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Introduccion:

La inmunidad adaptativa constituye una de las piedras angulares del sistema inmunolégico,
disefiada para responder especificamente a los agentes patégenos y recordar sus
caracteristicas para una defensa mas eficiente en futuros encuentros. Este sistema se basa
en la activacién de linfocitos T y B, asi como en la produccion de anticuerpos altamente
especificos que neutralizan o eliminan antigenos extranos. A través de su capacidad de
memoria inmunoldgica, la inmunidad adaptativa asegura una respuesta rapida y robusta
contra infecciones previas. Sin embargo, esta complejidad y especificidad también la hace

susceptible a fallos.

Por otro lado el lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoinmune multisistémica
caracterizada por la formacion de complejos inmunes que se depositan en tejidos y érganos,
desencadenando inflamacion y dafio progresivo. Los pacientes pueden presentar sintomas
diversos, como erupciones cutaneas, artritis, nefritis, serositis y afectacion neuroldgica. La
etiologia del LES implica factores genéticos, epigenéticos, hormonales y ambientales, como
la exposicion a la radiacion ultravioleta. Ademas, el papel de los linfocitos B es crucial, ya que

producen autoanticuerpos contra componentes nucleares como el ADN vy las histonas.

La artritis reumatoide, en cambio, es una enfermedad inflamatoria crénica que afecta
predominantemente las articulaciones sinoviales, provocando dolor, hinchazén, rigidez
matutina y, en fases avanzadas, deformidades articulares. Aunque la AR también se asocia
con autoanticuerpos como el factor reumatoide y los anticuerpos antipéptidos ciclicos
citrulinados (anti-CCP), su patogénesis implica una interaccion compleja entre factores
genéticos, como el alelo HLA-DR4, y desencadenantes ambientales, como el tabaquismo.
Ademas de las articulaciones, la AR puede involucrar sistemas extrapulmonares, incluyendo

el corazon, los pulmones y los vasos sanguineos, 10 que subraya su caracter sistémico.

Por su parte, la esclerosis sistémica se distingue por ser una enfermedad del tejido conectivo
caracterizada por fibrosis de la piel y o6rganos internos, dano vascular progresivo vy
alteraciones inmunologicas. Los pacientes con esta condicién presentan un espectro de
sintomas que incluyen fendomeno de Raynaud, endurecimiento cutaneo y afectaciéon de
organos como los pulmones, el corazoén, los rifiones y el tracto gastrointestinal. Los
autoanticuerpos asociados a la esclerosis sistémica, como los anticuerpos antitopoisomerasa
| (anti-Scl-70) y anticuerpos anticentromero, reflejan la participacion del sistema inmune
adaptativo en su patogénesis. En conjunto, estas enfermedades representan ejemplos
paradigmaticos de como la inmunidad adaptativa, disefiada para proteger al organismo,

puede desregularse y volverse contra los propios tejidos.
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Definicién:

UPUS ery D
SiSlémicas, C
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V Ora: e de DfOtelnas.iLamadasantlcuer 0S, que atacan algunas de sus células
organos. El lupus eritematoso sistémico p

por e

paciente esta asintomatico, con esto tenemos que

afectaciones mas frecuentes son las renales, cardfacas, pulmonares, articulares,

neuroldgicas y cutdneas. ‘/

Epidemiologia:
El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad que afecta a personas de todo el

mundo, pero su prevalencia varia segun la region, el sexo, la edad y el método de
estimacién.

Frecuencia por sexo:
- Es mas comun en mujeres que en hombres, en una proporcién de 10 a 1.
- En mujeres, la prevalencia es mayor entre los 15 y 44 afios.
Frecuencia por regién:
- En los Estados Unidos, es mas comin en afroamericanos, asiaticos americanos,
afrocaribenos e hispanoamericanos.
- En México, se estima que 20 de cada 100 mil habitantes padecen lupus.
Factores de riesgo:
- Los familiares de los pacientes con LES tienen hasta 10 veces mas probabilidades
de padecerlo que la poblacién general.
- La radiacién ultravioleta es un factor ambiental que exacerba la enfermedad.
- Algunos farmacos, como la quinidina, procainamida e hidralazina, pueden inducir una

variante de lupus llamada lupus farmacolégico
- Etnicos: Las poblaciones afroamericanas e hispanas no solo tienen mayor

prevalencia, sino también formas mas graves de la enfermedad
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- Por nivel de actividag:
Remisioén: DAS28 <2 6.

