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Resumen

El Lupus Eritematoso Sist‡mico (LES) es una enfermedad inflamatoria cr†nica con

respuestas inmunes anormales, la cual no ha sido tan estudiada en el ƒmbito de

nutrici†n o tratamientos con suplementos (1,2). El objetivo del estudio fue

determinar el efecto de una suplementaci†n con linaza sobre la VSG, colesterol

LDL y actividad de la enfermedad en pacientes con lupus eritematoso sist‡mico.

Se cont† con la participaci†n de 8 pacientes con LES, los cuales acudieron a tres

consultas individualizadas, en donde se evalu† la VSG, el colesterol LDL y la

actividad de la enfermedad en la primera y ‰ltima consulta. A cadapaciente se le

dio la cantidad necesaria para cubrir 3 meses de suplementaci†n con sobres con

15g de linaza canadiense molida. Se les pidi† que la tomaran en ayuno con un

vaso de agua y durante el d‚a tomar 1.5litros de agua. Para comprobar si los

cambios fueron significativos o no, se utiliz† la prueba estad‚stica de Wilcoxon.

Con la suplementaci†n de linaza los pacientes disminuyeron significativamente la

VSG y actividad de la enfermedad, mientras que el colesterol LDL se mantuvo.

Tambi‡n se observ† una disminuci†n del peso corporal de los pacientes y mejor†

su IMC, aumentaron significativamente el colesterol HDL y mejoraron sus hƒbitos

alimenticios. Se encontraron resultados similares a algunos estudios realizados en

pacientes con LES y suplementaci†n de linaza y tratamiento nutricio. En

conclusi†n, el efecto de la suplementaci†n de linaza sobre los valores de

colesterol LDL, VSG y actividad de la enfermedad es la disminuci†n significativa

de la VSG y actividad de la enfermedad y el mantenimiento del colesterol LDL

para el paciente con LES.
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Cap•tulo 1 . Planteamiento de la Investigaci‚n

1.1 Planteamiento del problema

Se realiz† una b‰squeda sistemƒtica de 30 estudios cl‚nicos en la base de datos

PubMed (US National Library of Medicine National Institutes of Health) estos

art‚culos se realizaron desde el aˆo 2012 hasta 1993, de los cuales se

seleccionaron aleatoriamente 15 para el anƒlisis de cada uno. Los t‡rminos

utilizado para realizar la b‰squeda fueron: Šlupus and diet‹, lupus and nutrition‹,

Šlupus and vitamin D‹. Se utiliz† el filtro defree full text available. Se incluyeron los

estudios hechos en mujeres y ratones que buscaran encontrar una relaci†n entre

el LES y la alimentaci†n, con los resultados de estos se observ† que en los

‰ltimos 20 aˆos,hay pocos estudios sobre el efecto de un tratamiento diet‡tico en

pacientes con lupus eritematoso sist‡mico (LES). Son a‰n menos los estudios

realizados sobre el efecto de la linaza sobre la actividad de la enfermedad y

marcadores bioqu‚micos de inflamaci†n en pacientes con LES y en M‡xico no se

ha realizado ninguno (Anexo1).

Aunado a lo anterior, todav‚a es escaso el conocimiento del efecto de una

suplementaci†n con linaza en esta enfermedad (1). Sin embargo, se sabe que el

estado nutricio y la dieta, afectan la inmunocompetencia, hallazgos inflamatorios y

complicaciones en pacientes con LES y que las manipulaciones diet‡ticas influyen

en la progresi†n de enfermedades autoinmunes, debido al aumento en la actividad

proinflamatoria y una reducci†n en la actividad enzimƒtica de la lipoprote‚nlipasa,

ya que reduce el catabolismo de algunas lipoprote‚nas como quilomicrones y

VLDL-C, ya sea debido a la presencia de anticuerpos anti-lipasa de lipoprote‚nas

(anti-LPL) o la acci†n del factor de necrosis-Œ tumoral (TNF-Œ)(2, 3).

La prevalencia de la enfermedad en la poblaci†n mundial se encuentra entre 4 y

250 casos por cada 100.000 habitantes, en el 2010; sin embargo, estas

estad‚sticas var‚an a trav‡s del mundo, encontrƒndose que en Norteam‡rica, Asia

y en el norte de Europa afecta a 40 de cada 100.000 habitantes, con una mayor

incidencia entre la poblaci†n hispana y afroamericana. Los sujetos pertenecientes
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a estos grupos raciales suelen manifestar una enfermedad de curso mƒs grave,

fen†meno que ha sido atribuido por algunos expertos a factores socioecon†micos

y ambientales, como los agentes infecciosos, el estr‡s, la dieta, las toxinas, los

fƒrmacos, y agentes f‚sicos, como la luz solar. Cerca del 80% de los casos

corresponde al grupo de mujeres en edad f‡rtil, de tal manera que se estima que 1

de cada 1.000 mujeres j†venes se ve afectada por la enfermedad (4, 5). En

diversos estudios se ha observado que el consumo de linaza mejora los niveles de

colesterol LDL, disminuye la enfermedad de la enfermedad y ciertos valores de

inflamaci†n, por lo que posiblemente ayudarƒ a los pacientes con LES.

