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INTRODUCCION

La inmunologia es una disciplina fundamental en la medicina moderna, encargada
de estudiar los mecanismos que permiten al organismo defenderse de agentes
patdgenos y mantener su homeostasis. Dentro de este amplio campo, la
inmunidad adaptativa ocupa un lugar central, ya que proporciona respuestas
especificas y memoria inmunoldgica, lo que permite una proteccion mas eficaz
frente a infecciones repetidas. Esta respuesta adaptativa involucra células
especializadas, como los linfocitos T y B, y mecanismos altamente regulados que,
bajo condiciones normales, protegen al organismo. Sin embargo, cuando estos
mecanismos fallan, pueden originar enfermedades autoinmunes, en las cuales el
sistema inmune reconoce componentes propios como extrafos y dirige respuestas
destructivas contra ellos.

En este contexto, es crucial comprender el papel de la inmunidad adaptativa en el
desarrollo de enfermedades autoinmunes como el lupus eritematoso sistémico, la
artritis reumatoide y la esclerosis sistémica. El lupus es una enfermedad compleja
y heterogénea caracterizada por la produccién de una amplia gama de
autoanticuerpos que dafian multiples 6rganos y sistemas, generando
manifestaciones clinicas muy variadas. La artritis reumatoide, en cambio, es una
enfermedad inflamatoria crénica que afecta principalmente a las articulaciones,
produciendo dolor, hinchazén y, en etapas avanzadas, destruccion del tejido
articular. Por otro lado, la esclerosis sistémica se distingue por la fibrosis
progresiva de la piel y de 6rganos internos, asi como por una marcada disfuncion
vascular e inmunoldgica.

El estudio de estas enfermedades no solo permite profundizar en los errores de la
autorregulacion inmunolégica, sino también en la importancia de los factores
genéticos, ambientales y hormonales que contribuyen a su aparicion y evolucion.
Ademas, el avance en el conocimiento de sus mecanismos fisiopatoldgicos ha
impulsado el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas que buscan modular la
respuesta inmune y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

A lo largo de este trabajo, se abordaran los fundamentos de la inmunidad
adaptativa y su papel en el mantenimiento de la tolerancia inmunolégica.
Posteriormente, se analizaran en detalle el lupus eritematoso sistémico, la artritis
reumatoide y la esclerosis sistémica, explorando sus caracteristicas clinicas,
fisiopatologia, métodos diagndsticos y los tratamientos actuales.
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COMPONENTES

La inmunidad adaptativa incluye dos componentes principales: las células Ty las células B.
Ambos tipos de células son fundamentales para generar respuestas inmunolégicas especificas
Y tienen diferentes roles en la defensa contra infecciones.

*  Células T (linfocitos T): Los linfocitos T son responsables de la respuesta celular, la
cual estd orientada a la destruccién de células infectadas por virus o bacterias
intracelulares. Se dividen en:

o Linfocitos T CD4+ (T helper): Ayudan en la activacién de otras células del sistema
inmunolégico, como los linfocitos B, y facilitan la respuesta inmune a través de la
liberacién de citoquinas.

o Linfocitos T CD8+ (citotéxicos): Se encargan de reconocer y destruir células
infectadas o tumorales mediante la induccién de la apoptosis (muerte celular

programada).

o Células B (linfocitos B): Son responsables de la produccién de anticuerpos (también
llamados inmunoglobulinas). Estos anticuerpos se unen a antigenos especificos y
facilitan su neutralizacion o destruccién por otras células del sistema inmunolégico,

como los macréfagos.
DESARROLLO DE LA RESPUESTA

La inmunidad adaptativa se activa cuando el sistema inmune detecta la presencia de un
antigeno extraio. Este proceso involucra varias etapas clave:

AJRECONOCMIENTO DEL ANTIGENO

El primer paso para que se active la inmunidad adaptativa es el reconocimiento del antigeno.
Este proceso es llevado a cabo por células especializadas como las células dendriticas, que
capturan el antigeno, lo procesan y lo presentan a los linfocitos T en los ganglios linféticos.
En el caso de los linfocitos B, estos pueden reconocer los antigenos directamente.

