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Introduccion

El sistema inmunologico es una red compleja de mecanismos de defensa que
protege al organismo contra agentes patégenos. Entre sus componentes mas
importantes se encuentra la inmunidad adaptativatras la exposicion a
microorganismos o0 sustancias extrafias , permitiendo la generacién de memoria
inmunoldgica y una respuesta., una respuesta especializada que se desarrolla tras
la exposicidon a microorganismos 0 sustancias extrafias, permitiendo la generacion
de memoria inmunoldgica y una respuesta mas eficiente en futuras infecciones. Sin
embargo, cuando este sistema falla y comienza a atacar los tejidos del propio
organismo, se desarrollan enfermedades autoinmunes , como el lupus eritematoso

sistémico (LES), la artritis reumatoide (AR) y la esclerosis sistémica (ES) .

El lupus es una patologia autoinmune multisistémica que afecta la piel, las
articulaciones y o6rganos internos, caracterizandose por la producciéon de
autoanticuerpos contra el nucleo celular. Por su parte, la artritis reumatoide es una
enfermedad inflamatoria crénica que ataca las articulaciones, provocando dolor,
inflamacion y deformidad. La esclerosis sistémica, en cambio, se distingue por una
fibrosis progresiva de la piel y organos internos, comprometiendo la funcion
respiratoria, cardiaca y renal. A pesar de sus diferencias clinicas, estas
enfermedades comparten mecanismos fisiopatolégicos similares, como la
disfuncién del sistema inmunoldgico, la inflamacion crénica y la presencia de

autoanticuerpos.

El diagndstico temprano y el tratamiento oportuno son esenciales para mejorar la
calidad de vida de los pacientes. A través de la investigacion y los avances médicos,
se han desarrollado terapias inmunomoduladores que permiten controlar la
inflamacion y minimizar el dafio tisular. En este ensayo se abordara la inmunidad
adaptativa y su relacién con el desarrollo de estas enfermedades autoinmunes, asi
como sus manifestaciones clinicas, métodos de diagndstico y opciones

terapéuticas.
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Inmunidad Adaptativa

Definicidon

La inmunidad adaptativa, también conocida como inmunidad adquirida, es una
respuesta inmunoldgica especifica que se desarrolla después de la exposicion a un
patdgeno, toxina o célula extrafia. A diferencia de la inmunidad innata, que es la
primera linea de defensa contra infecciones y esta presente desde el nacimiento, la
inmunidad adaptativa es mas especializada y se adapta especificamente al agente
patdgeno. Esta forma de inmunidad involucra la activacidon de linfocitos T y B, los
cuales son responsables de reconocer, atacar y recordar a los patdgenos
especificos, generando una proteccion duradera mediante la memoria

inmunolégica.
Componentes de la Inmunidad Adaptativa

La inmunidad adaptativa involucra principalmente dos tipos de linfocitos: los
linfocitos T y los linfocitos B. Los linfocitos T se dividen en dos subtipos: los linfocitos
T CD4+ (helper o auxiliares), que ayudan a coordinar la respuesta inmune, y los
linfocitos T CD8+ (citotdxicos), que destruyen las células infectadas. Los linfocitos
B, por su parte, son responsables de la produccién de anticuerpos que se unen
especificamente a los antigenos del patdgeno para neutralizarlos o marcarlos para

su destruccion por otras células del sistema inmune.

Ademas, la inmunidad adaptativa tiene la capacidad de recordar los patégenos a
traves de la formacion de células de memoria, lo que permite al sistema
inmunologico reaccionar de manera mas rapida y eficaz en caso de una segunda

exposiciéon al mismo patégeno.

Activacion de la Respuesta Inmunitaria Adaptativa
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La activacion de la respuesta inmune adaptativa comienza cuando un antigeno es
presentado a las células T por células presentadoras de antigenos (CPA), como las
células dendriticas. Estas células capturan el antigeno y lo procesan, luego lo
presentan en su superficie en combinacion con moléculas del complejo principal de
histocompatibilidad (MHC) que son reconocidas por los receptores de los linfocitos
T. Dependiendo del tipo de antigeno y el contexto, esta interaccion puede activar la

respuesta inmune.