Por otra parte, los 20 pacientes con LES atendidos en la consulta externa privada

en el Grupo de Ortopedia y Traumatolog‚a de C†rdoba, tienen aproximadamente

un 70% de otras comorbilidades como hipertensi†n arterial, diabetes mellitus tipo2,

dislipidemia mixta y enfermedad cardiovascular, lo que hace mƒs dif‚cil su manejo

y control, ademƒs de que estos pacientes no cuentan con ning‰n tipo de

tratamiento nutricio u  orientaci†n alimentaria.

1.2 Objetivos

1.2.1 Objetivo general

Determinar el efecto de una suplementaci†n con linaza sobre la VSG (Velocidad

de Sedimentaci†n Globular), colesterol LDL y actividad de la enfermedad en

pacientes con lupus eritematoso sist‡mico.

1.2.2 Objetivos espec•ficos

· Caracterizar cl‚nicamente a la poblaci†n de estudio.

· Diseˆar el esquema de suplementaci†n con linaza.

· Aplicar el tratamiento diet‡tico con suplementaci†n de linaza.

1.3 Justificaci‚n

Se aportarƒn datos acerca del efecto de un tratamiento nutricio con

suplementaci†n de linaza sobre el marcador bioqu‚mico de velocidad de
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sedimentaci†n globular (VSG), colesterol LDL y actividad de la enfermedad, lo que

se traduce en una disminuci†n o mejora de los l‚pidos s‡ricos y la inflamaci†n en

pacientes con LES. En caso de obtener resultados ben‡ficos, se les podrƒ

proporcionar un tratamiento similar, a los pacientes con LES. Con esto mejorarƒ

su estado nutricio y de salud, el cual tendrƒ un impacto en el control de los efectos

de la actividad de la enfermedad y en las comorbilidades de la misma. Los

pacientes se verƒn beneficiados econ†micamente al disminuir el consumo de

medicamentos antiinflamatorios, en caso de obtener resultados positivos, con el

consumo de linaza y el efecto de esta. Por otra parte, los pacientes tambi‡n

mejorarƒn su calidad de vida al aumentar su consumo de omega 3 y fibra, lo que

mejora el proceso digestivo y por lo tanto su estado nutricio y as‚ su calidad de

vida.

1.4 Contexto

La consulta externa de reumatolog‚a en el medio privado se inici† el 3 de marzo

del 2008 en el Grupo de Ortopedia y Traumatolog‚a de C†rdoba, con el fin de

integrarse al servicio de enfermedades musculo-esquel‡ticas. El grupo m‡dico

atiende en forma privada, sin embargo, a grupos econ†micamente vulnerables se

les atiende tambi‡n con el fin de apoyar su situaci†n m‡dica, con esto, se atiende

a un compƒs poblacional variado, y se tiene acceso prƒcticamente a todas las

patolog‚as concernientes a cualquier grupo o clase social.

Dentro de las enfermedades reumatol†gicas que se atienden, se encuentran

desde las degenerativas, metab†licas, neuromusculoesquel‡ticas, por

microcristales, dolor cr†nico, hasta las autoinmunes.

En la prƒctica rutinaria de la consulta externa, la mayor‚a de padecimientos

atendidos corresponden al rubro de Šdegenerativas‹, su principal exponente es la

osteoartrosis (40%), secundada por la fibromialgia (40%) y en tercer lugar se

encuentran las patolog‚as mƒs comunes de tejidos o partes blandas (30%). Del

rubro de las enfermedades inflamatorias la mƒs com‰n es la artritis reumatoide
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(15-20%) y el s‚ndrome de Sj•gren (5%), seguida por lupus eritematoso

generalizado (3%).

Dentro del grupo de lupus eritematoso generalizado, se ha atendido en su mayor‚a

a mujeres, su grupo etario mƒs com‰n es entre los 20 y los 40 aˆos, la mayor‚a

con caracter‚sticas raciales amerindias. De la forma de presentaci†n mƒs com‰n

son los s‚ntomas constitucionales como la fatiga, falta de concentraci†n, estado

depresivo y cefalea, secundadas por las muco-cutƒneas y articulares, como

eritema malar, foto sensibilidad, alopecia, livedo reticuris o racemosa,

poliartralgias, p‡rdida ponderal y artritis. Muy pocos pacientes en este medio

privado, llegan por complicaciones graves como  nefropat‚a severa o trastornos

mayores en coraz†n, pulm†n o sistema nervioso central.

De las caracter‚sticas de laboratorio, la mƒs com‰n y prevalente es la leuco-

linfopenia, secundada por anemia hipocr†mica microc‚tica, menos com‰n la

plaquetopenia y en su mayor‚a es discreta.

En el caso de lupus con nefropat‚a estable o no tan avanzada, as‚ como la

mayor‚a de alteraciones muco-cutƒneo-articular y constitucionales se atienden en

el Grupo, sin embargo, la mayor‚a de pacientes con alteraciones graves, se

derivan a Instituci†n p‰blica de la Secretar‚a de Salubridad y Asistencia o bien al

Instituto Mexicano del Seguro Social, ISSSTE o PEMEX  seg‰n sea el caso, ya

que a nivel privado, sufragar los gastos es muy alto por lo general.