B) ACTIVACION DE LINFOCITOSBY T

» Linfocitos T: Los linfocitos T no pueden reconocer los antigenos directamente;
necesitan que estos sean presentados por las células presentadoras de antigenos
(CPA) através de moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC). Los
linfocitos T CD4+ se activan cuando se les presenta el antigeno asociado al MHC
clase II, mientras que los linfocitos T CD8+ requieren la presentacion del antigeno

asociado al MHC clase 1.
UNIVERSIDAD DEL SURESTE 2
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s Linfocitos B: A diferencia de los linfocitos T, los linfocitos B pueden reconocer
antigenos directamente a través de sus receptores de células B (BCR). Una vez que
¢l linfocito B se activa por la unién del antigeno, inicia su diferenciacién a células
plasméticas que secretan anticuerpos especificos contra ese antigeno.

<) Expansion clonal y diferenciacion

Una vez que los linfocitos T y B son activados, experimentan una expansién .clonal, es d.ecir,
se multiplican para producir copias idénticas (clones) de las células que tienen el mismo
receptor para e] antigeno especifico. A partir de este proceso se generan células de memoria
que perduran durante mucho tiempo, proporcionando una respuesta rapida en caso de una
€xposicion posterior al mismo patdgeno.

d) Eliminacién del patégeno

Una vez que se han producido suficientes linfocitos y anticuerpos, la respuesta inmune
comienza a eliminar al patogeno. En el caso de los linfocitos T CD8+, su principal funcién
es destruir las células infectadas por apoptosis. Los linfocitos T CD4+, por su parte, secretan
citoquinas que ayudan a activar otras células del sistema inmune, como los macréfagos, para
eliminar los patégenos. Los anticuerpos producidos por las células B se unen a los antigenos,
facilitando su neutralizacién y eliminacién por fagocitosis o mediante el sistema de
complemento.

3. Memoria inmunoldégica

Una de las caracteristicas mas destacadas de la inmunidad adaptativa es su capacidad de
memoria inmunoldgica. Esto significa que, después de la exposicion a un patégeno, el
sistema inmune crea una "memoria” de ese patogeno a través de las células de memoria. Estas
células pueden reconocer rapidamente el antigeno en futuras exposiciones, permitiendo una
respuesta mas rapida y eficaz. Este principio es la base de las vacunas.

e Células T de memoria: Son linfocitos T que han sido activados por un antigeno
previamente encontrado. Estos pueden responder rapidamente si el patdgeno vuelve

a aparecer.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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Células B de memoria: Son linfocitos B que se activan y proliferan con mayor rapidez

en un segundo encuentro con el mismo antigeno, produciendo una gran cantidad de
anticuerpos.

4. Regulacion de la respuesta inmunitaria

La respuesta inmune adaptativa no es infinita y, después de haber eliminado el patégeno,
debe regularse para evitar dafios al cuerpo. Este proceso de regulacién implica:

e Células T reguladoras (Tregs): Son un subconjunto de linfocitos T que suprimen la

respuesta inmunitaria una vez que el patgeno ha sido eliminado, evitando la
autoinmunidad.

Apoptosis de linfocitos: Después de la resolucién de la respuesta inmune, muchas de

las células T y B activadas mueren por apoptosis, dejando solo las células de
memoria.

UNIVERSIDAD QEL SURESTE
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Definicién

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune
crénica que puede afectar a cualquier érgano del cuerpo. Se caracteriza
por la produccién de autoanticuerpos, que atacan los propios tejidos del
cuerpo, causando inflamacién y dafio en diversos sistemas

Epidemiologia

El lupus afecta principalmente a mujeres en edad fértil, con una
prevalencia de 9:1 en mujeres frente a hombres. Su prevalencia es
mayor en poblaciones de ascendencia africana, hispanica y asiatica,
con una mayor incidencia en estas poblaciones que en personas de
raza caucasica. La edad de inicio mas comun es entre los 15 y 44 afios

Etiologia

La causa exacta del LES no se comprende completamente, pero se
considera un trastorno multifactorial, es decir, que involucra una
interaccion de factores genéticos, ambientales e inmunoldgicos. Entre
los factores desencadenantes se encuentran infecciones virales,
exposicién a la luz ultravioleta, medicamentos, alteraciones hormonales
(como los estrogenos) y predisposicion genética. Los estudios han
identificado varios genes involucrados en la susceptibilidad al lupus

