este diagndstico cuando el resultado es negativo. No
obstante, sélo entre el 11%-13% de los pacientes con un
resultado positivo en la prueba de ANA realmente tienen
lupus, y hasta el 15% de las personas completamente
sanas pueden dar un resultado positivo en esta prueba
(Cabiedes y Nufez, 2010). Por tanto, un resultado
positivo para ANA no es indicativo de lupus u otras
enfermedades autoinmunitarias o del tejido conectivo,
aunque este biomarcador sea relevante. Se ha
investigado ampliamente la relevancia clinica de los ANA
en enfermedades autoinmunitarias, y se ha determinado
gue este biomarcador tiene una especificidad del 97% y
una sensibilidad del 94%. Por lo tanto, resulta de utilidad
en el diagnodstico y seguimiento de pacientes que
presentan enfermedades autoinmunitarias. No obstante,
es importante realizar la deteccién de ANA de manera
ordenada y razonable, considerando otros aspectos
clinicos 'y pruebas complementarias, para evitar
interpretaciones incorrectas y asegurar un diagndstico

preciso (Ledn et al., 2022).

Para llevar a cabo esta investigacion, se obtuvo el
consentimiento de todas las personas que participaron
en las entrevistas, asegurando asi el respeto por el

derecho a la privacidad de cada uno de los entrevistados.
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Figura 02. Kit de prueba de ANA-HEp-2 AESKUSLIDES®.
(Medlicalexpo, 2023).

e —
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2.5 Anticuerpos anti-DNA de doble cadena

Los anticuerpos anti-dsDNA, también conocidos como
anticuerpos  anti-ADN  nativo, son  marcadores
seroldgicos altamente especificos en LES. No obstante,
su sensibilidad es moderadamente baja, ya que solo
estan presentes de manera transitoria en un poco mas
de la mitad de los afectados con lupus en algun lapso de

la evolucion de la condicién médica (Molina, 2007).

Se considera factible la determinacion de esta clase de
anticuerpos con hasta mas de un afio de anticipacién al
diagndstico clinico de LES; considerando también que un
incremento de estos se interpreta como una alta
probabilidad de que ocurra un brote severo de LES en el

lapso de un semestre (Wang & Xia, 2019).

Existe una relacion entre el nivel de anticuerpos
autoanticuerpos (Abs) dirigidos a antigenos nucleares
(ANAs-Abs), especialmente aquellos que se unen al ADN
de doble cadena (dsDNA-Abs), y diversas enfermedades
reumatoldgicas, siendo el LES la afeccion mas
predominante en este contexto (Arévalo et a/, 2023). Por
lo tanto, para hacer un diagnostico completo, es
fundamental hacer una correcta isotipificacion de estos
anticuerpos en las distintas metodologias existentes,
abarcando técnicas de inmunoensayo de
guimioluminiscencia, de fluorescencia indirecta con
Crithidia lucifiae (CLIFT); también es posible realizar
ensayos inmunoabsorbentes ligados a enzimas (ELISA),
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mutiplex (MIA) y radioinmunoensayos de Farr (Orme et
al, 2021).

Figura 03

Diferenciacion de un resultado positivo con patrones de
fluorescencia en cinetoplasto de Crithidia luciliae (CLIFT)
(a) y un resultado negativo (b). (Krause et al,, 2075).

2.6 Anticuerpos contra antigenos nucleares extractables
(ENA)

Estos anticuerpos tienen la capacidad de diagnosticar y
predecir enfermedades, y pueden detectarse varios afios
antes de que aparezcan los sintomas clinicos. De manera
general se puede decir que los anticuerpos anti-Sm son
exclusivos del LES. Sin embargo, sélo se presenta en 15%
a 30% de los pacientes; los anti-RNP se pueden detectar
entre el 25% y el 47% de los pacientes con LES (Molina,
2007). La deteccién de anticuerpos contra antigenos
nucleares extractables (ENA) se realiza mediante técnicas
de laboratorio especificas. Las pruebas mas

comunmente utilizadas son:
2.6.1 Inmunodifusion doble (ID)