En promedio, en el sector privado, se atiende a 1 o 2 pacientes con LES por mes

incluyendo casos nuevos o subsecuentes. Del total de pacientes, se puede

mencionar que un 70% aproximadamente tienen otras comorbilidades, lo que hace

mƒs dif‚cil su manejo y seguimiento. De estas comorbilidades, las mƒs comunes

son: hipertensi†n arterial sist‡mica, diabetes mellitus tipo 2 y dislipidemia mixta.

Otras alteraciones comunes por lupus, son las constitucionales, hematol†gicas y

muco-cutƒneo-articulares; incluyendo fotosensibilidad (95%), eritema malar (90%),

artralgias(80%), artritis (50%), livedo reticular (30%), fatiga (70%), depresi†n

(50%), p‡rdida de peso (40%), anemia (70%), leucolinfopenia (90%), serositis

(30%).
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Cap•tulo 2. Marco te‚rico

2.1 Principales alteraciones del paciente con LES

El LES es una enfermedad inflamatoria cr†nica caracterizada al inicio, por

respuestas inmunes anormales que resultan en la producci†n de auto-anticuerpos

(activaci†n cr†nica de linfocitos autoreactivos y c‡lulas mieloides pro-inflamatorias)

y por la mortalidad y morbilidad provocadas en su mayor‚a por la insuficiencia

renal y enfermedades cardiovasculares. Se involucran en esta enfermedad

algunos †rganos como los riˆones, cerebro, articulaciones y la piel. Las

complicaciones mƒs frecuentes son la artritis, vasculitis, glomerulonefritis, diversos

trastornos neurol†gicos, entre otros (1, 6, 7).

Para diagnosticar esta enfermedad, se deben de cumplir cuatro o mƒs de los

siguientes criterios durante cualquier periodo de observaci†n en forma simultƒnea

o de manera seriada: exantema malar, exantema discoide, fotosensibilidad,

ulceras en la boca, artritis, serositis, trastorno renal, trastorno neurol†gico,

trastorno hemƒtico, trastornos inmunitarios, anticuerpos antinucleares (8).

El manejo general de los pacientes con LES incluye educaci†n guiada por

profesionales de la salud, identificaci†n de las causas de la fatiga, evitar la

exposici†n solar, minimizar el riesgo de infecci†n, enfermedad cardiovascular y

osteoporosis. Se pueden utilizar fƒrmacos antiinflamatorios no esteroideos,

corticosteroides, antimalƒricos, azatioprina, ciclofosfamida, metotrexato,

ciclosporina, mofetil micofenilato y terapia hormonal (5).

Mƒs de 90% de los pacientes con LES sobreviven por lo menos dos aˆos despu‡s

del diagn†stico, en comparaci†n con s†lo 50% hace tres d‡cadas (5). A 10 aˆos

hay una supervivencia de  un 80-90% (9).
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2.1.1 Inflamaci‚n

Los hallazgos patol†gicos del LES ocurren en todo el cuerpo y se manifiestan por

inflamaci†n, anormalidades de los vasos sangu‚neos que comprenden una

vasculopat‚a blanda y vasculitis, y dep†sito de complejos inmunes (5).

Las lesiones cutƒneas del LES muestran inflamaci†n y degeneraci†n en la uni†n

dermo-epid‡rmica siendo la capa basal o germinal el sitio primario del daˆo. En

estas lesiones se pueden detectar por inmunofluorescencia dep†sitos glanulares

de IgG as‚ como componentes del complemento con un patr†n en banda (5)

Otros †rganos de sistemas afectados por el LES generalmente muestran

inflamaci†n inespec‚fica o anormalidades de los vasos, aunque algunas veces los

hallazgos histol†gicos son m‚nimos (5).

El coraz†n puede mostrar tambi‡n inflamaci†n en el pericardio, miocardio y

endocardio, inclusive en ausencia de manifestaciones cl‚nicamente significativas

(5).

Otros hallazgos patol†gicos prominentes del LES tienen una relaci†n incierta con

la inflamaci†n. Los pacientes con enfermedad de larga evoluci†n, desarrollan

frecuentemente ateroesclerosis. No es claro si estas lesiones son resultado de

anormalidades metab†licas inducidas por corticoesteroides, hipertensi†n o

cambios vasculares causados por una carga cr†nica de complejos inmunes y otros

medidores proinflamatorios (5).

2.1.2 Dislipidemia

Al ser una enfermedad inflamatoria cr†nica con presencia de citosinas

proinflamatorias y autoanticuerpos que producen una disminuci†n de la

lipoproteinlipasa, enzima clave para el metabolismo de las lipoprote‚nas, el LES da

un patr†n de perfil lip‚dico alterado que incluye aumento de los triglic‡ridos y

disminuci†n de los niveles de lipoprote‚na de alta densidad (HDL) (10).
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El tratamiento con corticoides es un factor importante en la patogenia de la

dislipidemia. Este se asocia a un aumento del colesterol total, del colesterol de

muy baja densidad (VLDL) y del colesterol de baja densidad (LDL). El tratamiento

con hidroxicloroquina se asocia a una menor alteraci†n del perfil lip‚dico en

pacientes con LES. Pacientes tratados con estos fƒrmacos tienen menores niveles

de colesterol total y LDL que pacientes tratados con corticoides (10).