Fisiopatologia

El lupus es una enfermedad autoinmune caracterizada por una
respuesta inmune anormal en la que el sistema inmunolégico ataca los
propios tejidos del cuerpo. Esto se debe a la produccién de
autoanticuerpos, especiaimente los anticuerpos antinucleares (ANA),
que atacan componentes celulares La formacion de complejos inmunes

e e A S R I D Rl R IR
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(anticuerpo-antigeno) es fundamental en el proceso, ya que estos
complejos se depositan en diversos 6rganos, provocando inflamacién y

daiio tisular.

En los rifiones, los complejos inmunes pueden causar nefritis lGpica al
depositarse en los glomérulos, afectando la funcién renal. En los vasos
sanguineos, pueden inducir vasculitis, inflamando las paredes de los
vasos y comprometiendo el flujo sanguineo. Ademas, la inflamacién en
el sistema nervioso puede generar manifestaciones neurolégicas

como convulsiones o psicosis.

Los estrégenos juegan un papel importante en la exacerbacion de la
enfermedad, ya que pueden aumentar la produccion de
autoanticuerpos. En conjunto, la disfuncién en la regulacién del sistema
inmunolégico, los factores genéticos y hormonales contribuyen al dafio
sistémico observado en el LES.

Cuadro Clinico

El lupus puede presentar una amplia variedad de sintomas dependiendo
de los 6rganos afectados. Los mas comunes incluyen:

» Fatiga crénica

« Dolor e inflamacién articular

« Erupcién cutédnea en forma de mariposa (sobre la nariz y las
mejillas)

. Fotosensibilidad (sensibilidad a la luz solar)

. Lesiones en los rifiones (nefritis Iupica)

« Ulceras orales o nasales

« Anemia, leucopenia o trombocitopenia

« Problemas cardiacos, pulmonares y neuroldgicos (como
convulsiones o psicosis)

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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Diagnéstico

1. Evaluacién clinica: Historia médica y examen fisico, buscando
sintomas como erupcién en mariposa, artritis, fatiga, vy
fotosensibilidad.

2. Criterios diagnésticos: Se deben cumplir al menos 4 de los

criterios del ACR o EULAR/ACR.
3. Pruebas de laboratorio:
o ANA (anticuerpos antinucleares) elevados.
o Anti-DNA de doble cadena (especifico para lupus).
o Anti-Sm, anticuerpos antiphospholipid y complemento
bajo en algunos casos.
4. Pruebas adicionales:
o Andlisis de orina para evaluar funcién renal.
o Biometria hematica (anemia, leucopenia).
5. Biopsia renal: Si hay sospecha de nefritis lupica.
6. Examenes de imagen: Radiografias o ecografias en casos de
afectacion articular u organica.

Tratamiento

El tratamiento del lupus tiene como objetivo controlar los s_i ntomas,
prevenir brotes y minimizar el dafio a los érganos. Se utilizan diferentes
tipos de farmacos dependiendo de la severidad y los érganos afectados:

1. Antiinflamatorios no esteroides (AINEs): Para aliviar el dolor y
la inflamacién articular.

2. Corticosteroides: Para reducir la inflamacién en brotes agudos,
especialmente en casos de afectacioén renal o neurolégica.

3. Antipaladicos (hidroxicloroquina): Usados para controlar la
inflamacién cutanea y articular, asi como para reducir el riesgo de
brotes.

4. Inmunosupresores: Como la azatioprina y el micofenolato
mofetil, usados para reducir la actividad del sistema inmunolégico
y evitar el dafio a los 6rganos.

5. Bioldgicos: Farmacos como belimumab y rituximab que
modulan la respuesta inmunitaria de manera mas especifica,
usados en casos refractarios a otros tratamientos.

T 1l -2 N0 Gt 3 N ) AT
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6. Tratamiento de soporte: Incluye medicamentos para manejar las
complicaciones asociadas, como la hipertension, la insuficiencia
renal o las alteraciones hematologicas.