Esta técnica se basa en la formacién de lineas de
precipitacion en una placa de agar con geles de agarosa,
utilizando sueros de pacientes. Se utilizan sueros de
referencia que contienen antigenos nucleares especificos
(por ejemplo, Sm, RNP, Ro/SSA, La/SSB) y se comparan
con el suero del paciente. Si hay reaccion entre los
anticuerpos presentes en el suero del paciente y los
antigenos de la placa, se observard la formacion de

lineas de precipitacion (Molina, 2007).
2.6.2 Ensayo de inmunoprecipitacién (IP)

Este ensayo utiliza extractos celulares o proteinas
purificadas de células como fuente de antigenos. Los

sueros de los pacientes se incuban con estos antigenos
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en condiciones especificas. Luego, se agrega una
proteina que se une a los anticuerpos (por ejemplo,
proteha A o G) y se forma un complejo
inmunoprecipitado. Este complejo se separa por
electroforesis y se visualizd mediante tincién o
transferencia a una membrana para su deteccion
(Molina, 2007).

2.6.3 Ensayo de inmunofluorescencia indirecta (IFl)

En esta técnica, se utilizan sustratos con células o tejidos
humanos que expresan los antigenos nucleares de
interés. Los sueros de los pacientes se incuban con los
sustratos y, posteriormente, se detectan los anticuerpos
unidos utilizando un anticuerpo secundario conjugado
con fluorocromo. La fluorescencia se visualiza utilizando

un microscopio de fluorescencia (Narvaez, 2020).
2.6.4 Ensayos de inmunoensayo enzimético (ELISA)

Estos ensayos utilizan placas de microtitulacion
recubiertas con los antigenos nucleares de interés. Los
sueros de los pacientes se incuban en las placas y los
anticuerpos unidos se detectan utilizando una enzima
conjugada. La reaccion enzimatica produce un cambio
de color que se puede cuantificar y se correlaciona con
la presencia y la cantidad de anticuerpos (Narvaez,
2020).

2.7 Anélisis de orina

Este mecanismo se usa para hallar la presencia de
proteina en la orina, distingue el descarte de proteina
por medio de la orina debido a que los riflones no
purifican debidamente (proteinuria). La recopilacion de
orina a lo largo de un tiempo de 24 horas puede
contribuir a informacién significativa. Los anélisis mas
frecuentes son los que se llevan a cabo para revelar la
presencia de cilindros celulares (fraccion de células, que
son descartadas cuando se cuela la sangre por medio de

los rifiones) (Sihues, 2021).

Un test de anélisis de orina puede evidenciar niveles
prominentes de glébulos rojos o proteina en la muestra
orina, lo que tiene lugar cuando el lupus perjudica a los

rifiones (Mayo Clinic, 2022).

Como sabemos el Lupus también desarrolla su
enfermedad sobre los rifiones sin previo aviso, por lo que
6
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una prueba de orina es fundamental. Los rifiones se
ocupan de descartar los desperdicios del organismo.
Una muestra de orina evidencia algunas veces la
dificultad que tiene el rifién con la funcién renal. La
prueba de orina mas comun es para evidenciar la
existencia de cilindros celulares (fraccion de células, que
son descartadas cuando se cuela la sangre por medio de
los rifiones). Asi mismo, se puede verificar si hay niveles
de excrecidon de proteinas en la orina fuera sobre los
valores normales, ya que los rifiones no decantan la
proteina como es debido, conocido como proteinuria. La
recoleccién de muestra de orina a lo largo de un tiempo
de 24 horas puede contribuir a informacién significativa
del estado clinico del paciente con sospecha de
enfermedad autoinmune tipo LES (Lupus Foundation of
America, 2013).

2.8 Hemograma completo

Segun el American College of Rheumatology, una de las
alteraciones comunes en pacientes con LES se da nivel
hematoldgico, al inicio de la enfermedad y en su
desarrollo, siendo la anemia la alteracion mas comun,
aungue también se incluye la leucopenia, linfadenopatia,
esplenomegalia y trombocitopenia (Garcla & Torres,
2019; Reina et al,, 2021, Sihues, 2021). La anemia ocurre
entre un 50 a un 80% de los casos y tiene un fuerte valor
prondstico debido a que la proporcion de pacientes
fallecidos con alteraciones hematoldgicas es mayor que
la de los pacientes vivos (Garcia et al., 2002; Martinez et
al, 2010). Por ello, una de las estrategias para el
diagnoéstico  consiste  en  realizar un hemograma
completo; una prueba que mide la cantidad de hematies,

leucocitos, plaguetas y hemoglobina (Celkan, 2020).