2.2 Pruebas bioqu•micas para determinar las alteraciones del paciente con
LES

Debido a la complejidad de esta enfermedad, se asignaron 11 criterios

diagn†sticos que reflejan las manifestaciones cl‚nicas mayores de la enfermedad

(mucocutƒneas, articulares, serosas, renales, hematol†gicas) e incorporan los

hallazgos de laboratorio asociados (hematol†gicos e inmunol†gicos). Para el

diagn†stico se requiere presencia de cuatro o mƒs criterios (5).

Todos los elementos celulares de la sangre pueden afectarse en una persona con

LES. En consecuencia, una biometr‚a hemƒtica completa es parte importante de

su evaluaci†n inicial y continua. Determinar los parƒmetros serol†gicos es una

parte integral de la evaluaci†n basal y del seguimiento de los pacientes con LES.

Esto se refiere a los estudios practicados utilizando el componente s‡rico de la

sangre total, aunque las pruebas para anticuerpos y ensayos funcionales del

complemento pueden practicarse en el plasma, como: presencia de anticuerpos

contra dsDNA, ANA, CH50, C3 y C4 (5).

Las pruebas utilizadas para medir la inflamaci†n generalizada pueden ser la

prote‚na C reactiva (PCR) o la VSG. Ambas miden componentes de la respuesta

de fase aguda. La VSG se ve afectada por diversas variables, por lo tanto, es

hasta cierto punto imprecisa. No obstante su realizaci†n es sencilla y tiene bajo

costo. Con la PCR se mide un reactivo espec‚fico de fase aguda, con la

desventaja de tener un precio elevado (8).

Otras mediciones utilizadas en la valoraci†n del paciente con LES son las

prote‚nas y l‚pidos s‡ricos . Las prote‚nas se analizan para verificar la funci†n
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renal, ya que la hipoalbuminemia del s‚ndrome nefr†tico es muy frecuente en

estos pacientes, y se asocia a la elevaci†n de las fracciones Œ y Ž de las

globulinas. Tambi‡n es importante la determinaci†n de las concentraciones

hemƒticas de urea y creatinina, y el examen elemental de orina para la valoraci†n

rutinaria del paciente con LES. Al igual que en la mayor‚a de estos pacientes hay

un patr†n caracterizado por niveles significativamente elevados de colesterol  LDL

y triglic‡ridos, con disminuci†n del colesterol HDL, por lo que es importante hacer

una valoraci†n del perfil de l‚pidos (11).

2.2.1 Velocidad de Sedimentaci‚n G lobular

La VSG es una prueba de laboratorio que se utiliza para la detecci†n e

identificaci†n de los pacientes con condiciones inflamatorias, que mide la distancia

en mil‚metros que descienden los eritrocitos en un tubo de ensayo especificado en

una hora (9,10).

Es una medici†n directa de alteraciones de reactivos de fase aguda (como

prote‚nas plasmƒticas que se sintetizan en el h‚gado como respuesta de

inflamaci†n) e inmunoglobulinas cuantitativas. Cualquier padecimiento, en este

caso el LES, que aumente la concentraci†n de estas prote‚nas de fase aguda o la

hipergammaglobulinemia incrementa la velocidad de eritrosedimentaci†n al hacer

lo propio con la constante diel‡ctrica del plasma. Esto da por resultado la

disipaci†n de las fuerzas de repulsi†n entre eritrocitos, lo cual lleva a su

agregaci†n mƒs estrecha y hace que desciendan con mayor rapidez por el tubo

(12,13).

La VSG es un marcador ‰til para supervisar la actividad de la enfermedady

predecir daˆos en †rganos y sistemas de una manera relativamente rƒpida y poco

costosa para el paciente con LES. Ademƒs de tener un gran valor en el

diagn†stico y seguimiento de los pacientes. La elevaci†n de la VSG se encuentra

elevada, cuando es mayor a 100 mm/h, en los pacientes con LES con actividad

moderada/severa (12,13).
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El uso cl‚nico de la VSG en el LES, sin embargo, tiene algunas limitaciones, ya

que puede ser alterada por otras condiciones m‡dicas, como infecciones,

enfermedad renal y otras enfermedades autoinmunes. La VSG tambi‡n aumenta

en el embarazo y edad avanzada (12,13). La elevaci†n de la VSG tambi‡n estƒ

‚ntimamente relacionada con la presencia de anemia y con alteraciones

porcentuales de las gammaglobulinas y estos valores elevados se correlacionan

con presencia de anticuerpos anti-DNA, lo que lleva a una relaci†n de actividad de

la enfermedad (11).

2.2.2 Colesterol LDL

El colesterol es una sustancia parecida a la grasa (l‚pido) que estƒ presente en las

membranas celulares y es un precursor de los ƒcidos biliares y hormonas

esteroides. El colesterol estƒ compuesto de tres clases principales de

lipoprote‚nas, lipoprote‚nas de baja densidad (LDL), lipoprote‚nas de alta densidad

(HDL), y las lipoprote‚nas de muy baja densidad (VLDL) (14).

El colesterol LDL normalmente compone entre el 60-70% del colesterol s‡rico

total. Contiene una apolipoprote‚na, es decir, apo B-100 (apo B). El LDL es la

principal lipoprote‚na aterog‡nica y ha sido durante mucho tiempo identificado

como el objetivo principal de la terapia de reducci†n de colesterol (14).

