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RESUMEN

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune de
origen desconocido, que produce una alteracion de la respuesta inmunoldgica y una
produccién de autoanticuerpos dirigidos a antigenos celulares. Al mantener una microbiota
intestinal saludable y un adecuado manejo nutricional ayuda a conllevar la enfermedad,
mejorando su calidad de vida. Objetivo general: Determinar el rol de la microbiota
intestinal y manejo nutricional en adultos que presentan LES, por medio de una revision
sistematica del 2011 al 2021. Metodologia: Se lleva a cabo una revision sistematica con
enfoque cualitativo, descriptiva. La unidad de estudio se basa en la seleccién de articulos
cientificos idoneos para llevar a cabo el anélisis de resultados. De un total de 6544 articulos
cientificos examinados en cuatro bases de datos, se obtuvieron 13 articulos cientificos que
cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion, lo que permite llevar a cabo el analisis
de la investigacion. Resultados y discusion: La enfermedad del LES se presenta tanto en
hombres como en mujeres, y es mas predominante en el sexo femenino en edad fértil.
Ademas, se demuestra que los pacientes con LES tienden a presentar alteraciones en la
microbiota intestinal, afectando principalmente a nivel metabolico y nutricional, lo que
genera que el paciente presente un estado nutricional inadecuado y un aumento en la
sintomatologia, principalmente a nivel inflamatorio. Por otra parte, se determina que las
vitaminas D, B6 y B12, la fibra dietética, algunos elementos trazas y el aceite de pescado,
son algunas de las deficiencias mas presentes en los pacientes con LES. Estas deficiencias
llegan a generar un aceleramiento de la enfermedad, ademés del desarrollo de sintomas y
complicaciones secundarias aparte de las que se presentan por la enfermedad. Conclusion:
Un adecuado funcionamiento de la microbiota intestinal y el manejo nutricional impactan
positivamente sobre el equilibrio intestinal y nutricional de los pacientes con LES. Palabras

claves: suplementos nutricionales, colecalciferol, rol, macronutrientes y micronutrientes.



SUMMARY

Introduction: Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune disease of unknown
origin, which produces an alteration in the immune response and the production of
autoantibodies directed at cellular antigens. By maintaining a healthy intestinal microbiota
and proper nutritional management, it helps to combat the disease, improving quality of life.
General objective: To determine the role of the intestinal microbiota and nutritional
management in adults with SLE, through a systematic review from 2011 to 2021.
Methodology: A systematic review with a qualitative, descriptive approach is carried out.
The study unit is based on the selection of suitable scientific articles to carry out the analysis
of results. From a total of 6,544 scientific articles examined in four databases, 13 scientific
articles were obtained that met the inclusion and exclusion criteria, which allows the analysis
of the research to be carried out. Results and discussion: SLE disease occurs in both men
and women, and is more predominant in females of childbearing age. In addition, it is shown
that patients with SLE tend to present alterations in the intestinal microbiota, mainly
affecting at the metabolic and nutritional levels, which causes the patient to present an
inadequate nutritional status and an increase in symptoms, mainly at the inflammatory level.
On the other hand, it is determined that vitamins D, B6 and B12, dietary fiber, some trace
elements and fish oil are some of the most common deficiencies in patients with SLE. These
deficiencies generate an acceleration of the disease, in addition to the development of
symptoms and secondary complications apart from those that occur due to the disease.
Conclusion: An adequate functioning of the intestinal microbiota and nutritional
management have a positive impact on the intestinal and nutritional balance of patients with
SLE. Keywords: nutritional supplements, cholecalciferol, role, macronutrients and

micronutrients.
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1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

En el siguiente apartado se presentan los antecedentes internacionales y nacionales
relacionados al tema en investigacion. Posteriormente se incluye la delimitacion del

problema y la justificacion de la investigacion.

1.1.1 Antecedentes internacionales

A continuacion se resume y detalla una serie de articulos cientificos realizados en los ultimos
afios en adultos que presentan la enfermedad del lupus eritematoso sistémico (LES), con el
fin de abarcar temas relacionados al estilo de vida, estado nutricional e ingesta de alimentos
gue impactan positivamente la enfermedad, y demostrar la alteracion que sufre la microbiota

intestinal.

Borges et al., (2012) evallan el estado nutricional y la ingesta alimentaria de 170 mujeres
que presentan LES, por medio del indice de masa corporal (IMC), recordatorio de 24 horas
donde se evalua energia, calcio, hierro y vitamina B12. Se dio como resultado presencia de
desnutricion, sobre-peso y obesidad, y un consumo de alimentos por debajo de las
necesidades energéticas basicas. Con respecto a los nutrientes, el calcio se encuentra en
niveles insuficientes. Ademas se dio un bajo consumo de frutas, verduras y productos lacteos
y un alto consumo de grasas. El estudio demuestra que los pacientes con LES tienden a

presentar una ingesta alimentaria inadecuada.

El estudio realizado por Meza-Meza et al., (2019) trabajan de igual manera el estado
nutricional y la ingesta dietética de pacientes que presentan LES, con el fin de encontrar
nuevas deficiencias nutricionales. En el estudio participan 130 mujeres mexicanas, a las
cuales se les toma una muestra de sangre y se les calcula el IMC, la energia y la ingesta
nutricional. Los resultados encontrados dan que el 70% de los pacientes presentan sobre

peso y obesidad, trigliceridos elevados y las lipoproteinas de alta densidad (HDL-C) se
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encuentra en niveles bajos. En la parte dietética, se encuentra deficiencias de las vitaminas
A, D, Ey K, omega 3y 6, hierro, potasio, zinc y yodo, y un consumo excesivo de grasa
saturada y sodio, demostrando una deficiencia en nutrientes inmunomodulares esenciales

para combatir la enfermedad.