La activacion de los linfocitos T CD4+ puede inducir la produccién de citoquinas que
estimulan la proliferacion y diferenciacion de otros linfocitos T y B. Los linfocitos B,
cuando activados por la interaccién con los linfocitos T CD4+, comienzan a producir
anticuerpos especificos contra el patdgeno. Los anticuerpos actian neutralizando
los patégenos, marcéndolos para su destruccion o inhibiendo sus mecanismos de

infeccion.
Memoria Inmunoldgica

Una caracteristica Unica de la inmunidad adaptativa es la formacién de células de
memoria. Estas células sobreviven mucho después de que el patégeno ha sido
eliminado del cuerpo y pueden proporcionar una proteccién duradera frente a
futuras infecciones por el mismo patogeno. Los linfocitos B de memoria son capaces
de producir anticuerpos rapidamente si el organismo vuelve a ser expuesto al mismo
patoégeno. De manera similar, los linfocitos T de memoria pueden reconocer y

destruir las células infectadas mas eficientemente en futuras exposiciones.

La memoria inmunoldgica es la base de la efectividad de las vacunas, ya que
introducen un antigeno especifico para estimular la produccion de células de
memoria sin causar una enfermedad real. Esto permite al sistema inmunoldgico
estar preparado para enfrentar futuras infecciones sin la necesidad de pasar por

una infeccion primaria.

Desordenes de la Inmunidad Adaptativa
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La inmunidad adaptativa no esté exenta de fallos o desérdenes. Uno de los mas
comunes es la inmunodeficiencia, que puede ser congénita (como en el caso del
VIH/SIDA) o adquirida. En estos casos, el sistema inmunolégico no responde
adecuadamente a las infecciones. Otro desorden relevante es la autoinmunidad,
donde el sistema inmunoldgico ataca erroneamente las células y tejidos del propio
cuerpo, como ocurre en enfermedades como la artritis reumatoide y el lupus
eritematoso sistémico. Finalmente, la inmunidad adaptativa también esta
involucrada en las alergias, donde el sistema inmunoldgico responde de manera

exagerada a sustancias normalmente inofensivas.
Lupus

Definicion

El lupus es una enfermedad autoinmune crénica que afecta a diversas partes del
cuerpo, incluyendo la piel, las articulaciones, los rifiones, el corazén y los pulmones.
En el lupus, el sistema inmunoldgico del cuerpo ataca por error sus propios tejidos
y 6rganos, lo que resulta en inflamacion, dafio tisular y disfuncién organica. La forma
mas comun de lupus es el lupus eritematoso sistémico (LES), que puede variar
desde formas leves hasta graves, pudiendo comprometer multiples sistemas de

organos. Esta enfermedad se caracteriza por la presencia de autoanticuerpos que
pueden dafar diferentes tejidos y 6rganos del cuerpo.

Epidemiologia

La prevalencia del lupus eritematoso sistémico (LES) varia significativamente entre
las poblaciones, con una mayor incidencia en mujeres en edad fértil, siendo la
relacion mujer: hombre aproximadamente de 9:1. En México, se estima que la
prevalencia del lupus es de alrededor de 20 a 50 casos por cada 100,000 habitantes.
La enfermedad afecta principalmente a personas jovenes, siendo mas comun entre

los 15 y 45 afos. La incidencia también es mayor en personas de origen
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latinoamericano y asiatico, aunque se han reportado casos en diversas etnias, con