2.2.3 Mex- SLEDAI

El Mex-SLEDAI se utiliza para medir la actividad de la enfermedad en pacientes

con LES. Es una versi†n modificada de SLEDAI, fue desarrollado por Guzmƒn et

al. en 1992 principalmente para su uso en pa‚ses en desarrollo, donde las

instalaciones para la estimaci†n de dsDNA anticuerpos y los niveles de C3 del

complemento puede no ser fƒcil ni siempre disponible. El Mex-SLEDAI ha sido

validado en contra del SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity

Index) y LACC Lupus Activity Count Criteria y demostr† ser tan fiable como estos.

El Mex-SLEDAI tiene una sensibilidad de 85,7% y una especificidad del 100%. Lo

que se demostr† que era 30% mƒs barato que SLEDAI y 15% mƒs barato para
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administrar el LACC y es apropiado para su uso en un pa‚s en v‚as de desarrollo

(3).

El Mex-SLEDAI califica como un descriptor confiable si se ha aplicado en los

‰ltimos 10 d‚as.La actividad de la enfermedad se define por 10 de las principales

variables cl‚nicas en lugar de las 24 variables que requieren en otros cuestionarios

como confirmaci†n de laboratorio (trastorno neurol†gico, trastorno renal, vasculitis,

hem†lisis, trombocitopenia, miositis, artritis, enfermedad mucocutƒnea, serositis,

fiebre, fatiga, leucopenia y linfopenia). Se compone de una escala ordinal que da

una puntuaci†n compuesta que var‚a de 0 a 32. Un alto puntaje implica una mayor

actividad de la enfermedad. Los pacientes con puntuaci†n inferior a 2 tienen

enfermedad inactiva, aquellos de puntuaci†n entre 2 y 5 se clasifican como

pacientes probablemente activos, mientras que los de puntuaci†n mƒs de 5 tienen

la actividad de la enfermedad activa (3).

2.3 Tratamiento mƒdico

El tratamiento m‡dico general, como el control de la hipertensi†n, la correcci†n de

desequilibrios de l‚quidos y electrolitos, el tratamiento de las infecciones, de las

dislipidemias y de los trastornos neurol†gicos forma parte del control integral del

paciente con LES (4).

2.3.1Corticoesteroides

Los corticosteroides se pueden aplicar por v‚a t†pica para el control de las

manifestaciones cutƒneas. A dosis bajas (menores de 15 mg de prednisona o

18mg de deflazacort) se utilizan para el tratamiento de citopenias leves,

pleuropericarditis y artritis que no responden al tratamiento con AINE•s y tambi‡n

como medicaciones Špuente‹ para acompaˆar el per‚odo de latencia de la

cloroquina. Las dosis altas de corticoesteroides (mayores de 30 mg de prednisona

al d‚a) se utilizan para el tratamiento de citopenias, pleuropericarditis,

glomerulonefritis y otros compromisos viscerales graves (4).
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La dosis puede darse en forma fraccionada, inicialmente 3 a 4 veces al d‚a,

pasƒndola a una sola toma en la maˆana cuando el cuadro cl‚nico se ha

controlado. En caso de no presentarse respuesta cl‚nica adecuada, la dosis

puede aumentarse a 1-2 mg/Kg de peso o adicionar inmunosupresores. Una vez

alcanzado el efecto ben‡fico se inicia la reducci†n progresiva (4).

Los efectos adversos de los corticoesteroides son m‰ltiples y aumentan con la

dosis y la duraci†n del tratamiento. Por ello, se deben utilizar las dosis m‚nimas

necesarias y por el menor tiempo posible. Entre los efectos indeseables se

encuentran: aumento de peso, retenci†n de l‚quidos, facies cushingoide,

hipertensi†n, diabetes, ateroesclerosis, glaucoma, cataratas, necrosis †sea

as‡ptica e infecci†n (4).

Para evitar la toxicidad de los corticoesteroides se debe controlar peri†dicamente

el peso, la presi†n arterial y los niveles de glicemia y colesterol (4).

El tratamiento con corticoesteroides a dosis altas, por largos per‚odos de tiempo,

puede causar trastornos del metabolismo de los l‚pidos que aumentan el riesgo de

ateroesclerosis coronaria, a‰n en enfermos j†venes, especialmente si existen

otros factores de riesgo como el tabaquismo, la hipertensi†n arterial, etc. En estas

condiciones no es rara la aparici†n de cardiopat‚a isqu‡mica, acompaˆada o no de

infarto, para cuya prevenci†n es necesario instituir una dieta adecuada, actividad

f‚sica y medicamentos hipocolesterolemiantes (4).

2.3.2 Interacci‚n F„rmaco -Nutrimento

Los corticoesteroides tienen como efectos secundarios:

· Retenci†n de sodio.
· Retenci†n de l‚quidos.
· Disminuci†n de absorci†n de potasio.
· Disminuci†n de absorci†n de calcio.
· Disminuci†n de absorci†n de vitamina D.
· Balance de nitr†geno negativo.
· Intolerancia a la glucosa.
· Aumento de colesterol (15).
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2.4 Problemas nutricios y tratamiento del paciente con LES

La afecci†n al tracto gastrointestinal es menos afectada, y puede ser variada,

como en otros †rganos y sistemas, pero no es la fuente de ning‰n criterio

diagn†stico. El peritoneo es la menos probable de las serosas en estar afectada

en el LES, los s‚ntomas incluyen fiebre, nƒusea, v†mito y diarrea. El dolor

abdominal en el LES puede ser causado tambi‡n por pancreatitis y vasculitis

intestinal. La hemorragia rectal puede presentarse en la vasculitis mesent‡rica. La

enteropat‚a perdedora de prote‚nas es com‰n y debe de considerarse en

presencia de alb‰mina s‡rica baja, edema de tobillos y ausencia de proteinuria(5).