Actualmente los andlisis se realizan de forma
automatizada, donde un analizador automatizado
realiza mediciones precisas y cuantitativas de los
diferentes componentes de la sangre. Esto incluye el
conteo total de hematies, hemoglobina, hematocrito y
los diferentes tipos de leucocitos (monocitos, neutréfilos,
eosindfilos, linfocitos y baséfilos). No obstante, también
es importante la confirmacién mediante un analisis

microscdpico de la muestra de sangre (MINSA, 2005).
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Figura 04

Esquema del procedimiento de hemograma completo

automatizado mediante tecnologia DynaHelix Flow.

The analyzer detects
the electronic
impedance change
when a cell passes
through an aperture
and gets the cell pulse.

External electrode
= L elecroce.

o |Aperture

Diluent

Nota. Este método automatizado emplea un fluido que
permite el ingreso de las células a través de la camara de
medicion de forma individual, ademés, evita que las
células regresen a la camara una vez hayan pasado
(Tomado de Nihon Kohden Middle East).

2.9 Proteina C reactiva

Se sabe que la proteina C reactiva es usada como
marcador referente a la inflamacion, asi como también
dafio tisular, siendo una proteina que sea el caso de
encontrarse elevada, mostrando unos valores elevados
sea el caso que existe infeccion respecto por bacterias o
infeccion viral (Marcos et al., 2007). También se sabe que
es un reactante de fase aguda el cual se sintetiza en el
higado respondiendo a ciertas citoquinas, siendo esta
una respuesta a procesos inflamatorios o infecciosos, se
suele observar un aumento de la proteina C reactiva en
las primeras horas, alcanzando sus niveles pico
aproximadamente a 48 horas; en donde se puede decir
gue en pacientes que presentan lupus eritematoso
sistémico asi como fiebre, podemos utilizar la proteina C
reactiva como ayuda para poder diferenciar si esta activa
la enfermedad o se encuentra en proceso infeccioso;
donde si presenta un valor superior a 8 mg/dL nos puede
indicar que esta en una fase infecciosa y no un proceso

de lupus activo (Molina, 2007).

En personas con LES es comun observar elevacién de la
Proteina C reactiva, donde la existencia de niveles altos
de PCR puede distinguir de distintas maneras entre LES
activo e infecciones bacterianas, por los que la PCR suele
ser baja habitualmente en presencia de brotes de
actividad lUpica. Aun asi, la proteina C reactiva (PCR)

puede aumentar serositis IUpica grave, por lo cual
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pueden ser pruebas de rutina, considerando que son
eficientemente Utiles para discernir distintas causas de
fiebre en los distintos pacientes que presentan LES pero
como identificador de enfermedad deben confirmarse
con otros estudio (Mpblasd, 2019).

La proteina C reactiva se ha considerado
tradicionalmente un marcador de infeccion lupica. Se ha
debatido su valor en el seguimiento de la actividad del

lupus (Arévalo et al, 2023).
2.10 Anticuerpos antifosfolipidicos

Los anticuerpos antifosfolipidicos (aPL) son anticuerpos
gue se encuentran en el suero sanguineo de algunos
pacientes con LES. Estos pertenecen a una diversa familia
de anticuerpos, estan dirigidos contra varios antigenos,
tales como fosfolipidos que son componentes de las
membranas celulares y las proteinas de unién a
fosfolipidos. Para evaluar los aPL, se utilizan pruebas de
laboratorio especificas, entre las pruebas mas comunes
utilizadas estan  los ensayos de anticuerpos
anticardiolipina (aClL), anti glucoproteina B2 (aB2GP),
anticoagulante ldpico (LAC) (Belfeki et al, 2018;

Sammaritano, 2020)

Alrededor de un tercio de los individuos que padecen
LES presentan anticuerpos antifosfolipidos (aPL), los
cuales se asocian con manifestaciones clinicas como
trombosis venosa profunda, obstrucciones arteriales,
infarto de miocardio, ataques isquémicos transitorios,
migrafias, fendmenos vasoespasticos y fendmeno de
Raynaud (Mejia & Mendoza, 2004)

El ensayo de aCL se sostiene en el principio de la union
de los anticuerpos a los cardiolipinas, un tipo de
fosfolipidos. Se miden mediante ensayos
inmunoabsorbentes ligados a enzimas (ELISA). La
prueba de ELISA para los anticuerpos aB2GP
proporciona una prueba adicional para detectar la
presencia de aPL (Sammaritano, 2020). El anticoagulante
lUpico es una inmunoglobulina que bloquea el complejo
protrombinasa y, en consecuencia, la produccion de
trombina, provocando /n vitro una extensién de los
ensayos de coagulacion que estan influenciados por la
presencia de fosfolipidos. El ensayo de anticoagulante
lUpico evalla la prolongacion del tiempo de coagulacion
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debido a la presencia de anticuerpos que interfieren con
la cascada de coagulacién normal (Valor et al, 2018).

