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NUEVOS 

CONCEPTOS 

SOBRE EL 

LUPUS 

ERITEMATOSO 

DISEMINADO 

SE HA DESCRITO que del 8 al 13 por 
ciento de los pacientes que reciben 

hidralazina ( apresolina) para el tratamiento de la hipertensión arterial\ 3 , 

desarrollan un padecimiento idéntico al lupus: eritematoso diseminado, 
que se acompaña incluso de la presencia del factor capaz de producir las 
células L. E. las que son consideradas por algunos autores como patogno
mónicas del lupus eritematoso. 

Se desconoce aún el mecanisn10 por el cual esta droga es capaz de 
provocar este padecimiento, pero parece ser que no es debido a alergia 1 • 

Dado que los mecanismos de acción de esta droga son muy variados4, 
resulta difícil saber a cuál de ellos atribuir tal efecto, si es que se debe a 
alguno de los hasta ahora conocidos. Se ha demostrado, por ejemplo que 
la hidralazina es un poderoso agente quelante y que los animales a los 
que se les administra, sufren de perosis (deficiencia sintomática de man
ganeso). Sin embargo, la administración de este m.etal no parece beneficiar 
a los pacientes que sufren del llamado síndrome de hidralazina ni a los 
que padecen lupus eritematoso espontáneo5 • 

Resulta peculiar que sean tan solo aproximadamente un 10 por cienit:o 
de los enfermos que reciben hidralazina los que desarrollan este síndrome 
y esto puede sugerir una predisposición existente en los pacientes que lo 
presentan. 

El concepto inicial del lupus eritematoso como enfermedad denna
tológica fue modificado al irse demostrando sus variadas manifestaciones 
viscerales. El concepto de que el lupus eritematoso diseminado es un 
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padecimiento agudo y rápidamente fatal se ha venido modificando al 
encontrarse que algunos enfermos p1esentan manifestaciones atribuibles, 
a posteriori, al lupus eriteniatoso pero que han estado presentes n1uchos 
años antes de que el padecimiento caraoterístico se manifieste6, 7 • Es así 
como pacientes a los cuales se les han descubierto reacciones serológicas 
falsas positivas para sífilis8 , o que han padecido anemia hemolítica9, 10, 

neumornitis n1igratoria11, púrpura trombocitopénica idiopática12 o diversos 
síndromes vasculares periféricos10, han venido a desarrollar, pasados varios 
años, un cuadro de lupus eritematoso diseniinado bien definido. Es indu
dable, por tanto, que en estos pacientes el cuadro clínico que se considera 
típico de lupus eritematoso diseminado constituye tan sólo la fase final 
de un proceso existente desde largo tie1npo atrás. 

Parece ser por lo tanto que la tendencia a desarrollar lupus eritematoso 
en su forma aguda puede existir latente; y, que si bien en algunas oca
ciones da alguna clave de su presencia (reacciones sero1ógicas falsas posi
tivas para sífilis, células L. E., factor antinnclear, diversas manifestaciones 
aisladas), en otras ocasiones o bien no hay da ve hasta ahora reconocible 
o no se han investigado aquellas con las que en la actualidad contamos. 

A la tendencia, más o menos laterute, al desarrollo del lupus· eritema
toso diseminado se le ha llamado diátesis lúpica7, 1º y es probable que 
ocurra en base genética. 

Son 1nuchos los reportes de casos en los que el lupus eritematoso se 
ha desarrollad~· después de la administración de alguna droga que no sea 
hidralazina13, 15 • En muchos de ellos esto parece haber sido causado por 
intern1edio de una reacción alérgica. Cabe suponer que o bien en algunos 
de estos pacientes la reacción alérgica a la droga precipitó la aparición 
clínica de un lupus latente o bien dicha reacción alérgica era en si misma 
manifestación de la existencia del lupus eritematoso diseminado, ya que 
es sabido que en este padecimiento hay mayor tendencia a las reacciones 
alérgicas16• 

En el síndrome que ocurre mediante la adn1inistración de hidralazina 
no ocurre reacción alérgica precipitante. Esto y el alto porcentaje de 
enfermos que desarrollan el síndrome al ton1ar la droga hace suponer que 
la. hidralazina tiene alguna acción específica que lo incita. 