Por otro lado, Alberto et al., (2018) buscan determinar cuales son las alteraciones en los
examenes bioquimicos y las principales enfermedades que llegan a desarrollar los pacientes
con LES. En la investigacion participan 81 pacientes con LES, y se determina su glicemia,
perfil lipidico, indices aterogénicos y las principales enfermedades asociadas al LES. Se dio
como resultado alteracion en los examenes de sangre donde predominaron los triglicéridos
altos. Las principales enfermedades que desarrollan son: sindrome metabdlico, diabetes,
obesidad  abdominal, hipertension  arterial (HTA), hipercolesterolemia e
hipertrigliceridemia. Al observar las enfermedades que desarrollan los pacientes con LES,
se determina que la mayoria de ellas estan directamente relacionadas con el desarrollo de

futuros eventos cardiovasculares.

Es por esto que Lozovoy et al., (2015) realizan un estudio con el objetivo de verificar el
efecto del aceite de pescado sobre la adiponectina y la leptina en pacientes con LES. En el
estudio participan 62 pacientes, los cuales presentan una baja actividad de la enfermedad.
Se procede a suplementar con capsulas de aceite de pescado a 41 pacientes por 120 dias y la
parte restante de participantes no consumieron las capsulas. Los pacientes que son
suplementados dan como resultados hallazgos importantes como el aumento de la
adiponectina y la disminucion de los niveles de leptina, ademas una diminucion en el
triacilglicerol, lo cual demuestra que la suplementacion con aceite de pescado disminuye el

riesgo de desarrollar algin problema cardiovascular en el trascurso de la enfermedad.
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Ademaés, la ingesta de una alimentacion alta en azucares libres puede influir sobre la
actividad de la enfermedad y el desarrollo de comorbilidades como factores de riesgo
cardiovascular en pacientes con LES. En el siguiente estudio participan 193 pacientes a los
cuales se les evalua la actividad de la enfermedad por medio de la aplicacion del Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI), la ingesta dietética por un
recordatorio de 24 horas y la presencia de comorbilidades. Se dio como resultado que 32
pacientes que consumen grandes cantidades de azUcares libres desarrollan LES activo y
mayores comorbilidades que estdn relacionadas al desarrollo de futuros eventos
cardiovasculares tales como obesidad, HTA vy dislipidemias. Los pacientes que consumen
cantidades bajas de azucares libres no presentaron ninguna alteracién. Se concluye que el
consumo de azucares libres puede afectar negativamente a los pacientes con LES (Correa-

Rodriguez et al., 2020).

Con respecto a la vitamina D el estudio realizado por Abou-Raya et al., (2013) buscan
determinar el impacto sobre las alteraciones en los marcadores inflamatorios y hemostéaticos,
asi como la actividad de la enfermedad después de una correcta suplementacion con
vitamina D. En la investigacion participan 267 pacientes con LES, donde 178 pacientes
recibieron 2000 Ul de colecalciferol durante 12 meses y los 89 pacientes restantes recibieron
placebo. La actividad de la enfermedad se mide por medio de SLEDAI. Al inicio del estudio,
todos presentan marcadores alterados, y al finalizar la intervencion hubo una disminucion
significativa en los niveles de los marcadores inflamatorios, hemostaticos y de la actividad
de la enfermedad en pacientes con LES, lo que demuestra que la vitamina D es eficaz como
intervencion supresora, por lo cual mantener niveles 6ptimos de vitamina D es fundamental

en estos pacientes.
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La microbiota intestinal juega un papel importante en el desarrollo de enfermedades
autoinmunes, ya que una alteracion de la misma puede ser fundamental para la deteccion y

el diagndstico de la enfermedad.

Gerges et al., (2021) buscan determinar el perfil de la microbiota fecal en pacientes con LES
recién diagnosticados e investigar la correlacion de este perfil con la actividad de la
enfermedad. En el estudio participan 20 pacientes con LES y 20 pacientes sanos, a los cuales
se les toma una muestra fecal para estimar la cantidad de Firmicutes, Bacteroidetes y
Lactobacillus por medio de la prueba de proteina C reactiva (PCR) en tiempo real. Los
resultados dan una alteracion significativa, ya que los Firmicutes, Lactobacillus y la relacion
Firmicutes/Bacteroidetes se reduce en pacientes con LES, mientras que el filo Bacteroidetes
esta significativamente enriquecido, y con respecto a la actividad de la enfermedad no se

encuentra correlacion significativa.

En relacion al estudio antes mencionado, Hevia et al., (2014) realizan una investigacion para
determinar si existe una disbiosis intestinal asociado al LES. El estudio trabaja con la misma
poblacién de pacientes, sin embargo utiliza un protocolo de analisis basado en el gen de
acido ribonucleico ribosémico (ARNr 16S) para observar el perfil de la microbiota fecal. Se
Ilega a la misma conclusion, donde se detecta una disminucion de Firmicutes/Bacteroidetes
y una mayor abundancia de Bacteroidetes, dando una disbiosis como consecuencia de la

funcién inmunitaria alterada en los pacientes que presentan LES.