Es fundamental el monitoreo continuo para ajustar los tratamientos y

prevenir efectos secundarios graves de los medicamentos, como los
esteroides, que pueden causar efectos adversos a largo plazo

"
>
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DEFINICION

La Artritis Reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune crénica caracterizada por la
inflamacién de las articulaciones, especialmente las pequefias, como las de las manos y los pies. Esta
inflamacién provoca dolor, rigidez, y, con el tiempo, dafio articular irreversible, lo que puede llevar
adeformidades y pérdida de funcién. La AR también puede afectar otros érganos, como la piel, los
pulmones y los ojos, siendo una enfermedad sistémica

EPIDEMIOLOGIA

o Prevalencia: La AR afecta aproximadamente al 1% de la poblacién mundial, siendo una
de las enfermedades reumaticas mas comunes.

¢ Edad: Suele aparecer entre los 30 y 50 afios, aunque puede iniciarse en cualquier edad.
e Sexo: Es més prevalente en mujeres, con una relacion de 3:1 respecto a los hombres.

o Factores de riesgo: Entre los principales factores de riesgo se incluyen la predisposicién
genética, el tabaquismo y antecedentes familiares de la enfermedad

ETIOLOGIA

La etiologfa de la Artritis Reumatoide sigue siendo un tema de investigacion, pero se reconoce que
es una enfermedad compleja que involucra una interaccién entre factores genéticos, ambientales
y biolégicos. Aunque el mecanismo exacto no esté completamente comprendido, se sabe que la AR
es una enfermedad autoinmune en la que el sistema inmunoldgico ataca por error los tejidos del
propio cuerpo, especialmente las articulaciones.

Factores Genéticos

o Predisposicién genética: La AR tiene un componente hereditario. Si bien no es
estrictamente hereditaria, las personas con antecedentes familiares de AR tienen un mayor
riesgo.

e HLA-DRB1: Este alelo del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) se ha asociado con
un mayor riesgo de AR. Los alelos HLA-DRB1 son responsables de la presentacién de
antigenos a las células T, lo que puede desencadenar la respuesta autoinmune.

Factores Ambientales

e Tabaquismo: El tabaquismo es uno de los factores ambientales mds importantes en el
desarrollo de la AR, especialmente en personas con una predisposicién genética. El humo
del tabaco puede inducir la produccién de anticuerpos contra proteinas citrulinadas, lo que
esta fuertemente asociado con la AR.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 2
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« Infecciones: Si bien no se ha identificado un Gnico agente patégeno, se cree que algunas
infecciones virales o bacterianas pueden desencadenar la enfermedad en individuos
predispuestos genéticamente.

* Factores hormonales: La prevalencia de la AR es més alta en mujeres, lo que sugiere que las
hormonas sexuales podrian influir en su aparicién o curso. Cambios hormonales durante el
embarazo o el uso de anticonceptivos orales pueden modificar la susceptibilidad a la
enfermedad.

e Obesidad: El exceso de peso y la acumulacién de grasa pueden aumentar la inflamacién
sistémica, lo que podria contribuir a la aparicién 0 empeoramiento de la enfermedad.

Mediadores Bioldgicos

« Citoquinas proinflamatorias: Las citoquinas como el TNF-a, IL-1 e IL-6 son fundamentales
en la patogenia de la AR. Estas proteinas son liberadas por células del sistema inrnm\ol.égico
(linfocitos T, macréfagos) y actiian perpetuando la inflamacién y dafiando el tejido articular

FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia de la Artritis Reumatoide se caracteriza por una respuesta inmunolégica anormal
que provoca inflamacién crénica en las articulaciones, y eventualmente dafio irreversible a los
- tejidos articulares.

Inicio de la Respuesta Autoinmune

La respuesta autoinmune de la AR se inicia cuando el sistema inmunoldgico reconoce ciertas
moléculas modificadas, como las proteinas citrulinadas. Estas proteinas, que normalmente estan
presentes en los tejidos, se modifican por la accién de enzimas (como la peptidil arginina
desaminasa), generando proteinas citrulinadas, que son reconocidas por el sistema inmunolégico
como “extrafias”. Esta modificacién desencadena la formacién de anticuerpos contra las proteinas
citrulinadas (anticuerpos anti-CCP, uno de los biomarcadores méds especificos de la AR).