diferencias en la manifestacion clinica y la respuesta al tratamiento.
Etiologia

La etiologia del lupus no se comprende completamente, pero se considera que es
el resultado de la interaccion entre factores genéticos, ambientales y hormonales.
Existen varios genes que se asocian con un mayor riesgo de desarrollar lupus,
incluyendo aquellos que afectan la regulacion del sistema inmune, como el gen
HLA-DR2 y HLA-DR3. Sin embargo, la predisposicion genética por si sola no explica
la enfermedad, y se cree que factores ambientales juegan un papel crucial. Entre
los desencadenantes ambientales mas conocidos se encuentran la exposicion a la
radiacion ultravioleta (UV), infecciones virales, ciertos medicamentos y el consumo
de tabaco. Ademas, las hormonas sexuales, especialmente los estrogenos, parecen
influir en la aparicion de la enfermedad, lo que explica la mayor prevalencia en

mujeres.
Fisiopatologia

La fisiopatologia del lupus involucra una compleja interaccién entre el sistema
inmune, la produccion de autoanticuerpos y la inflamacion crénica. El lupus se
caracteriza por la produccion de anticuerpos dirigidos contra componentes celulares
propios, como el ADN vy las proteinas nucleares, formando complejos inmunes que
se depositan en varios érganos, lo que provoca inflamacion y dafio tisular. La
activacion de células T y la liberacion de citoquinas proinflamatorias son
componentes claves de la respuesta inmune. Estos complejos inmunes pueden
afectar principalmente la piel, los rifiones (causando nefritis lUpica), las
articulaciones (artritis), el corazén (pericarditis) y el sistema nervioso central,

llevando a una amplia gama de manifestaciones clinicas.
Cuadro clinico

El lupus puede presentarse con una variedad de sintomas, que varian en funcién

de los 6rganos comprometidos. Los sintomas mas comunes incluyen fatiga, fiebre,
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dolor muscular y articular, y erupciones cutaneas, especialmente el caracteristico
“rash en alas de mariposa" en la cara. Los pacientes también pueden experimentar
fotosensibilidad (sensibilidad a la luz solar), pérdida de cabello, Ulceras orales y
cambios en las ufias. En casos mas graves, el lupus puede afectar los rifiones,
provocando nefritis lUpica, lo que puede llevar a insuficiencia renal cronica si no se
trata adecuadamente. Otras manifestaciones graves incluyen problemas
cardiovasculares, neurolégicos y hematolégicos, como anemia, leucopenia y

trombocitopenia.
Diagnostico

El diagndstico del lupus se basa en la combinacion de los sintomas clinicos,
antecedentes médicos y pruebas de laboratorio. El hallazgo mas caracteristico es
la presencia de autoanticuerpos, como el anticuerpo antinuclear (ANA), que se
encuentra elevado en la mayoria de los pacientes con LES. Sin embargo, el ANA
no es especifico de lupus y puede estar elevado en otras enfermedades
autoinmunes. Otros anticuerpos especificos incluyen los anticuerpos anti-DNA de
doble cadena y los anticuerpos antiproteinas ribonucleoproteicas. Ademas, los
estudios de funcion renal, pruebas de funciébn hepatica y hemograma son
importantes para evaluar el grado de compromiso organico. El diagndstico se
confirma cuando se cumplen al menos cuatro de los criterios establecidos por el
American College of Rheumatology para lupus, que incluyen manifestaciones
clinicas y pruebas de laboratorio.

Tratamiento

El tratamiento del lupus tiene como objetivo controlar los sintomas, prevenir los
brotes y minimizar el dafio a los érganos. El tratamiento inicial generalmente incluye
antiinflamatorios no esteroides (AINEs) para controlar el dolor y la inflamacion
articular. Los corticosteroides, como la prednisona, se utilizan para reducir la
inflamacion sistémica y en casos graves, como la nefritis lUpica. Los

inmunosupresores, como el metotrexato, la azatioprina y el micofenolato de
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mofetilo, se utilizan para controlar la actividad de la enfermedad y reducir la
produccion de autoanticuerpos. En casos graves, los pacientes pueden requerir
terapias biologicas como el belimumab, que inhibe la actividad de la proteina BAFF,
fundamental en la supervivencia de las células B, o la rituximab, que destruye las
células B. Ademas, se deben controlar los factores desencadenantes, como la