Por otro lado, He et al., (2016) buscan determinar si la alteracion de la microbiota intestinal
se puede usar como un biomarcador especifico de pacientes con LES y ademas evaluar si
existe una diferencia de los biomarcadores en pacientes con LES de paises de China y
Espafia. Para el estudio se reclutan 45 pacientes con LES y 48 controles sanos donde se

procede a tomar muestras fecales, se les realizan pruebas de acido desoxirribonucleico
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(ADN) total y ARNTr 16S. En los resultados que se obtienen, se observa que en ambas etnias
estan disminuidos los Firmicutes y enriquecidos los Bacteroidetes, sin embargo se
encuentran nuevos generos en los pacientes con etnia china como Rhodococcus,
Eggerthella, Klebsiella, Prevotella, Eubacterium y Flavonifractor que se encuentran
aumentados, mientras que los géneros Dialister y Pseudobutyrivibrio estan reducidos,

siendo biomarcadores que distinguen a los pacientes con LES de pacientes sanos.

En otro estudio se evalta la composicion del microbioma en heces y saliva de pacientes con
LES. El estudio se realiza con 35 controles sanos y 35 pacientes con LES a los cuales se les
toma una muestra fecal y de saliva, ademas de una muestra de sangre para evaluar los niveles
séricos de C3 y C4. En los pacientes con LES, se detecta mayor diversidad bacteriana en la
saliva, ya que fue dominante Veillonella, Streptococcus y Prevotella, y las heces presentan
un enriquecimiento de Lactobacillusy, mientras que los niveles de C3 y C4 se encuentran
reducidos. Se concluye que estos resultados pueden ayudar en el diagnostico y tratamiento

de la enfermedad en diferentes nichos corporales (Liu et al., 2021).

Por otro lado, se menciona que una ingesta de alimentos ricos en polifenoles puede favorecer
la microbiota intestinal en pacientes con LES. En el estudio realizado por Cuervo et al
(2015), participan 20 mujeres con LES y 20 mujeres sanas, a las cuales se les evalla
nutricionalmente con una frecuencia de alimentos. Se utiliza Phenol-Explorer para el
consumo de polifenoles y muestra fecal. Los resultados muestran que las pacientes con LES
presentan una asociacion positiva entre la ingesta de flavonas y Blautia, flavanonas y
Lactobacillus, y dihidrocalconas y Bifidobacterium. Las fuentes alimentarias de estos
polifenoles son las naranjas, las cuales se asocian directamente con el aumento de
Lactobacillus y la ingesta de manzana con el aumento de Bifidobacterium. Se llega a la
conclusion de que una alimentacion rica en estos productos favorece el desarrollo de

bacterias beneficiosas.
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1.1.2 Antecedentes nacionales
En Costa Rica no se encontrd ningun estudio relacionado al tema en investigacion.
1.1.3 Delimitacion del problema

La investigacion busca determinar el rol de la microbiota intestinal y el manejo nutricional
en adultos (18 a 65 afios) que presentan LES, incluyendo tanto hombres como mujeres. Se
realiza por medio de una revision sistematica que se basa en la busqueda de informacion

veraz y confiable de bases de datos, en un periodo entre octubre 2021 a abril 2022.

Los articulos cientificos encontrados y seleccionados para la presentacién de resultados
deben estar publicados del 2011 al 2021. Asimismo, la cantidad de articulos incluidos
dependen del cumplimiento de los criterios de inclusion, logrando encontrar 13 articulos

elegibles.
1.1.4 Justificacion

El LES es una enfermedad autoinmune de origen desconocido, donde se produce una
alteracion de la respuesta inmunoldgica y una produccion de autoanticuerpos dirigidos a
antigenos celulares. Esta enfermedad puede ser diagnosticada en cualquier persona sin
importar el sexo o0 edad, sin embargo es mas comun que se desarrolle en el sexo femenino

entre la edad de 15 y 44 afios (Gonzéalez Jiménez et al., 2021).

Muchos de los pacientes llegan a presentar manifestaciones y complicaciones clinicas
extremadamente heterogéneas, pudiendo afectar a varios 6rganos, entre ellos la piel, las
articulaciones, cerebro, corazén (insuficiencia cardiaca), los rifiones (proteinuria,
insuficiencia renal), pulmones (disnea) y en ocasiones el tracto gastrointestinal (Acosta,
2016). Con respecto a las complicaciones que se presentan, estan la anorexia, astenia,

elevacion de los niveles de triglicéridos y colesterol, Ulceras abiertas en la boca, deficiencia
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de nutrientes, fotosensibilidad y dolores abdominales relacionados a pancreatitis o

peritonitis espontanea (Marrero et al., 2017).

Durante el desarrollo de la enfermedad se debe trabajar con un equipo multidisciplinario,
donde el abordaje nutricional sea incluido desde el inicio del diagnostico, ya que es
importante conocer las cantidades adecuadas y requeridas de macronutrientes y
micronutrientes del paciente dependiendo de la fase y el estado nutricional en la que se

encuentre (Pocovi, 2021).

El uso de medicamentos es muy comun para controlar sintomas mas graves, sin embargo,
traen consigo una serie de afecciones como el aumento de peso, diabetes, hipertension y
alteracion de la microbiota intestinal. Es por esto que la terapia nutricional, incluida la
modificacion de la dieta y el uso de complementos nutricionales, tiende a ser una forma
prometedora de abordar LES, tanto por sus efectos profilacticos, como por su contribucion
a la reduccién de las comorbilidades y la mejora de la calidad de vida de los pacientes con

LES (Aparicio, 2017).