El perfil general del metabolismo en pacientes con LES, tiene un mayor estr‡s

oxidativo e inflamaci†n, la generaci†n de energ‚a se ve reducida, los perfiles

lip‚dicos se encuentran alterados y existe un estado pro-tromb†tico. Para

restablecer el metabolismo del paciente con LES, se puede atacar a las mol‡culas

afectadas o suplementar la dieta con ƒcidos grasos esenciales, vitaminas y

donantes del grupo metilo. La fuente de energ‚a de los hidratos de carbono,

derivada de la gluc†lisis, se reduce evidentemente en el LES, al igual que la

derivaci†n de energ‚a a trav‡s del ciclo de Krebs, marcada por los niveles s‡ricos

reducidos de malato, citrato y Œ-cetoglutarato. La derivaci†n de energ‚a a partir de

l‚pidos tambi‡n se reduce evidentemente, debido a los bajos niveles de

compuestos intermedios como Ž-oxidaci†n, propanodiol 1,2 y 3-hidroxibutirato

(BHBA). En ausencia de la derivaci†n de la energ‚a de los hidratos de carbono y

l‚pidos, los aminoƒcidos podr‚an surgir como fuentes de energ‚a potenciales , lo

que lleva a una posible p‡rdida de peso provocada por disminuci†n de masa

muscular. Sin embargo, todos los aminoƒcidos glucog‡nicos (con la excepci†n de

la arginina) y ƒcidos cetog‡nicos tambi‡n se aten‰an significativamente en

pacientes con LES (6).

El uso de glucocorticoides es asociado con diferentes efectos adversos a corto y

largo plazo, los cuales se relaciones con la dosis y tiempo de administraci†n. Uno

de estos efectos adversos (uso mayor a seis meses) es que inducen una
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caracter‚stica de redistribuci†n de grasa corporal cushingoide en muchos

pacientes, que comprende la obesidad central, la prominencia de las almohadillas

dorsales y subclaviculares, cara de luna y las extremidades delgadas (16).

Debido a la estimulaci†n del apetito, los glucocorticoides a menudo conducen a un

aumento en el peso corporal y del IMC, sin embargo al mismo tiempo se produce

una disminuci†n de la masa magra y minerales †seos. Los mecanismos

fisiopatol†gicos no se comprenden totalmente, pero se piensa que es responsable

la movilizaci†n de l‚pidos en el tejido adiposo, y la redistribuci†n de la grasa en las

v‚sceras abdominales, esta movilizaci†n de l‚pidos depende tanto de la lip†lisis y

de re-esterificaci†n de ƒcidos grasos libres en los tejidos adiposos. En la presencia

de la insulina, los glucocorticoides inhiben la lip†lisis inducida por catecolaminas,

pero promueven el efecto lipol‚tico de hormonas. Ademƒs, reducen la re-

esterificaci†n en el tejido adiposo mediante la inhibici†n de transporte de glucosa,

lo que lleva a un aumento de ƒcidos grasos libres circulantes. La densidad del

receptor de glucocorticoides parece ser mayor en el ƒrea intra-abdominal que en

los tejidos adiposos subcutƒneos y puede explicar los efectos de los

glucocorticoides en algunas regiones espec‚ficas, en funci†n del grado de

perturbaci†n en la acumulaci†n de l‚pidos y la movilizaci†n en varios sitios del

cuerpo (16).

2.4.1Tratamiento nutricio para la inflamaci‚n

El tratamiento nutricio puede ayudar a controlar los hallazgos inflamatorios del

LES y sus complicaciones, incluso las que son derivadas de su propio tratamiento

m‡dico. El tratamiento nutricio es una forma prometedora de abordar LES, con

indicaci†n de consumo de vitaminas y minerales, ƒcidos grasos monoinsaturados

y poliinsaturados, y consumo de energ‚a moderado, ya que esto ayuda a la

reducci†n de los marcadores de inflamaci†n y al tratamiento de las comorbilidades

y de las reacciones adversas a los medicamentos (17).

La inflamaci†n es la respuesta normal a la infecci†n o lesi†n que media la

eliminaci†n inmune de pat†genos y la reparaci†n de tejidos. Los procesos
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inflamatorios incluyen aumento de la producci†n de citosinas, quimiocinas, †xido

n‚trico y eicosanoides por el sistema inmune innato en conjunci†n con leucocitos,

lo cual puede afectar la inmunidad adquirida. Respuestas inflamatorias ademƒs de

evocar una lesi†n aguda, contribuye significativamente a las enfermedades

autoinmunes cr†nicas. La capacidad de los ƒcidos grasos n-3 poliinsaturados

pueden suprimir los procesos asociados con la inflamaci†n. Debido a que los

mam‚feros requieren ƒcidos grasos con dobles enlaces distales al noveno ƒtomo

de carbono pero no pueden sintetizarlos, los ƒcidos grasos de cadena larga son

esenciales para su dieta. El ƒcido linol‡ico es uno de las principales ƒcidos grasos

poliinsaturados que se encuentran en los aceites derivados de semillas de plantas

y este puede ser alargado y desaturado para producir ƒcido eicosapentanoico

(EPA) y ƒcido docosahexaenoico (DHA) (18).