Figura 05

Identificacion,  andlisis e  implicaciones  clinicas

potenciales de la presencia del anticoagulante lupico

Técnicas de deteccién

dRVVT TTP-a

Confirmacién del resultado
alas 12 semanas

Anticuerpos ant

N |
k-/v/) ¥
e Acl

Negativo .

v

Nota: Identificacién, interpretacién y potenciales
implicaciones clinicas de la presencia del anticoagulante
lipico (Acl) y sus marcadores asociados, como
anticardiolipina (Anti-CL), anti-2 glicoproteina | (Anti-
2GPI), tiempo de veneno de vibora de Russell diluido
(dRVVT), fosfolipido (FL), inmunoglobulina (Ig), y tiempo
de tromboplastina parcial activado (TTP-a) (Valor et al.
2018).

2.11 Cuantificacién de inmunoglobulinas

La prueba de inmunoglobulinas se utiliza cominmente
para analizar tres tipos principales de anticuerpos
(inmunoglobulinas - 1g) que desempefian diversas
funciones para proteger la salud. Este examen es valioso
para el diagndstico y monitoreo de diversas condiciones
que pueden resultar en niveles anormales de IgM, 1gG
y/o IgA, como la artritis reumatoide y el lupus. Es
especialmente Util en pacientes con lupus, ya que suelen
presentar hipergammaglobulinemia y tienen una alta
incidencia de inmunodeficiencia. Adicionalmente, es
posible evaluar los niveles de complemento en el
organismo, que abarcan el complemento hemolitico
total, C3 y C4, frecuentemente funcionan como
marcadores de la actividad de la enfermedad (Mejia &
Mendoza, 2004).

2.12 Técnica de proteina en reactivo ultrasensible

La técnica de proteina en reactivo ultrasensible juega un
rol esencial en el diagndstico y seguimiento del lupus

eritematoso sistémico (LES). Permite identificar y
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cuantificar  biomarcadores especificos, como los
anticuerpos antinucleares (ANA) y otros anticuerpos
relacionados con el LES estando incluso en
concentraciones minimas, estas pruebas altamente
sensibles resultan fundamentales para diagnosticar la
enfermedad en sus etapas iniciales, evaluar su actividad
y monitorear la respuesta al tratamiento, brindando
informacion clinica valiosa para la toma de decisiones
médicas, al detectar y medir de manera precisa estos
biomarcadores, la técnica de proteina en reactivo
ultrasensible ayuda a los médicos a evaluar la presencia
y gravedad del LES, mejorando asi la atencién y el

manejo de los pacientes (Navarro et al., 2011).

3. Conclusiones

El lupus eritematoso sistémico estd considerado como
una enfermedad autoinmune crénica, ya que afecta a
varios érganos, complicando el estado de salud de las
personas que lo padecen, pudiendo hasta ser causal de
fallecimientos. También se han realizado multiples
registros, en los cuales se evidencia que el género
femenino es el que presenta mayor nimero de casos a
nivel mundial. En el Perd, también se ha registrado que
la poblacion femenina adulta mayo, son las mas
predispuestas en manifestar este tipo de enfermedades,
quedando para futuras investigaciones el estudio
molecular y genético en relaciéon al género y edad,
pudiéndose correlacionar con la casuistica mundial.

Se han registrado multiples estudios en los cuales se
hacen referencia a métodos de diagndstico y de ayuda
al diagnéstico para lupus eritematoso sistémico, como
son el ANA por IFl, anti DNA por Elisa, complementarios
como el examen completo de orina, proteina C reactiva
y el hemograma, que muestran aspectos especificos y
generales del estado clinico del paciente, llegando a
engranar una historia clinica adecuada y poder contribuir

al diagndstico oportuno y eficaz.
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