Ademas, se sabe que la microbiota intestinal en estos pacientes juega un papel importante,
ya que permite el correcto funcionamiento de las funciones metabdlicas e inmunoldgicas, la
absorcién y sintesis de vitaminas y protege contra la entrada y crecimiento de
enteropatdgenos. Hoy en dia se sabe que una alteracién de la misma puede llegar no solo a
presentar una alteracion del sistema inmunoldgico ligado a las mucosas, sino también a nivel
sistémico, representando uno de los principales mecanismos y factores de riesgo asociado a

enfermedades inflamatorias y autoinmunes (Pocovi, 2021).
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1.2 REDACCION DEL PROBLEMA CENTRAL: PREGUNTA DE

INVESTIGACION

Diversos articulos y publicaciones han estudiado el impacto que tiene la microbiota
intestinal sobre el desarrollo de enfermedades autoinmunes y cémo la alimentacion
adecuada puede traer efectos beneficiosos sobre la calidad de vida de pacientes que
presentan la enfermedad del LES. Dado lo antes mencionado, se plantea la pregunta de

investigacion.

¢Cual es el rol de la microbiota intestinal y el manejo nutricional en adultos que presentan

LES?

1.3 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

En el siguiente apartado se encuentran el objetivo general y los objetivos especificos para el

desarrollo de la investigacion.

1.3.1 Objetivo general

Determinar el rol de la microbiota intestinal y manejo nutricional en adultos que presentan

lupus eritematoso sistémico (LES), por medio de una revisién sistematica del 2011 al 2021.

1.3.2 Objetivos especificos
1. Caracterizar sociodemograficamente a los adultos con LES, por medio de una
revision sistematica del 2011 al 2021.
2. Describir el rol de la microbiota intestinal en adultos con LES, por medio de una
revision sistemética del 2011 al 2021.
3. ldentificar el manejo nutricional aplicado a los adultos con LES, por medio de una

revision sistematica del 2011 al 2021.
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4. Determinar la efectividad del manejo nutricional en adultos que presentan LES, por

medio de una revision sistematica del 2011 al 2021.

1.4 ALCANCESY LIMITACIONES

A continuacion se presentan los alcances y limitaciones que obtuvo la investigacion

realizada.

1.4.1 Alcances de la investigacion

La presente investigacion logra alcanzar los objetivos propuestos, sin embargo no se logra
ningun alcance adicional. De igual forma, la investigacion presenta informacién veraz y
concreta acerca del rol de la microbiota intestinal y el manejo nutricional en los adultos que
presentan la enfermedad del LES. Dicha informacion puede ser de gran apoyo para los
pacientes con LES, estudiantes del area de nutricion que se interesen por el tema estudiado,
ademas de otras ramas del area médica, con la finalidad de que conozcan el gran impacto

que tiene la microbiota intestinal y la alimentacidn con respecto a la enfermedad del LES.

Por otra parte, Costa Rica no presenta muchas investigaciones acerca del LES, por lo cual
esta investigacion puede llegar a impulsar a la poblacion y estudiantes costarricenses a
realizar investigaciones mas detalladas, profundas y relevantes acerca de la enfermedad del

LES.

1.4.2 Limitaciones de la investigacion

Con respecto a las limitaciones encontradas, la mayoria de los articulos cientificos que
presentan informacion mas especifica y relevante sobre el tema estudiado no tiene una

accesibilidad completa, ya que muchas de estas investigaciones tienen que ser pagadas o
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tener un acceso institucional, lo que hace que la basqueda de informacion se vuelva mas

lenta y con menos respaldo bibliografico.

Otra limitacién encontrada fue que la teoria respalda la importancia que tiene la alimentacion
sobre la enfermedad del LES, pero las investigaciones todavia no se han enfocado
ampliamente en demostrar el efecto beneficioso de distintos alimentos sobre los pacientes

con la enfermedad.

Por otra parte, muchos de los estudios utilizados en el desarrollo de la investigacion fueron
realizadas en afios muy recientes, lo que genera que no exista la suficiente informacién para

validar y respaldar los resultados encontrados con varios articulos cientificos.

Ademas, la gran mayoria de las investigaciones que se relacionan con las variables de
estudio son realizadas principalmente en animales, lo que produce que no se conozca con

exactitud si los resultados logrados serén los mismos en personas.

Por Gltimo, Costa Rica cuenta con poblacién que presentan LES, sin embargo no existen
estudios cientificos recientes y disponibles que hablen sobre esta patologia a profundidad y
como el pais y las diferentes areas de la salud abordan a los pacientes con LES, lo que genera

una falta de antecedentes nacionales en la investigacion.



Capitulo 11

MARCO TEORICO
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2.1 CONTEXTO TEORICO - CONCEPTUAL
A continuacién se presenta el desarrollo tedrico de la investigacion a través de una busqueda
de informacion profunda y confiable, con el fin de que se conozca a detalle las variables de

estudio del tema en investigacion.

2.1.1 Microbiota intestinal
La microbiota se define como el conjunto de microorganismos vivos que habitan en un
determinado nicho ecoldgico, siendo la microbiota del intestino humano la mas poblada.

(Icaza-Chavez, 2013).

