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LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Emma Zardain Tamargo
CIM del COF Asturias.

El lupus es una enfermedad inflamatoria crénica, de ori-
gen autoinmune. La causa no esta totalmente aclarada
pero se cree que es el resultado de la interaccion entre
ciertas caracteristicas individuales (genéticas, hormo-
nales) y ambientales (luz UV, tabaco, farmacos, virus...)
que inducen autoinmunidad que provoca las manifesta-
ciones de la enfermedad.

Se distinguen dos tipos principales, el /upus eritemato-
so sistémico (LES), una enfermedad con multiples ma-
nifestaciones clinicas y que puede afectar a cualquier
organo y el lupus eritematoso cutaneo crénico o lupus
eritematoso discoide, generalmente leve y que afecta a
la piel en areas expuestas. La mayoria de los pacientes
solo tienen afectacién cutédnea aunque un pequefio nd-
mero puede desarrollar LES.

Existe también LE iatrogénico, causado por ciertos medi-
camentos como sulfadiacina, hidralazina, procainamida,
isoniazida, metildopa, quinidina, minociclina, clorproma-
zina, entre otros. Suele ser menos grave que el idiopatico
y reversible al interrumpir el medicamento responsable.

Epidemiologia

El LES es una de las enfermedades autoinmunes mas
frecuentes, con una prevalencia estimada de 9 casos
por cada 10.000 habitantes en Espafia, el 90% muje-
res en edad fértil (entre los 15y los 55 afios).

Aunque en nuestro medio son frecuentes los casos leves o
moderados y el pronéstico ha mejorado en los Ultimos afios,
los pacientes con LES tienen un riesgo de muerte dos a tres
veces superior al de la poblacion general y su calidad de
vida relacionada con la salud es claramente inferior.

Diagnéstico y manifestaciones clinicas

El LES es dificil de diagnosticar y no hay una prueba
Unica para ello. EI diagndstico se establece por la clini-
ca y con pruebas de laboratorio como la determinacion
de anticuerpos antinucleares —ANA- por inmunofluo-
rescencia indirecta y otras especificas (anticuerpos an-
ti-DNA o anti-Sm) para confirmacion del diagnéstico en
pacientes con sindrome compatible y prueba de ANA
positiva.

El LES tiene un curso fluctuante con brotes de acti-
vidad y periodos de remisién. Los sintomas pueden
ser inespecificos, variables e impredecibles. Pueden
incluir dolores musculares, artralgias, inflamacién
articular, erupcién cutanea que empeora con el sol,
aftas bucales, alopecia, sintomas generales (fiebre,
anorexia, pérdida de peso, cansancio, debilidad, som-
nolencia...). Puede afectar a cualquier 6rgano o sis-
tema pero hay sindromes clinicos especificos: nefritis
lUpica, afectacion hematolégica (anemia hemolitica,
trombocitopenia autoinmune), lupus neuropsiquiatri-
co, artritis lupica, lupus mucocutaneo y sindrome an-
tifosfolipido. Muchos pacientes solo tienen afectacion
cutanea y articular pero en otros también aparecen
lesiones renales, pulmonares, cardiacas, hematologi-
cas o cerebrales. Comorbilidad (enfermedades asocia-
das): Riesgo cardiovascular, osteoporosis, infecciones,
céancer.

Tratamiento
Por las caracteristicas de su enfermedad, las personas

con LES requieren un abordaje multidisciplinar y un
tratamiento individualizado.



El tratamiento se establece segln la gravedad de los
sintomas y los 6rganos afectados. En el LES leve puede
ser suficiente analgesia con antiiflamatorios no este-
roideos (AINE) mientras que la enfermedad moderada
o0 grave puede requerir tratamiento prolongado con in-
munosupresores potentes. Sigue siendo problematico
el tratamiento de personas con LES que no responde
al tratamiento y el control de algunos sintomas como
el cansancio y la fatiga.

Inmunosupresores

Ciclofosfamida, metotrexato, azatioprina, ciclosporina,
leflunomida, micofenolato mofetilo. La ciclofosfamida
IV estd indicada como primer inmunosupresor en el
tratamiento del LES y de las manifestaciones extra-
rrenales graves. El metotrexato esta indicado como
primer inmunosupresor en el tratamiento del LES no
renal con actividad moderada, particularmente cuan-
do hay manifestaciones cutaneas y articulares. Otros
inmunosupresores como azatioprina, ciclosporina, le-
flunomida o micofenolato son una alternativa para el
tratamiento del LES no renal.