Inflamacién Crénica

e Formacién del pannus: La inflamacién de la membrana sinovial lleva a la formacién de un
tejido inflamatorio conocido como pannus, que invade y destruye el cartilago articular y el
hueso subyacente. Este pannus esta compuesto por células inflamatorias (principalmente
linfocitos T, macréfagos y fibroblastos sinoviales), que liberan citoquinas proinflamatorias
como el TNF-a y IL-1.

o (Citoquinas proinflamatorias: Estas moléculas perpetdan la inflamacién y la destruccién
articular al inducir la sintesis de enzimas que degradan el cartilago y el hueso, ademés de
atraer mas células inflamatorias al sitio de la articulacién.

o Destruccién articular: Con el tiempo, la inflamacién crénica lleva al daiio estructural de las
articulaciones. El cartilago se destruye, el hueso subyacente se erosiona, y los ligamentos y
tendones pueden quedar comprometidos, resultando en deformidades articulares, como la
subluxacién o la rigidez.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 3
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CUADRO CLINICO

Los sintomas de la Artritis Reumatoide son tipicamente crénicos y fluctuantes. Los mas comunes
incluyen:

¢ Dolor articular: Las articulaciones mds comiunmente afectadas son las pequefias (manos,
muiiecas, pies, codos), y el dolor es bilateral y simétrico.

e Rigidez matutina: La rigidez suele durar mds de 1 hora por la mafiana y mejora durante el
dia con la actividad.

o Inflamacién articular: Las articulaciones afectadas se hinchan, se sienten calientes al tacto
y estan sensibles al movimiento.

o Fatiga: Es comun que los pacientes experimenten un cansancio generalizado.
Deformidades articulares: Con el tiempo, las articulaciones pueden desarrollar
deformidades como la deformidad en boutonniére o la dedo en martillo.

e Sintomas sistémicos: Los pacientes pueden experimentar fiebre, pérdida de peso, y
malestar general

DIAGNOSTICO

El diagndstico de la AR se realiza mediante una combinacién de historia clinica, examen
fisico y pruebas de laboratorio.

« Historia clinica y examen fisico: Se identifican los sintomas caracteristicos como
dolor, rigidez y deformidades articulares.
¢ Pruebas de laboratorio:
o Factores reumatoides (FR): Aunque no es especifico para la AR, la
presencia de FR en sangre es un marcador util.
o Anticuerpos anti-CCP: Son mas especificos para AR y estdn presentes en
muchos pacientes en las primeras fases de la enfermedad.
o Velocidad de sedimentacién globular (VSG) y Proteina C reactiva (PCR):
Indicadores de inflamacién.
o Imidgenes: Radiografias y ecografias se utilizan para evaluar la destruccién articular
y la inflamacién sinovial.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 4
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YTRATAMIENTO

El tratamiento de la AR busca controlar la inflamacién, aliviar el dolor, prevenir el dafio
articular y mejorar la calidad de vida del paciente. Incluye:

¢ Medicamentos:

o Antiinflamatorios no esteroides (AINEs): Se utilizan para aliviar el dolor y
la inflamacidn.

o Farmacos modificadores de la enfermedad (FAMEs): Medicamentos
como metotrexato, leflunomida, y sulfasalazina son la base del tratamiento,
ya que ayudan a reducir la actividad de la enfermedad y a prevenir el dafio
articular.

o Biolégicos: Medicamentos como etanercept, infliximab y otros inhibidores
de TNF-a son utilizados cuando los FAME:s tradicionales no son efectivos.

o Corticosteroides: Utilizados en brotes agudos para controlar la inflamacién
rapidamente.

Terapia fisica: Ayuda a mantener la movilidad articular y prevenir deformidades.
Cirugia: En casos avanzados con dafio articular grave, pueden ser necesarias

intervenciones quirirgicas como artroplastias (sustitucién de articulaciones) o
sinovectomias (remocién del tejido inflamado).

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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DEFINICION

La esclerosis aistém_ica (ES) es una enfermedad autoinmune cronica, compleja y
heterogénea caracterizada por una triada patolégica que incluye:

* Vasculopatia generalizada: dafio funcional y estructural de la microvasculatura.

+ Inflamacién y autoimunidad: activacién del sistema inmunolégico adaptativo e
innato con produccién de autoanticuerpos especificos.