Los ƒcidos grasos n-3, suprimen la producci†n de citoquinas proinflamatorias, la

proliferaci†n de linfocitos, la actividad citot†xica de las c‡lulas T, la citotoxicidad

mediada por macr†fagos, la quimiotaxis de neutr†filos / monocitos y la

presentaci†n de ant‚genos. Los eicosanoides se oxigenan y los metabolitos

biol†gicamente activos que incluyen las prostaglandinas (PGs) y leucotrienos

(LTs) son sintetizados por la ciclooxigenasa (COX) y ruta de la 5 - lipooxigenasa,

respectivamente. Las c‡lulas inmunes producen eicosanoides en un proceso que

es influenciado por la composici†n de ƒcidos grasos poliinsaturados. El

eicosanoides PGE2, un metabolito de la COX de ƒcido araquid†nico (AA), puede

ser proinflamatorio y modular la producci†n de citoquinas. La lipooxigenasa de

metabolitos de AA, tiene propiedades quimiotƒcticas, que promueven la

inflamaci†n y regulan la producci†n de citoquinas proinflamatorias. Los EPA y

DHA inhiben competitivamente la oxigenaci†n de AA por la COX y 5-lipoxigenasa.

EPA tambi‡n es capaz de servir como sustrato para tanto la COX-2 y 5-

lipoxigenass, por lo que los ƒcidos grasos n- 3 alteran drƒsticamente los perfiles

eicosanoides por la disminuci†n de los niveles de AA de la membrana, la inhibici†n

de la generaci†n de eicosanoides proinflamatorios, la promoci†n de la producci†n

de metabolitos de la EPA y la supresi†n de la expresi†n de COX-2 y la 5•

lipooxigenasa (18).
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Hay un creciente reconocimiento de que los mecanismos de eicosanoides

independientes juegan un papel cr‚tico en los ƒcidos grasos n-3 y la supresi†n de

la expresi†n de genes inflamatorios. Los mecanismos propuestos incluyen la

alteraci†n de la actividad de factor de transcripci†n, interferencia con la actividad

de mensajero de quinasas, cambios en la composici†n de membrana de l‚pidos

que alteran el receptor de la tirosina-quinasa y la interferencia con los receptores

de membrana. Tomados en conjunto, estas actividades anti-inflamatorias e

inmunomoduladores han conducido a la evaluaci†n y la aplicaci†n de ƒcidos

grasos n-3 para la prevenci†n y el tratamiento de enfermedades inflamatorias y

autoinmunes (18).

Se debe recomendar a pacientes con LES una modificaci†n de su estilo de vida y

hacer ajustes en la dieta, y se debe hacer hincapi‡ en la restricci†n cal†rica y de

grasas saturadas, enriquecer su dieta ƒcidos grasos poliinsaturados (como aceite

de linaza), que act‰an comoƒcidos grasos antiinflamatorios (19). El estilo de vida

recomendado para estos pacientes es: evitar fumar cigarro, tabaco o puro; evitar

el consumo de alcohol, dormir por un tiempo adecuado, hacer ejercicio y tener

actividad f‚sica diaria, disminuir el estr‡s psicol†gico y llevar una dieta adecuada

(20).

La restricci†n cal†rica en la dieta altera la progresi†n de enfermedades

autoinmunes. Algunos estudios han demostrado que esta restricci†n de energ‚a de

alrededor de 30% -40% prolonga la vida de ratones MRL/LPR por inhibir el

desarrollo del s‚ndrome linfoproliferativo, con una reducci†n en la secreci†n de IgG

2A (el anticuerpo principal de la nefritis autoinmune debido a los dep†sitos

renales) y del factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), que puede

reducir la lesi†n glomerular de ratas NZB / NZW. Tambi‡n inhibe la disminuci†n de

las c‡lulas CD4 + y linfocitos T CD8 +, ademƒs de atenuar el aumento en las

citosinas Th1 (20).

Las ratas NZB / NZW alimentadas con dietas altas en grasa exhiben altos niveles

de autoanticuerpos. Estas ratas empeoraron la proteinuria y acortaron tiempo de

vida. Las dietas bajas en grasa dan como resultado una expresi†n reducida de
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complejos inmunes de glomerulonefritis y prolongaron la esperanza de vida. El

contenido cal†rico fue similar en ambos grupos (19). Otros estudios determinaron

que el consumo de EPA y DHA evitan el desarrollo de proteinuria y que una

combinaci†n de mƒs de un ƒcido graso omega-3 puede ser necesario para

mejorar la inflamaci†n de LES (21,22).

2.4.2 Tratamiento nutricio para dislipidemias

Se recomienda el consumo adecuado de fibra diet‡tica, ya que disminuye la

glucemia post-prandial y l‚pidos s‡ricos. Ademƒs, la fibra diet‡tica mejora el

estreˆimiento intestinal, promoviendo la sensaci†n de saciedad y ayuda al control

de la hipercolesterolemia. La recomendaci†n es de 14 g de fibra por cada 1.000

Kcal consumida (o 38 g para los hombres y 25 gramos para las mujeres), se

requiere la ingesti†n adecuada de l‚quidos (3).