exposicion al sol, el estrés y la infeccion.
Artritis Reumatoide

Definicion

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune crénica caracterizada
por la inflamacién persistente de las articulaciones, especialmente en las manos,
mufiecas, rodillas y pies. Esta enfermedad afecta tanto a las articulaciones
sinoviales como a otros sistemas organicos. En la AR, el sistema inmunoldgico
ataca incorrectamente los tejidos articulares, lo que provoca un proceso inflamatorio

que puede resultar en dafio articular irreversible. Con el tiempo, esta inflamacion

puede inducir deformidades articulares y una pérdida de la funcién motora.
Epidemiologia

La artritis reumatoide afecta aproximadamente al 1% de la poblacién mundial. En
México, se estima que la prevalencia es de 0.3% a 1.5% de la poblacién, segun
diversos estudios realizados en diferentes regiones del pais (Hernandez & Ramirez,
2021). La AR afecta principalmente a mujeres en una proporcion de 3:1 en
comparacion con los hombres, y suele diagnosticarse entre los 30 y 50 afios de
edad, aunque puede aparecer a cualquier edad. Ademas, se ha observado que las
personas con antecedentes familiares de enfermedades autoinmunes tienen un

mayor riesgo de desarrollar AR.

Etiologia
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La etiologia de la artritis reumatoide es compleja y multifactorial. Aunque no se
comprende completamente, se reconoce que tanto factores genéticos como
ambientales juegan un papel fundamental en su aparicion. En términos genéticos,
se ha identificado una asociacion significativa con ciertos alelos del complejo mayor
de histocompatibilidad (MHC), en particular los alelos HLA-DR4 y HLA-DR1, los
cuales predisponen a la enfermedad (Lopez & Torres, 2020). En cuanto a los
factores ambientales, el tabaquismo es uno de los principales desencadenantes en
personas genéticamente predispuestas, y se ha demostrado que las infecciones
virales, como el virus de Epstein-Barr, también pueden jugar un papel en su
desarrollo. Otros factores como la obesidad, el estrés y la exposicidon a ciertos

productos quimicos también pueden contribuir a la aparicion de la AR.
Fisiopatologia

La fisiopatologia de la artritis reumatoide involucra una respuesta inmune anémala,
en la que el sistema inmunoldgico ataca las propias articulaciones del cuerpo. En
las etapas iniciales, las células T y B del sistema inmunoldgico se activan y producen
autoanticuerpos, como el factor reumatoide (FR) y los anticuerpos antipéptidos
citrulinados ciclicos (anti-CCP), los cuales contribuyen a la lesiéon sinovial. La
sinovitis cronica resultante provoca el engrosamiento de la membrana sinovial, y la
liberacion de citocinas inflamatorias como el TNF-a, IL-6 e IL-1 promueven un ciclo
de inflamacién continua. Esta inflamacion cronica lleva al dafio de los cartilagos
articulares y la erosion 6sea, lo que puede resultar en deformidades articulares y

pérdida de funcién.
Cuadro clinico

El cuadro clinico de la artritis reumatoide es caracteristico, pero puede variar en

intensidad y progresion entre los pacientes. Los sintomas mas comunes incluyen:

« Dolor articular persistente, especialmente en las pequefias articulaciones

como las manos, mufiecas, rodillas y pies.
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e Rigidez matutina que dura més de una hora, que mejora con el movimiento

durante el dia.
e Hinchazoén en las articulaciones afectadas debido a la inflamacién sinovial.
o Fatiga generalizada, fiebre baja y pérdida de peso.

« En etapas avanzadas, deformidades articulares y limitacion en el rango de

movimiento.