El ser humano adquiere la microbiota desde el momento que nace, su composicion depende
de varios factores como edad gestacional, tipo de parto, exposicion a antibidticos y
alimentacion. Los nifios que son alimentados con leche materna exclusiva presentan
cantidades mayores de microorganismos beneficiosos como lo son las bifidobacterias,
cuando al nifio se le retira la lactancia exclusiva y se le introduce la alimentacién de solidos,
la microbiota intestinal sufre cambios importantes, ya que comienza a predominar los filos
denominados Firmicutes y Bacteroidetes. Ademas desarrollan la capacidad para degradar
hidratos de carbono y xenobioticos, producir vitaminas y la diversidad microbiana aumenta

(Alvarez et al., 2021).

En la etapa adulta, la microbiota llega a estar conformada por un 60% de filo Firmicutes,
seguido de un 23% de Bacteroidetes, un 5% del dominio bacteria, donde predominan las
actinobacterias, verrucomicrobia, proteobacterias y fusobacterias, y el 5% restante esta

formado por fagos, levaduras y protistas (Alvarez et al., 2021).

La microbiota cumple con una serie de funciones de gran importancia como lo son la

modificacion de la densidad mineral Osea, sintesis de vitaminas, metabolismo de sales
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biliares, lamodulacion de algunos farmacos y la inhibicion de patdgeno (Moreno del Castillo

etal., 2018).

2.1.2 Microbioma humano

El microbioma humano hace referencia a la comunidad total de microorganismos con sus
metabolitos y genes que colonizan la cavidad bucal, la piel, la nasofaringe, el tracto
respiratorio y gastrointestinal y los 6rganos urinarios y genitales del cuerpo humano (lcaza-

Chavez, 2013).

2.1.3 Probioticos
Los probioticos son microorganismos vivos que al ser administrados en cantidades
necesarias brindan un beneficio favorable para la salud de la persona que lo consumen

(Suarez, 2015).

La microbiota esta conformada por distintos componentes, y cualquiera de ellos puede llegar
a convertirse en probioticos. Sin embargo, existen dos grupos microbianos que son los méas
utilizados: los lactobacilos y bifidobacterias, esto porque son los Unicos que colonizan la

mucosa que son considerados inocuos (Suérez, 2015).

El consumo de probidticos genera beneficios importantes a nivel intestinal, ya que se
encargan de restaurar y mantener un equilibrio de la microbiota intestinal, luchan contra
agentes patdgenos por medio de la generacion de compuestos antimicrobianos y la
disminucion de pH, favorece la motilidad intestinal por medio del aumento de la absorcion
de electrolitos y presentan propiedades inmoduladoras lo que mantiene una barrera intestinal

adecuada (Piqué et al., 2019).

Los probidticos se encuentran en alimentos como las leches fermentadas, el kéfir, yogur,
kombucha, quesos (cottage y requeson) y en productos fermentados de soya como el miso

y el tempeh (Garcia et al., 2016).
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2.1.4 Prebidticos
Los prebidticos son compuestos no digeribles que estan presentes en la alimentacion, que se
encargan de estimular la actividad y el crecimiento de los microorganismos autoctonos,

trayendo consigo beneficios para la salud (Suéarez, 2015).

Los principales componentes de los prebioticos son los oligosacaridos y polisacaridos de
fructosa (inulina y fructo-oligosacaridos), galacto-oligosacaridos y la lactulosa (un
disacarido de fructosa y galactosa). Su objetivo es lograr promover la proliferacion de la
microbiota y aumentar los efectos positivos asociados al metabolismo de los carbohidratos

complejos (Suarez, 2015).

A su vez, el consumo de prebidticos influye de manera positiva sobre la produccion de
acidos grasos de cadena corta, mejora las funciones intestinales, tienen un efecto preventivo
sobre la aparicion de cancer, reduce los niveles de triglicéridos y colesterol (LDL) y favorece

la biodisponibilidad de minerales como el hierro, zinc, calcio y el magnesio (Garcia et al.,

2016).
Tabla 1. Alimentos que contienen prebidticos
Componente de los Obtencion Alimentos donde se
prebidticos encuentran
Inulina (fibra dietética) Extraccion a partir de Raiz de achicoria, ajo,
achicoria puerro, cebada, trigo, miel,
Oligofructosa Se extrae por la cebolla, esparrago, platano.

hidrolisis enzimatica

parcial de la inulina
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Fructo-oligosacaridos Sintesis enzimética a Puerro, cebolla, tomate,
partir de sacarosa alfalfa, platano, esparrago.
Galacto-oligosacéridos Se sintetiza a partirde  Garbanzos, frijoles, soya,
lactosa arvejas.
Lactulosa (Alta capacidad - Naranja, remolacha,
hidrolitica) manzana con cascara,

platano verde, guayaba,

cebolla.

Fuente: (Garcia et al., 2016).

2.1.5 Simbidticos

Se denomina simbidticos cuando de forma conjunta se administran probidticos y
prebidticos, y estos pueden ser productos o preparaciones que se han formulado en
laboratorios farmacéuticos o en la industria alimentaria. La actividad de los
microorganismos y la metabolizacion de los prebidticos benefician el desarrollo y la
actividad de los probidticos lo que favorece el desarrollo de las propiedades saludables. Un
producto denominado simbiotico debe de demostrar que tiene efectos beneficiosos y

superiores al que se obtiene de productos que los tengan por separado (Garcia et al., 2016).