Efectos adversos: Anorexia, vomitos, diarrea, gingivitis, alte-
raciones hematolégicas, sangrado facil, cefalea, acné, hirsu-
tismo, aumento de peso, dafo hepatico, riesgo de infeccion.

Antipaludicos

Suponen el tratamiento basico de todos los pacientes
con LES, siempre que no tengan contraindicaciones.
Pueden actuar como inmunomoduladores sin producir
inmunosupresiéon. Se recomienda el tratamiento in-
definidamente para controlar la actividad y los dafios
organicos de la enfermedad y por la mejora en la su-
pervivencia a largo plazo.

En el LES se usan hidroxicloroquina (HCQ), cloroquina
y quinacrina (mepacrina, no comercializada en Espa-
fia). La HCQ es el antipaludico de eleccién. Combinada
con mepacrina tiene efectos sinérgicos en pacientes
con afectacién cuténea refractaria. Efectos adversos:
Indigestion, diarrea, cefaleas, erupcion cuténea. Rara-
mente: toxicidad ocular. El uso de antipalidicos esta
limitado por sus efectos adversos oculares (toxicidad
retiniana) que requiere vigilancia activa en pacientes
con HCQ o cloroquina, con exploraciones oculares ini-
cial el primer afio y anual durante 5 afios.

Corticoides

Los glucocorticoides, particularmente prednisona y
metilprednisolona, son un tratamiento muy frecuente

en personas con LES, tanto en brotes agudos como en
mantenimiento. Su uso esta limitado por los efectos
adversos a corto y largo plazo (afectacién del metabo-
lismo lipidico y glucémico, toxicidad 6sea) que pueden
Ilegar a ser mas graves que la propia enfermedad.

Los estudios farmacoldgicos indican que se podrian
reducir los efectos adversos individualizando la dosis
para no superar los 30mg/dia de prednisona o 5 mg/
dia, en tratamientos de mantenimiento y procurando
la retirada completa del tratamiento lo antes posible.

Terapias bioldgicas

Se utilizan anticuerpos monoclonales: belimumab
(Benlysta®), rituximab (Mabthera®). También se em-
plean infliximab (en artritis y nefritis refractarias), toci-
lizumab (en pacientes con mal control de la actividad
clinica) y otros moduladores de citokinas, como las
proteinas de fusioén etanercept y abatacept, en artritis.
Son medicamentos de administracién parenteral y en
Espafia estdn comercializados como medicamentos de
uso hospitalario.

Belimumab esta indicado en personas con LES activo
sin afectacion fundamental renal o neurolégica y que
no responden al tratamiento estandar. También en
aquellos sin respuesta después de un minimo de tres
meses de tratamiento que incluya antipaltudico, pred-
nisonay al menos un inmunosupresor a dosis adecua-
da, o que necesitan 7,5 mg/dia o mas de prednisona
para mantener la remisién, a pesar de antipaltdicos
y al menos un inmunosupresor, o cuando los inmu-
nosupresores indicados clinicamente no se pueden
usar por toxicidad. Efectos adversos: sindrome gripal
(fiebre, dolores musculares, escalofrios..), nauseas,
diarrea, cefalea, insomnio, tos, dolor de garganta o
rinorrea, dolor articular, riesgo aumentado de infec-
ciones, alteracion de la presion arterial. Raramente
puede causar reacciones alérgicas graves sobre todo
al inicio del tratamiento, que requiere monitorizacién
cuidadosa.

Rituximab se sugiere en pacientes con afectacién re-
nal, neurolégica o hematolégica grave que no responda
al tratamiento inmunosupresor de primera linea. Efec-
tos adversos: sindrome gripal, vértigo, mareo, vémitos.
Reacciones alérgicas graves (raro).

Otros medicamentos

Las personas con LES pueden necesitar medicamen-
tos para el control de las complicaciones asociadas
a la enfermedad o su tratamiento (infecciones, riesgo



cardiovascular, trastornos de la coagulacion, osteopo-
rosis, depresion, etc).

Anticonceptivos: ElI LES afecta predominantemente a
mujeres en edad fértil. Algunos medicamentos usados
para tratarlo pueden suponer riesgo para el feto (me-
totrexato, micofenolato, ciclofosfamida, leflunomida,
biolégicos...) y precisan una anticoncepcion eficaz. En
algunos casos, los anticonceptivos hormonales pueden
tener contraindicaciones en mujeres con LES y su uso
requiere valoracion médica individualizada.