Los pacientes con LES se ven beneficiados cuando consumen una dieta baja en

hidratos de carbono, alta en grasas monoinsaturadas y poliinsaturadas, y normal

en prote‚na, al igual que con el consumo de dietas con restricci†n cal†rica, alta en

hidratos de carbono y baja en grasa; ya que estas provocan p‡rdida de peso y

mejoran los factores de riesgo cardiovasculares (21).

Algunos estudios han demostrado que los ratones alimentados con una dieta

restringida en prote‚na provoca una funci†n inmune de larga duraci†n y retraso en

el desarrollo de la autoinmunidad en comparaci†n con ratas alimentadas con una

dieta normal en prote‚na (21).

Las recomendaciones del valor cal†rico total durante el d‚a son: 55-65% de

hidratos de carbono, 10-15% de prote‚na, 25-35% de l‚pidos en personas activas;

y 55% de hidratos de carbono, 16% de prote‚na y 28% de l‚pidos en personas con

menor actividad f‚sica (2).
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2.4.3 Linaza

La linaza es un alimento compuesto por altas concentraciones del precursor de

ƒcidos grasos omega-3, el ƒcido Œ-linol‡ico, as‚ como una fuente rica de lignanos

(antioxidantes), ya que contiene 100 a 800 veces mƒs lignanos vegetales que

otras semillas (23, 24).

El ƒcido Œ-linol‡ico tiene una amplia gama de acciones anti-inflamatorias y anti-

ateroscler†ticas que podr‚a derogar la progresi†n de la enfermedad vascular,

acelerada en pacientes con LES (23).

Mƒs de la mitad del contenido de grasa de semilla de linaza es Œ-linol‡ico en

oposici†n a algunos otros aceites que se componen ‰nicamente de 1% a 11% del

total de los ƒcidos grasos. Bioqu‚micamente, los ƒcidos Œ-linol‡ico de la semilla de

linaza se pueden convertir en el ƒcido eicosapentaenoico (EPA) y en menor

medida, el ƒcido docosahexaenoico (DHA). La linaza estƒ compuesta por un 38-

40% de grasa, de la cual el 50% es el ƒcido Œ-linol‡ico y del 26-33% de fibra y

muc‚lago (24).

En un estudio realizado por Clark, W., et al. En el 2001 se les dio a pacientes con

lupus 15g de aceite de linaza 2 veces al d‚a con cereal, jitomate o jugo de naranja;

en la primera etapa. En la segunda etapa se les dio 15g de aceite de linaza diario

empaquetado y refrigerado con un vaso de agua natural y por ‰ltimo en la tercera

etapa se les dio de nuevo 15g de aceite de linaza 2 veces al d‚a con cereal,

jitomate o jugo de naranja. En este estudio se demostr† que los pacientes que se

apegaron al consumo de linaza mejoraron sus niveles de l‚pidos s‡ricos y

disminuy† el valor de creatinina s‡rica (23).

En otro estudio realizado por Clark, E., et al en 1997 se reuni† a pacientes con

lupus y se les suplement† a los pacientes 15g de linaza durante todo el estudio,

sin embargo la forma de administraci†n cambi† durante 4 etapas. En la primera

etapa se les dio la linaza mezclada con cereal, jitomate o jugo de naranja; en la

segunda etapa los pacientes tomaron 15g de linaza dos veces al d‚a, en la tercera
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etapa aument† a 15g de linaza 3 veces al d‚a y por ‰ltimo en la 4ta etapa dejaron

el consumo de linaza. Los resultados de este estudio comprobaron que el

consumo de linaza ademƒs de mejorar la funci†n renal, disminuye los l‚pidos

s‡ricos y la inflamaci†n (22).

En estos dos estudios hubo un cambio en las dosis terap‡uticas seg‰n cada

etapa, para verificar la tolerancia a la linaza. Los resultados indicaron que el

paciente tiene mejor tolerancia a nivel gastrointestinal y los mismos resultados de

l‚pidos s‡ricos con una dosis de 15-30 g diarios (22,24).
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Cap•tulo 3. Marco Metodol‚gico

3.1 Tipo de estudio

Transversal, cuasiexperimental.

3.2 Identificaci‚n de variables

De respuesta: VSG, colesterol LDL, actividad de la enfermedad, apego al

consumo de linaza.

Confusoras: consumo de medicamentos antiinflamatorios, dosis de prednisona,

estado nutricio, alimentaci†n.

3.3 Criterios de selecci‚n

3.3.1 Criterios de inclusi‚n

· Pacientes con LES.

· Adultos de 18 a 70 aˆos .

· Tratamiento m‡dico con corticoides.

· Pacientes con dislipidemias.

· Pacientes con VSG con valor alterado.

· Pacientes con enfermedad activa.

· Pacientes que no tomen suplementos.

· Pacientes que no tengan complicaciones renales, serositis, actividad en

sistema nervioso central o perif‡rico, infecciones agudas o cr†nicas,

diabetes.

· Pacientes no embarazadas

3.3.2 Criterios de exclusi‚n

· Pacientes que no asistan a todas consultas.

· Pacientes que no se apeguen a la dieta.




























































