El consumo de simbidticos aporta beneficios importantes sobre la microbiota intestinal, ya
que disminuye el pH, aumenta el crecimiento de bifidobacterias, favorece la liberacién de
acidos grasos de cadena corta y mejora la estabilidad del entorno intestinal (Garcia et al.,

2016).
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2.1.6 Polifenoles

Los polifenoles son sustancias quimicas que estan presentes en los alimentos de forma
natural, y se dividen en flavonoides y no flavonoides. Estos se presentan en dos tipos de
estructuras: 1. se encuentran unidos a los azucares para formar glucosidos, y 2. los que no
se encuentran unidos al azlcar que son las agliconas siendo estos Ultimos clasificados en
flavonoides (isoflavonas, flavonoles, antocianidinas) estilbenos, lignanos y taninos (Bao

et al., 2020).

Los polifenoles en los Gltimos afios han sido de interés cientifico y nutricional, debido a los
beneficios que aportan a la salud, ya que actGan como anticancerosos, antiinflamatorios e
inmunomoduladores en distintas enfermedades. En la enfermedad de LES, actdan
protegiendo contra el dafio oxidativo, tienen efecto antimicrobiano, regulan distintas
enzimas que estan relacionadas con la inflamacion y tienen un efecto antienvejecimiento

(Aparicio-Soto et al., 2017).

Recientemente, Cuervo etal (2015) demuestran el impacto que tiene el consumo de
polifenoles en la microbiota fecal de los pacientes con LES, dando como resultado
beneficioso el aumento de Blautia, Lactobacillus y Bifidobacterium, siendo las principales

fuentes de alimentos las naranjas y las manzanas.

Existen distintos alimentos que tienen un aporte de polifenoles importantes. Una
alimentacidn rica en flavonas esta integrada por frutas como naranja, kiwi, manzana, sandia,
verduras como tomate, apio, y lentejas. La ingesta de flavonoles se encuentra en alimentos
como manzanas, espinacas, nueces, esparragos, brécoli, frijoles blancos y té. Una
alimentacion equilibrada siempre va a tener un aporte de polifenoles importante (Constantin

etal., 2019).
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2.1.7 Lignanos

El precursor de los lignanos es la linaza. La suplementacion y alimentacion basada
principalmente en linaza ha demostrado efectos beneficios sobre el dafio renal que presentan
los pacientes con LES, ya que disminuyen la multiplicacion de linfocitos esplénicos

(Aparicio-Soto et al., 2017).

2.2 Lupus eritematoso sistémico

Existen distintos tipos de lupus tales como: lupus eritematoso cutaneo (LEC), lupus
eritematoso inducido por farmacos (LEIF), lupus eritematoso neonatal (LEN) y el lupus
eritematoso sistémico (LES), sin embargo, para efectos de esta investigacién unicamente se

va a trabajar sobre el LES.

El LES es una enfermedad autoinmune de causa desconocida, que se caracteriza por la
presencia de diversas manifestaciones clinicas que se presentan a lo largo del desarrollo y la
evolucion de la misma. Es una enfermedad que dafia 6rganos, tejidos y células, como
respuesta a la produccion de diversos autoanticuerpos principalmente los antinucleares
contra autoantigenos y la formacion de complejos inmunitario. EI 90% de los casos de lupus
a nivel mundial se presentan en el sexo femenino en edad reproductiva, sin embargo existe
predisposicion de presentarse en cualquier persona sin importar el sexo, edad o etnia (Acosta

Colmén et al., 2016).

La prevalencia de la enfermedad en los Gltimos afios es de al menos 5 millones de personas
en todo el mundo, y hay méas de 100.000 nuevos casos diagnosticados cada afio. Se menciona
que el lupus llega a ser mas frecuente que la leucemia, siendo una enfermedad en que
diagnosticar rapidamente es dificil, por la similitud que presentan sus sintomas a los de otras

enfermedades (Marrero et al., 2016).
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En la década de los 50 los pacientes que eran diagnosticados con LES presentaban una
sobrevivencia de menos de cinco afios. Hoy en dia por medio de un diagnéstico temprano y
un tratamiento integral, se ha logrado alcanzar que mas del 90% de los pacientes
diagnosticados con enfermedad activa, alcancen méas de diez afios de vida (Marrero et al.,

2016).

La causa principal de mortalidad en estos pacientes es la enfermedad cardiovascular, que
estd relacionada con el desarrollo acelerado de aterosclerosis, seguido de infecciones e
insuficiencia renal. Existen distintos factores que contribuyen al proceso de la aterosclerosis
acelerada, que van desde factores clasicos, especificos de la enfermedad e inflamatorios

(Magro-Checa et al., 2012).

Tabla 2. Factores de riesgo cardiovascular

Factores clasicos Hipertension arterial, diabetes mellitus,
obesidad, tabaquismo, dislipidemia,

sindrome metabdlico, menopausia

Factores inflamatorios PCR, marcadores endoteliales (VCAM,
ICAM,  E-selectina),  homocisteina,

citocinas proinflamatorias (TNF-alfa, IL6,

IL1, MCP-1)
Factores especificos del LES Actividad: dafio renal, disfuncion: dafio
endotelial, celulas endoteliales

apoptoticas/progenitoras,

inmunocomplejos/complemento  CD40-
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CD40L, interferon  alfa, leptinas

autoinumunidad

Fuente: (Magro-Checa et al., 2012).