Vacunas: Las personas con LES tienen riesgo incremen-
tado de infecciones, que aumenta con los tratamientos
inmunodepresores, por lo que estad indicado considerar
la aplicacién de vacunas, valorando posibles contra-
indicaciones de las mismas. En general, las vacunas
inactivadas no suponen riesgo adicional en estos pa-
cientes y la posible menor respuesta inmunitaria no se
considera clinicamente significativa. La indicacion de
vacunas vivas requiere evaluacion individualizada del
riesgo/beneficio.

Atencion farmacéutica a pacientes con LES

Actualmente el LES no tiene cura y los pacientes re-
quieren control médico de por vida. Durante las fases
de brote y tratamiento, la monitorizacién es necesaria
para un uso efectivo y seguro de los medicamentos, que
permita conseguir la remisién de la enfermedad.

El farmacéutico deberia identificar a sus pacientes con
lupus, conocer bien todos los medicamentos que usan
(efecto esperado, posologia, contraindicaciones, interac-
ciones y posibles reacciones adversas), para poder rea-
lizar una dispensacioén informada y contribuir a su uso
efectivo y seguro. También, la duracion del tratamiento
y si habra un periodo de mantenimiento o de reduccion
gradual de la dosis (ej. terapia con glucocorticoides) para
evitar errores y promover la adherencia terapéutica. Algu-
nos medicamentos para el LES estan calificados como de
“uso hospitalario”, lo que puede complicar el seguimien-
to desde la farmacia comunitaria.

Adherencia al tratamiento

El abandono prematuro del tratamiento puede provocar
recaidas o empeoramiento de la enfermedad. Es muy im-
portante favorecer la adherencia al tratamiento, ya que
se ha constatado que las personas con lupus pueden
tener dificultades para seguirlo adecuadamente. EI LES
se asocia frecuentemente con trastornos emocionales,
insomnio y afectacién psicolégica que pueden compro-
meter la adherencia. Por otro lado, la desinformacion,

las creencias erroneas sobre los medicamentos o el mie-
do a los efectos adversos pueden llevar al abandono del
tratamiento. La labor de los profesionales sanitarios que
atienden al paciente y la comunicacién entre ellos es
esencial para asegurar que los pacientes comprenden el
tratamiento y el objetivo terapéutico buscado y que reci-
ben el apoyo necesario para llevarlo a cabo.

Consejos de salud

e (Conocer la enfermedad. Las personas con LES
tienen que aprender a vivir con su enfermedad y
para ello han de mantenerse informados ya que
reconocer las sefiales de alerta antes de un brote
ayuda a prevenirlo o disminuir los sintomas. La
colaboracién con asociaciones de pacientes pue-
de ser muy recomendable para fomentar la edu-
cacién sanitaria, atencién psicosocial y el apoyo
entre iguales.

e Conocer su tratamiento. Qué medicamentos debe
tomar, para qué, cuanto, cémo y durante cuanto
tiempo. Qué posibles efectos adversos pueden apa-
recer y la manera de reducirlos. Pedir informacién a
los profesionales sanitarios que le atienden, evitan-
do las fuentes no fiables.

e No tomar medicamentos sin receta, plantas medici-
nales o complementos alimenticios y similares sin
consejo médico previo. Es muy recomendable que
los pacientes anoten todos los medicamentos que
toman, con y sin receta, incluyendo también los
productos citados, para informar al médico y farma-
céutico en las visitas de control.

e Seguir las indicaciones de su médico. Seguir el tra-
tamiento es muy importante para mantener contro-
lada la enfermedad. Si tiene dudas o dificultades
para ello, los profesionales sanitarios que le atien-
den pueden ayudarle.

e No fumar: Fumar es muy nocivo para los pacientes
con LES, no s6lo por el efecto del tabaco sobre la ac-
tividad de la enfermedad y la calidad de vida sino por
el aumento de riesgo cardiovascular, infecciones y
cancer. Por ello esta especialmente indicado el con-
sejo antitabaco y la oferta de ayuda para el abandono
del tabaquismo en todas las personas con LES.

e Fotoproteccion: Hasta el 70% de las personas con
LES presentan fotosensibilidad. Por ello, es muy im-
portante evitar en lo posible la exposicién al sol (usar
ropa protectora, sombrero, gafas, etc.) y el uso regu-
lar de fotoprotectores de amplio espectro y FPS alto,
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