Baja actividag: DAS28 entre 2.6-3.2.
Moderada actividad: DAS28 entre 3.2-5.1.

- Alta actividaq: DAS28 >5 1. 2.
2. Manifestaclones Extraartlculares

Clasificacién segun el sistema afectado:
Cutaneo:

Nédulos reumatoides: Lesiones sSubcutaneas firmes, no dolorosas, comunes
€n superficies de presién (codos, dorso de manos).

Vasculitis reumatoide: Lesiones ulcerativas, purpura palpable o gangrena digital.

Pulmonar:

- Enfermedad Pulmonar intersticial: Fibrosis pulmonar (tos seca, disnea
progresiva).
Nédulos Pulmonares: Pueden ser asintomaticos o asociarse a sindrome de
Caplan (neumoconiosis + nédulos reumatoides).

- Pleuritis: Dolor pleuritico, derrame pleural.
Cardiovascular: Pericarditis:

- Dolor toracico, derrame pericardico.

- Aumento del riesgo de aterosclerosis: Infarto de miocardio y accidente
cerebrovascular.

- Miocarditis rara pero posible.
Oftalmolégico:
- Epiescleritis: Inflamacién superficial, enrojecimiento ocular sin dolor
significativo.
- Escleritis: Inflamacién profunda, dolorosa, puede causar perforacion escleral.
- Queratoconjuntivitis seca: Asociada al sindrome de Sjégren secundario
Neurolégico:
- Compresién nerviosa por sinovitis o subluxacion: Sindrome del tinel carpiano.
- Compresién medular por inestabilidad atlantoaxial.
Hematolégico:
- Anemia de enfermedades cronicas.
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Tratamiento farmucoléglco:

;;’I:?g?acrl Antlmumttlcou Modlﬂcadoros de |
amiento, Se dividen en convenclonales. biol

FAMEs convencionales (FAMECc):
Metotrexato (MTX):

a Enfermedad (FAMEs

): Son el pil
6gicos y dirigidos. e

- Dosis iniclal; 7,515 MY una vez por semana.

= Dosis maxima: Hasta 25 mg/semana (ajustar seg(in tolerancia).

- Forma de administracion: Oral 0 subcutanea.

. Conslderaclones: Administrar con acido félico (5 mg/semana) para reducir
efectos secundarios.

Monitorear funcién hepatica, renal y hemograma.
Leflunomida:

= Dosls inicial: 10-20 mg diarios.
- Forma de administracién: Oral.

- Conslideraciones: Contraindicado en embarazo, monitorear funcién hepatica.
Sulfasalazina:

Dosis inicial: 500 mg/dfa, aumentar progresivamente a 1-1.5 g dos veces al dia.
- Forma de administracién: Oral.

- Consideraciones: Monitorear hemograma y funcién hepética.
Hidroxicloroquina:
- Dosis: 200-400 mg diarios.

- Forma de administracion: Oral.
- Consideraciones: Realizar examen oftalmolégico anual.

FAMEs blolégicos (FAMED): Indicados si el paciente no responde a FAMEc o tiene
enfermedad grave.

Inhibidores de TNF-a:

- Adalimumab: 40 mg subcutaneo cada 2 semanas.
- Etanercept: 50 mg subcutdneo semanal.

- Infliximab: 3-5 mg/kg IV cada 8 semanas (después de dosis de induccién).
Inhibidores de IL-6:

- Tocilizumab: 8 mg/kg IV cada 4 semanas o 162 mg subcutdneo cada 1-2
semanas. i

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 12












Distribucién por Sexo

- Laesclerosis sis

proporcién muj
estudiada.