2.2.1 Etiologia
La etiologia del LES es desconocida, sin embargo existen distintos factores genéticos,
ambientales y hormonales que influyen sobre el desarrollo de la enfermedad (Vaillant et al.,

2021).

e [Factores genéticos

El parentesco familiar y la alta relacion que existe entre gemelos que son exactamente
idénticos indican que existe un fuerte vinculo que influye sobre el desarrollo del LES. Se ha
identificado que existe una relacion del 50% en gemelos idénticos con méas de 50 genes
relacionados a funciones del sistema inmunoldgico, que actian como respuesta a antigenos
extrafios, produccion de auntoantigenos y el funcionamiento de sistema inmunitario

adaptativo e innato (Vaillant et al., 2021).

e Factores ambientales

Existen distintos factores ambientales que influyen sobre el desarrollo del LES. Uno de
ellos son los farmacos que en muchas ocasiones son utilizados para tratar afectaciones en

poblacion tanto con la enfermedad como sin la enfermedad (Vaillant et al., 2021).

Hoy en dia existen mas de 100 medicamentos que son considerados desencadenantes del
LES, ya que provocan la desmetilacion del ADN y una trasformacion de los autoantigenos.
Muchos de estos farmacos pueden causar el desarrollo inicial de la enfermedad o ser
precursores de agravar los sintomas de los pacientes que ya presentan LES. (Vaillant et al.,

2021).
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Otros de los factores ambientales que influyen sobre el desarrollo de la enfermedad son la
exposicion a la luz solar y a los rayos ultravioleta, ya que aumentan la apoptosis celular.
Ademas la deficiencia de vitamina D, el consumo de alimentos que contienen canavanina
como: alfalfa, germen de soya, frijoles negros, chile y rdbano Ruiz-Bedolla et al., (2019), la
exposicion e inhalacion de polvo de silice y el habito del fumado se consideran factores

desarrolladores de la enfermedad (Vaillant et al., 2021).

e Factores hormonales

Los factores hormonales son considerados un factor importante para el desarrollo de la
enfermedad, ya que la prolactina y los estrogenos causan autoinmunidad, aumento de la
elaboracion del componente de activacion de las células B y modifican la activacion de los

linfocitos (Vaillant et al., 2021).

A su vez el consumo de anticonceptivos con estrogenos, y el consumo posmenopausico de
la terapia de reemplazo hormonal, producen brotes que son comunes en pacientes que
presentan LES, asocidndose a una alta incidencia de la enfermedad. Ademéas se ha
evidenciado que los niveles de prolactina se encuentran en niveles altos, mientras que los

androgenos son considerados protectores en estos pacientes (Vaillant et al., 2021).

2.2.2 Manifestaciones clinicas

El LES se caracteriza por tener la capacidad de afectar a varios 6rganos como la piel, los
pulmones, el corazon, el tracto gastrointestinal y los rifiones. Ademas de presentar una serie
de sintomas generales tales como fiebre, fatiga, anorexia y pérdida de peso, que pueden estar

presentes desde el inicio de la enfermedad (Acosta et al., 2016).
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e Manifestaciones mucocutaneas

El 80% de los adultos que presentan la enfermedad del LES tienen afectaciones cutaneas,
que pueden ser especificas o inespecificas de la enfermedad. Las afectaciones especificas
incluyen lupus eritematoso cutaneo agudo, que se caracteriza por presentar una erupcion en
forma de mariposa la cual causa picor y enrojecimiento que afecta la parte de las mejillas y

el puente nasal (Vaillant et al., 2021).

Seguidamente, se encuentra el lupus eritematoso cutdneo subagudo se identifica por una
erupcién fotosensible, la cual se genera principalmente por la exposicion al sol. Estas
lesiones se presentan con un aspecto psoriasiformes afectando principalmente areas del
cuerpo como la espalda, los brazos, cuello, la parte superior del torso y en algunas ocasiones

se ha llegado presentar lesiones orales (Cooper et al., 2021).

Por altimo, esta el lupus eritematoso discoide, en donde la exposicién al sol tiene un papel
importante en el desarrollo de lesiones. Sin embargo, estos pacientes pueden llegar a
desarrollar lesiones, incluso cuando la piel se encuentre protegida de la luz proveniente del
sol, porque existen factores como la exposicion al frio, dermatitis, quemaduras térmicas,
infecciones y exposicién a la luz ultravioleta que pueden desencadenar nuevas lesiones

(Cooper et al., 2021).

Las lesiones producidas se desarrollan principalmente en zonas como las orejas, labios,
cuello, cavidad oral y el cuello cabelludo, donde en esta Gltima zona se puede presentar

alopecia cicatricial dependiendo de la duracién y gravedad de la lesion (Cooper et al., 2021).

En el LES también se presentan manifestaciones cutaneas que no son especificas de la
enfermedad, tales como la vasculopatia, nddulos reumatoides, Ulceras en las extremidades

inferiores, vasculitis cutanea y calcinosis cutis (Vaillant et al., 2021).
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e Manifestaciones musculoesqueléticas

El 80 al 90% de los pacientes con LES presentan afectaciones musculoesqueléticas que van
desde dolores leves hasta artritis deformante. Los pacientes que llevan mucho tiempo con la
enfermedad sin ser tratados correctamente llegan a presentar artritis lUpica, que es causada
por una inflamacion simétrica afectando principalmente las articulaciones de las rodillas,
manos y mufiecas, sin embargo cualquier articulacién se puede ver afectada (Vaillant et al.,

2021).