* Fibrosis progresiva: exceso de depésito de matriz extracelular (principalmente
colageno) en piel y érganos internos.

La enfermedad puede manifestarse clinicamente como esclerosis sistémica limitada
(ESL) o esclerosis sistémica difusa (ESD), dependiendo de |a extension de la piel
afectada y la gravedad del compromiso visceral. El proceso patolégico afecta
especialmente al sistema pulmonar, gastrointestinal, cardiovascular y renal, constituyendo
una de las enfermedades reumatoldgicas mas severas.

El término "esclerodermia” proviene del griego skleros (duro) y derma (piel), en referencia
al endurecimiento cuténeo caracteristico.

EPIDEMIOLOGIA
La esclerosis sistémica es una enfermedad rara pero significativa por su impacto clinico:

Incidencia: 1 a 2 casos nuevos por cada 100,000 personas/aio.

Prevalencia: entre 50 y 300 casos por millén de habitantes.

Sexo: Afecta predominantemente a mujeres (relacién mujer:hombre de 4-9:1).
Edad: El pico de aparicién esta entre los 30 y 50 arios.

Etnia: La enfermedad tiende a ser mas grave en afroamericanos y algunas
poblaciones indigenas. También varia en prevalencia global, siendo mas coman
en Ameérica del Norte y menos frecuente en Asia.

La esclerosis sistémica difusa tiene peor prondstico que la limitada.

La presencia de hipertensién arterial pulmonar o compromiso renal grave
incrementa significativamente la mortalidad.

ETIOLOGIA

La causa exacta de la esclerosis sistémica es desconocida, pero involucra una
combinacién de:

Factores genéticos
Existe una predisposicion genética, aunque la heredabilidad es baja.
Asociaciones con genes del complejo mayor de histocompatibilidad (HLA),
como HLA-DRB1 y HLA-DQA1.

« Polimorfismos en genes relacionados con la inmunidad, como IRFS, STAT4, y
PTPN22.
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Factores ambientales

« Exposicion a silice cristalino (mineros, albaiiiles) y solventes organicos
(trabajadores de limpieza, pintura).
« Agentes infecciosos: se ha sugerido la participacion de citomegalovirus y virus

de Epstein-Barr.

Factores inmunolégicos

« Activacién anormal del sistema inmune con produccién de autoanticuerpos

especificos. ) .
« Desregulacion de linfocitos T y B, produccién de citoquinas profibréticas como
TGF-8, IL-6 y PDGF.

FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia es compleja e involucra tres procesos centrales que ocurren en paralelo:

Disfuncién vascular

« Lalesién inicial ocurre en las células endoteliales.
« Se produce vasculopatia obliterativa (oclusion progresiva de vasos pequefios) y

dafio isquémico cronico. ¢
« Activacién de plaquetas y liberacion de mediadores vasoconstrictores como

endotelina-1.

Activacién inmunolégica

« Aumento de linfocitos T CD4+ activados y produccion de autoanticuerpos.
« Inflamacién local con infiltrados de células mononucleares.

Fibrosis

« Activacién de fibroblastos a miofibroblastos que secretan coldgeno tipos Iy lll.
Depésito excesivo de matriz extracelular en piel y érganos internos.

La combinacién de dafo vascular, inflamacion y fibrosis conduce a disfuncién organica
progresiva.

CUADRO CLINICO
Piel

Fenémeno de Raynaud: suele preceder a otras manifestaciones por afos.
Esclerodactilia: engrosamiento de la piel de los dedos.

Ulceras digitales: por isquemia distal.

Telangiectasias: vasos dilatados visibles en piel.
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« Calcinosis: depdsitos de calcio en tejidos blandos.

Pulmén

« Fibrosis pulmonar intersticial: disnea progresiva, tos seca.
« Hipertensién arterial pulmonar: manifestada como disnea severa,

sincope, insuficiencia cardiaca derecha.
Gastrointestinal
« Esofagopatia: disfuncion del esfinter esofagico inferior y reflujo
« Hipomotilidad intestinal: pseudoobstruccién, malabsorcién, pérdida
de peso.

Corazén
« Miocardiopatia: fibrosis miocardica, arritmias, insuficiencia cardiaca.
o Pericarditis: inflamacién pericardica con o sin derrame.