El cuadro clinico puede ser asimétrico al principio, pero con el tiempo las
articulaciones en ambos lados del cuerpo pueden verse afectadas de manera

simétrica.
Diagnostico

El diagnéstico de la artritis reumatoide se basa en una combinacion de evaluacion
clinica, pruebas seroldgicas y estudios de imagenes. El diagndstico inicial se realiza
mediante la identificacion de sintomas clinicos caracteristicos y la evaluacion de
antecedentes médicos. Las pruebas serologicas incluyen la deteccion de
autoanticuerpos, como el factor reumatoide (FR) y los anticuerpos antipéptidos
citrulinados ciclicos (anti-CCP), que son altamente especificos para la AR. Los
estudios de imagen, como las radiografias y la resonancia magnética, se utilizan
para evaluar el dafio articular y la progresion de la enfermedad. Los criterios de
clasificacion de la AR, como los establecidos por el Colegio Americano de
Reumatologia (ACR), también ayudan a confirmar el diagndstico.

Tratamiento

El tratamiento de la artritis reumatoide tiene como objetivo reducir la inflamacion,
controlar los sintomas y prevenir el dafio articular. La estrategia terapéutica se basa
en el uso de medicamentos antiinflamatorios, farmacos modificadores de la

enfermedad (FAME) y terapias bioldgicas.

o Farmacos antiinflamatorios no esteroides (AINEs): Ayudan a reducir el

dolor y la inflamacién en las etapas iniciales de la enfermedad.
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o Metotrexato: Es el medicamento de primera linea para el tratamiento de la
AR y se utiliza para reducir la inflamacion y prevenir el dafio articular. Se

puede combinar con otros FAME como sulfasalazina y leflunomida.

o Corticosteroides: Se usan en situaciones agudas para controlar los brotes
de la enfermedad, pero deben usarse con precaucion debido a los efectos

secundarios a largo plazo.

e Terapias biologicas: Los inhibidores de TNF-a (como el infliximab y el
adalimumab) y otros agentes biolégicos como tocilizumab y rituximab son
utilizados cuando los tratamientos convencionales no son efectivos. Estos
medicamentos bloquean las citocinas inflamatorias y reducen la actividad de

la enfermedad.

o Rehabilitacion y fisioterapia: Ademas de los medicamentos, la
rehabilitacion fisica y la fisioterapia son esenciales para mejorar la movilidad

articular y la calidad de vida del paciente.
Esclerosis Sistémica

Definicidon

La esclerosis sistémica (ES) es una enfermedad autoinmune y crénica que afecta
al tejido conectivo, con una marcada tendencia a la fibrosis, que se puede presentar
tanto en la piel como en 6rganos internos. Esta enfermedad se caracteriza por la
produccion excesiva de colageno, lo que lleva al endurecimiento y dafio progresivo
de los 6rganos afectados. Su clasificacion incluye la forma localizada y la forma

sistémica, siendo esta ultima la que involucra una afectacion generalizada de

multiples organos.

Epidemiologia
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La esclerosis sistémica tiene una prevalencia global estimada entre 20 y 50 casos
por cada millén de habitantes. En México, aunque la incidencia exacta no esta
completamente documentada, los estudios disponibles sugieren que las tasas de
prevalencia son similares a las reportadas en otras poblaciones latinoamericanas.
La enfermedad afecta principalmente a mujeres en edad fértil, siendo la relacion
mujer: hombre de 4:1. La incidencia tiende a ser mayor en personas de ascendencia

europea y menos comun en individuos de raza negra.
Etiologia

La etiologia de la esclerosis sistémica no estd completamente comprendida. Se
considera que la interaccidn de factores genéticos, ambientales y autoinmunitarios
desemperfia un papel clave en su desarrollo. Entre los factores genéticos, se ha
identificado una predisposicion familiar, aunque no se ha identificado un Unico gen
causal. En cuanto a los factores ambientales, se destacan las infecciones virales, la
exposicidn a ciertos medicamentos y productos quimicos (como los solventes) y el
tabaquismo. Estos factores pueden desencadenar una respuesta inmunoldgica que