" Infecciones: A
€specifico, ge
desencade a
genética
Factores .
areas y Danas

agentes cor tar

Factores inmunole

- Alteragcién
- Alteracién

B




SrQueadas, 10 que proc
Vana en Qravedad yE
afecoion visceral de rani
hasta una afeccid

ultima forma e d
Ademas, la
reumaticas aut

mixta del




= Morfea Panescle C

Afectacién Cutanea di

- Distal Y Proximal
- Rapidamente Prog







4 Compromlao Renal:

Crisis
renal aguy

5
N )

Compromise Care




Dlagnéstico Clinico

Manifestaclones Clinicag

El diagnéstico Clinico de la ES sg

Fenémeno de Rayn;

Como el primer Si
Engrosamiente Cutan

oMz

Esclerodact I
pies.

Distribue
difusas.v‘

- Telangiee




Anticuerpog anti.s

|ndiCativosg’
Anﬂcuerms anti

Anticuerpos ang

OtFOS anﬂc

antin ucleareg Jﬁ? k.

Pruebas ¢




DOtocta fibr

Pru.b.. R.n.'..

Andlisis de orina:

* Proteinyri 3

Diagnéstico por |

Tomografia Comg "

- Utilize
- [ 3 y "

[

Capllarosc




SULS

Criterio Mayor M Unbvarsin

1. Engrosamlento Cutaneo proximal

alas articulaciones metacarpofaldngicas:

Afectacién simétrica de Ia piel en man

0S, antebrazos, brazos, piernas o
tronco.

Este criterio, Por si solo, confirma el diagndstico (puntaje: 9 puntos).

Criterios Menores

En > . > . .
ausencia de engrosamiento cutaneo proximal, se evaluan otras caracteristicas, con
puntajes variables:

1. Afectacién cutanea distal:

Engrosamiento de la piel limitado a los dedos (esclerodactilia): 4 puntos.
- Ulceras digitales activas: 2 puntos.

- Cicatrices puntiformes en los dedos (pitting scars): 3 puntos.

2. Manifestaciones vasculares:
- Fenémeno de Raynaud: 3 puntos.
3. Anormalidades capilares en la microcirculacién:
- Observadas mediante videocapilaroscopia: 2 puntos.
4. Serologia especifica:
- Presencia de anticuerpos especificos de esclerosis sistémica:

e Anticentromérico: 3 puntos.
* Anti-topoisomerasa | (Sci-70): 3 puntos.
e Anti-RNA polimerasa lll: 3 puntos.

5. Compromiso visceral:

S SN LR L LT R R R N TSNS RIS SR B |
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2. Soporte Pslcolomco

Cronica y progresiva,

Terapi ' -
apia psicoldgica y 9rupos de apoyo pueden ser beneficiosos.

3. Tratamlentos Fisicos

Terapia con lasero ultrasonido:

Para reducir cicatrices y mejorar la elasticidad
Cutanea.

Terapia hiperbarica:

Puede ser i para acelerar la curacién de ulceras digitales
isquémicas.

Tratamiento Farmacolégico

El manejo farmacolégico se dirige a los sistemas afectados y depende de la severidad de
las manifestaciones.

1. Fenémeno de Raynaud

- Bloqueadores de canales de calcio:
* Nifedipino: 10-30 mg cada 8-12 horas.
* Amlodipino: 5-10 mg una vez al dia.
- Inhibidores de la fosfodiesterasa-5 (PDES):
* Sildenafil: 20-50 mg cada 8-12 horas.
* Tadalafil: 20 mg cada 48 horas.

- Prostaglandinas intravenosas:

* Epoprostenol: Infusién continua a dosis de 2-10 ng/kg/min.

* lloprost: Infusién intravenosa de 0.5-2 ng/kg/min durante 6 horas.

Bosentan (antagonista de receptores de endotelina): 62.5-125 mg cada 12
horas, dtil en ulceras digitales recurrentes.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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2. Afectacién Cuunu

'nmunosupnooru:

. Mototroxlto: 15

¢ M
cofenolato - 1-3 g al dia dividido en 2 dosis.
Corticoldes:

esclerodérmica.
Terapias anticitocinas:

* Tocllizumab: 162 Mg por semana

(via subcutanea), indicado en
fibrosis cutanea progresiva.