Rifién

Crisis renal esclerodérmica: emergencia médica caracterizada por
hipertensién maligna, insuficiencia renal aguda, anemia hemolitica

microangiopatica.

Subgrupos clinicos:
ES limitada ("sindrome CREST"): Calcinosis, Raynaud, disfuncién Esofagica,

Esclerodactilia, Telangiectasias.
« ES difusa: compromiso rapido de érganos intemos.

DIAGNOSTICO
El diagndstico se basa en criterios clinicos y serolégicos:

Criterios ACR/EULAR 2013

Incluyen esclerosis cutanea, cambios capilaroscopicos, fenémeno de Raynaud, presencia
de autoanticuerpos especificos. '

Autoanticuerpos
Anticuerpos anti-topoisomerasa | (Scl-70): asociados a fibrosis pulmonar difusa.
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« Anticuerpos anti-centromero: asociados a forma limitada y riesgo de
hipertensién pulmonar.
« Anticuerpos anti-RNA polimerasa IlIi: asociados a crisis renal.

Estudios complementarios

« Capilaroscopia ungueal: visualizacion de alteraciones microvasculares.

« Pruebas de funcién pulmonar: disminucién de la capacidad de difusion de
mondxido de carbono (DLCO).
TAC de alta resolucién: deteccién precoz de fibrosis pulmonar.
Ecocardiografia: evaluacién de hipertension pulmonar.
Laboratorio: funcién renal, hemograma, velocidad de sedimentacién globular

(VSG).
TRATAMIENTO

No existe una cura definitiva, el objetivo es controlar la inflamacion, prevenir dafio
progresivo y manejar complicaciones especificas.

Terapias inmunosupresoras

« Micofenolato mofetilo: primera linea en fibrosis pulmonar.
« Ciclofosfamida: eficaz en enfermedad pulmonar intersticial activa.
« Rituximab: terapia biolégica dirigida a linfocitos B.

Terapias antifibréticas

« Nintedanib: inhibidor de tirosina quinasa aprobado para frenar el avance de la
fibrosis pulmonar.

Manejo de complicaciones

« Fenémeno de Raynaud: bloqueadores de canales de calcio (nifedipina),
prostanoides intravenosos (iloprost).

« Hipertensién arterial pulmonar: antagonistas de endotelina (bosentan),
inhibidores de PDE-5 (sildenafil).

« Crisis renal esclerodérmica: inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (captopril).

Terapias emergentes

« Trasplante autélogo de células madre hematopoyéticas: opcién en casos de
enfermedad severa y refractaria.
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CONCLUSION

La inmunidad adaptativa representa un componente esencial para la defensa del
organismo, pero cuando sus mecanismos de regulacién fallan, puede dar lugar a
enfermedades autoinmunes de gran complejidad. A través del estudio del lupus
eritematoso sistémico, la artritis reumatoide y la esclerosis sistémica, se evidencia
cOmo una respuesta inmunoldgica alterada puede desencadenar dafios severos
en tejidos y 6rganos, afectando de manera significativa la calidad de vida de los
pacientes.

Cada una de estas patologias posee caracteristicas particulares, tanto en su
fisiopatologia como en su presentacion clinica, pero todas comparten como origen
un desequilibrio en la tolerancia inmunoldgica. La comprensién de los procesos
gue conducen a la autoinmunidad, asi como el reconocimiento temprano de los
signos y sintomas, es fundamental para establecer diagndsticos oportunos y
ofrecer tratamientos adecuados que permitan controlar la progresion de la
enfermedad.

Actualmente, los avances en el campo de la inmunologia han permitido el
desarrollo de terapias mas especificas que buscan modular la respuesta inmune,
abriendo nuevas perspectivas para el manejo de estas enfermedades. Sin
embargo, aun existen muchos desafios por resolver, lo que resalta la importancia
de continuar investigando y profundizando en el conocimiento de los mecanismos
inmunologicos implicados.

En conclusion, el estudio de la inmunidad adaptativa y las enfermedades
autoinmunes no solo es esencial para la formacién médica, sino también para el
desarrollo de mejores estrategias de prevencién, diagndéstico y tratamiento,
contribuyendo asi a mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados.
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