conduce a la fibrosis del tejido conectivo.
Fisiopatologia

La fisiopatologia de la esclerosis sistémica involucra tres mecanismos principales:
disfuncion endotelial, activacion de linfocitos T y la produccién excesiva de
colageno. La disfuncién del endotelio provoca una vasoconstriccion y una alteraciéon
en el flujo sanguineo, lo que contribuye a la isquemia y dafio en los érganos.
Ademas, el sistema inmunoldgico juega un papel fundamental en la enfermedad,
con una activacion anémala de linfocitos T que liberan citocinas proinflamatorias.
Estas citocinas estimulan la produccion de colageno y otros componentes de la

matriz extracelular, lo que lleva a la fibrosis progresiva.
Cuadro clinico

El cuadro clinico de la esclerosis sistémica varia segun el 6rgano afectado. La forma

cutanea de la enfermedad se manifiesta con endurecimiento de la piel, que suele
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comenzar en los dedos de las manos y puede extenderse a otras partes del cuerpo.
La forma sistémica puede involucrar 6érganos como los pulmones (con fibrosis
pulmonar), el corazén (con insuficiencia cardiaca), los rifiones (con hipertension
renal) y el tracto gastrointestinal (con problemas de motilidad esofagica). Los
sintomas comunes incluyen fatiga, dolor muscular y articular, disnea, disfagia y
fendbmenos de Raynaud, que son episodios de vasoespasmo que afectan

principalmente a los dedos de las manos y los pies, causando cambios en su color.
Diagnostico

El diagndstico de la esclerosis sistémica se basa en la historia clinica, la presencia
de sintomas caracteristicos y pruebas de laboratorio. Entre las pruebas mas
relevantes se incluyen la deteccidn de anticuerpos antinucleares (ANA), anticuerpos
anticentromero y anticuerpos anti-Scl-70, que son especificos de la enfermedad.
Ademas, las pruebas de funcién pulmonar, ecocardiogramas y analisis de imagenes
como la resonancia magnética pueden ser Utiles para evaluar el dafio a los 6rganos
internos. Es fundamental realizar un diagndéstico temprano para iniciar el tratamiento

adecuado y prevenir complicaciones graves.
Tratamiento

El tratamiento de la esclerosis sistémica es multifacético y depende del grado de
afectacion de los 6rganos. EI manejo farmacoldgico incluye inmunosupresores
como el metotrexato, micofenolato de mofetilo, y la ciclofosfamida, que ayudan a
reducir la inflamacién y la fibrosis. Los antagonistas del calcio y los inhibidores de la
fosfodiesterasa tipo 5, como el sildenafil, pueden ser utilizados en casos de
hipertension pulmonar. El tratamiento sintomatico también juega un papel
importante, incluyendo analgésicos, terapia ocupacional, y medidas para controlar
la hipertension renal o mejorar la motilidad gastrointestinal. La fisioterapia y el

manejo del dolor son esenciales para mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Conclusion
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Las enfermedades autoinmunes como el lupus, la artritis reumatoide y la esclerosis
sistémica son trastornos complejos en los que el sistema inmunoldégico, en lugar de
proteger al organismo, ataca sus propios tejidos. La inmunidad adaptativa, aunque
es crucial para la defensa contra patdogenos, puede desempefiar un papel
destructivo cuando se altera su regulacién, desencadenando respuestas

inflamatorias cronicas y dafio progresivo en diversos organos.

El diagnostico y tratamiento de estas patologias representan un reto en la medicina,
ya que sus manifestaciones son diversas y pueden confundirse con otros trastornos.
Sin embargo, los avances en la inmunologia han permitido el desarrollo de terapias
mas efectivas, incluyendo farmacos inmunosupresores y biolégicos que pueden

modular la respuesta inmune y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Si bien actualmente no existe una cura definitiva para estas enfermedades, el
manejo integral, que incluye tratamiento farmacoldgico, cambios en el estilo de vida
y un seguimiento médico adecuado, permite reducir la progresién de los sintomas y

prevenir complicaciones graves
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