El hecho de que el síndrome por hidralazina suela desaparecer al 
suspender la droga 1, 2 ha hecho a algunos autores negar de que se trate 
de verdadero lupus eritematoso. Sin embar,go, el lupus eritematoso es un 
padecimiento caracterizado por tener remisiones y por otra parte I-Iíldreth 
y colaboradores17 han den1ostrado que se pueden seguir encontrando 
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manifestaciones del síndrome hasta 7 aüos después de suspendida la 
droga. 

La producción experimental del síndrome en animales18 parecería ser 
argumento en contra de la idea de una diatesis lúpica desenmascarada por 
la droga, ya que se tendría que invocar que tal predisposición ocurre en 
animales. Que el síndrome puede reproducirse en animales, no ha sido con
firmado por todos los investigadoresrn, 20 y el reciente haUazgo de un 
padecüniento que ocurre espontáneamente en animales y que es en todo 
simjlar al lupus21 hace que la posibilidad de predisposición lúpica en los 
animales de los que se dice que desarrollan el síndro1ne de hidralazina, no 
sea tan descabella.da. 

Por último, se ha llamado la atención sobre el hecho, de suyo evi
dente, de que se considera la existencia de una diátesis lúpica en los pacien
tes que desarrollan el síndrome de hidralazi11a, se tendría que aceptar que 
tal diátesis está presente en el 8 al 13 por ciento de la población general 
o por lo menos de los pacientes con hipertensión arterial22• Esto, que ha 
primera vista puede parecer inadmisible, no lo es tanto, si tenemos en 
cuenita que es probable que el lupus eritematoso resulte de la misma alte
ración genética fundamental que la artritis reumatoide y tal vez, que otros 
padecimientos considerados autoinmunes23 • Esto se ha hecho aparente por 
el hallazgo de que el 25 por ciento de los enfermos con artritis reumatoide 
presentan células L. E.24 y particularmente del hecho de que los familia
res de enfermos con lupus eritematoso tienien mayor incidencia de artritis 
reumatoide y visceversa24• Es posible que ocurra una relación semejante, 
aunque hay menos datos para postuforlo, entre el lupus eritematoso dise
minado y la tiroiditis de Hashimoto23, la iniastenia gravis25 o la. colitis 
ulcerosa inespecífica26• NK> resultaría inadmisible el pensar entonces que 
un 10 por ciento de la Población general pueda tener predispasición a 
alguna de estas enfennedades en bJse a un defecto genético común que 
tenga tanto penctrancia como expresivid!ad variables23• Se sabe, por ej'em
plo que se puede demostrar factor reumatoide en el 5 por ciento de la 
población general norteamericana si se einplean técnicas suficientemente 
sensibles24• 

La hidralazinia parecería tener la capacidad de desenmascarar la pre
disposición a estos padecimientos n1ediante alguna acción farmacológica 
específica que se desconoce y lrll vez encauzarla hacia la modalidad Lupus 
Eritematoso. E1n este sentido, la hidralazina parece ser el agente más 
potente, si bien otras drogas (penicilina, sulfanilamidas, isoniazida) pue
den hacerlo, por sí mismas o mediante reacciones alérgicas. Por último, 
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es probable que el desarrollo de una hepatitis a virus en presencia de esa 
díatesis lúpica pueda tener corno resultado una modificación del curso de 
la hepatitis con tendencia hacia la cirrosis postnecrótica en lo que se ha 
venido a conocer corno hepatitis lupoide27

• 

RESUMEN 

Aproximadamente un 10 por ciento de los pacientes que reciben 
hidralazina en el tratamiento de su hipertensión arterial desarrollan un 
síndrome afí:rn al lupus eritematoso disen1inado. 

Se sugiere que en estos enfen.nos existe una predisposición al lupus 
eritematoso de carácter genético (diátesis lúpica) la cual es desenmasca
rada por la droga. 

El que tan alto porcentaje de la población general lleve tal predis
posición genética no es inadmisible si se considera que es probable que 
tal predisposición sea una alteración fundamental de la que emanan tanto 
el lupus eritematoso diseminado como la artritis reumatoide y tal vez otros 
padecimientos. 
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