3. Fibrosis Pulmonar

Inmunosupresores:

¢ Ciclofosfamida: 500-750 mg/m? IV mensual o 1

-2 mg/kg/dia por via
oral.

* Micofenolato de mofetilo: Igual dosificacién que para la piel.
- Antifibréticos:

* Nintedanib: 150 mg dos veces al dia.
- Corticoides:

e Utiles en fases inflamatorias tempranas (
hipertensién pulmonar).

con precaucion por riesgo de

4. Hipertensién Pulmonar

- Antagonistas de los receptores de endotelina:

* Bosentan: 62.5-125 mg dos veces al dia.
- Inhibidores de PDES5:

* Sildenafil: Igual dosificacién que para Raynaud.
- Prostaglandinas:

* Igual dosificacién que para Raynaud.

“‘

UNIVERSIDAD DEL SURESTE









Conclusion:

Desde una perspectiva inmunolégica, la comprension de las enfermedades autoinmunes
como el lupus eritematoso sistémico (LES), la artritis reumatoide (AR) y la esclerosis sistémica
(ES) subraya la complejidad y la dualidad del sistema inmune adaptativo. Este sistema,
disenado para proteger al organismo contra patdgenos especificos mediante respuestas
altamente especializadas y memoria inmunoldgica, puede desregularse y convertirse en un
agente de dafo autoinfligido cuando falla en la tolerancia inmunolégica hacia los propios

tejidos.

El lupus eritematoso sistémico ejemplifica cdmo una alteracion en los linfocitos B puede
desencadenar la produccion de autoanticuerpos dirigidos contra componentes nucleares,
provocando la formacion de complejos inmunes que se depositan en diversos érganos y
generan inflamacion y dano tisular. Desde la perspectiva inmunolégica, el LES pone de
manifiesto el papel central de las células presentadoras de antigenos (APC), la activacién
inapropiada de los linfocitos T auxiliares y las citoquinas proinflamatorias en la perpetuacion
de la enfermedad. Este modelo de patogénesis destaca la necesidad de terapias dirigidas

que puedan modular la actividad de los linfocitos B y las interacciones celulares clave.

En la artritis reumatoide, el sistema inmunoldgico ilustra como la inflamacion crénica mediada
por linfocitos T y macréfagos puede dafar tejidos articulares y extrapulmonares. La
presentacion anémala de antigenos por moléculas HLA de clase Il, como HLA-DR4, inicia
una cascada inflamatoria en la sinovia que culmina en la destruccién del cartilago y el hueso.
La generacion de anticuerpos anti-CCP y factor reumatoide refleja una pérdida de tolerancia
inmunoldgica en los estadios iniciales de la enfermedad. La AR enfatiza el papel de las
citoquinas como el TNF-q, laIL-1 y la IL-6 en el desarrollo y la perpetuacioén de la inflamacion,
haciendo de estas moléculas objetivos terapéuticos fundamentales. La esclerosis sistémica,
por su parte, representa un ejemplo unico de como la inmunidad adaptativa puede interactuar
con mecanismos vasculares y fibrogénicos para provocar dafo tisular progresivo. La
activacion de linfocitos T y la produccién de autoanticuerpos como los anti-Scl-70 y
anticuerpos anticentromero reflejan una respuesta inmune alterada que contribuye tanto a la
inflamacioén inicial como a la fibrosis final. Ademas, la disfuncién de las células endoteliales y
la activaciéon de los fibroblastos median una acumulacién anormal de matriz extracelular, lo
que resalta la importancia de la interaccion entre el sistema inmunolégico y el microambiente
tisular en esta enfermedad. En términos mas amplios, el estudio inmunoldgico de estas
enfermedades evidencia como los desequilibrios en los mecanismos de regulacién
inmunolégica, como la tolerancia central y periférica, pueden llevar a una autoagresién

persistente.
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