Ademaés, la necrosis avascular y la miopatia inflamatoria esta presente en el 10% de los
pacientes afectando las articulaciones de la cadera y produciendo inflacién muscular cronica.
También se ha visto que existe un alto riesgo de desarrollar nddulos reumatoides y

fibromialgias (Vaillant et al., 2021).

e Manifestaciones hematoldgicas

El 50% de los pacientes presentan anemia por inflamacion, también conocida como anemia
de enfermedad cronica. Estos pacientes también pueden presentar anemia por deficiencia de
hierro, aplasia de glébulos rojos y anemia microangiopatica. La presencia de neutropenia y
leucopenia es frecuente y puede llegar a ser grave en los pacientes con LES (Vaillant et al.,

2021).

e Manifestaciones neuropsiquiatrias

Los pacientes con LES tienden a presentar afectaciones en el sistema nervioso central
provocando en muchas ocasiones dolores de cabeza incontrolables, meningitis aséptica,
neuritis Optica y mielitis. Ademas, tienen un alto riesgo de sufrir un evento cerebrovascular
isquémico. El sistema nervioso periférico también se ve afectado provocando mononeuritis

maultiple, neuropatias autdbnomas y miastenia gravis. Las afectaciones que se encuentran



33

relacionadas con la neuropsiquiatria pueden traer consigo depresion, ansiedad y en casos

mas graves psicosis (Vaillant et al., 2021).

e Manifestaciones renales

El 34% de los pacientes diagnosticados con LES presentan afectaciones renales, siendo la
nefritis lGpica una de las complicaciones més frecuente y que aparece al inicio del desarrollo
de la enfermedad. La presencia de hematuria, edema en las piernas, proteinuria y que la
creatinina se encuentre en niveles elevados se consideran alteraciones que alertan sobre el
desarrollo de la nefritis lapica. Ademés pueden presentar nefritis intersticial, vasculitis y

microangiopatia trombética (Vaillant et al., 2021).

e Manifestaciones pulmonares

La manifestacién pulmonar mas comun que se presenta es la pleuritis, sin embargo también
pueden desarrollar inflamacion del tejido pulmonar, neumonia intersticial habitual e
inespecifica, hipertension pulmonar y en casos poco frecuentes pueden presentar sindrome

del pulmdn encogido (Vaillant et al., 2021).

e Manifestaciones cardiovasculares

Las afectaciones cardiacas son la principal causa de muerte en pacientes con LES. El
corazén se puede ver afectado en diferentes areas que van desde el pericardio, el cual esta
relacionado principalmente a derrames pericardicos, el endocardio, miocardio y las arterias

coronarias.

Las irregularidades a nivel de las valvulas son frecuentes, en muchos casos llegan a presentar
endocarditis de Libman-Sacks (vegetaciones valvulares estériles) que afectan
principalmente el lado izquierdo del corazdon en especial la valvula mitral. Ademas estos

pacientes llegan a desarrollar aterosclerosis y vasculitis coronaria (Vaillant et al., 2021).
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e Manifestaciones gastrointestinales

El tracto gastrointestinal es otro de los érganos que se ve afectado en el LES, ya que
presentan manifestaciones a nivel esofagico principalmente en el tercio superior, ademas
desarrollan vasculitis intestinal, ascitis, hepatitis lupoide, peritonitis y enteropatia que

produce una pérdida de proteina a nivel del tubo digestivo (Vaillant et al., 2021).

2.2.3 Diagnostico

Para diagnosticar la enfermedad del LES se debe de iniciar con la revision de la historia
clinica del paciente y proceder a realizar un examen fisico completo. Si el médico tiene
alguna sospecha de que el paciente pueda estar presentando LES, debe proceder a realizar

pruebas de laboratorio (Jiménez et al., 2021).

Las pruebas de laboratorio incluyen la deteccion de autoanticuerpos como anti-dsDNA
(anticuerpos anti-ADN de doble cadena), ANA (AntiNuclear Antibodies), antifosfolipidos
y anti SM (Anti-Smith), ademas se debe realizar una prueba de PCR, un hemograma estandar
e incluir exdamenes de creatinina sérica, estado urinario y sedimento para verificar el

funcionamiento renal (Jiménez et al., 2021).

Después de obtener los resultados de laboratorio, se procede a llenar el formulario de los
criterios de clasificacion propuestos por la Clinica de Colaboracion del LES (SLICC) con el
fin de identificar los criterios clinico (Ulceras orales, alopecia, sinovitis) e inmunolégicos
(ANA, anti-dsDNA, anti SM). Se menciona que cuando se utiliza este tipo de formulario
propuesto por SLICC, el paciente solo requiere tener un criterio clinico y un criterio
inmunoldgico alterado para considerar que presenta la enfermedad del LES (Jiménez et al.,

2021).
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2.2.4 Evaluacion de la actividad del LES

La Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR) indica que el uso de un sistema de
puntuacion para evaluar la actividad de la enfermedad debe ser indispensable en cada visita
médica, que permite evaluar la evolucion de la enfermedad y determinar la intervencion
terapéutica dependiendo de la fase y el estado en que se encuentre el paciente. El sistema de
puntuacion mas utilizado en pacientes con LES es el SLEDALI, que se basa principalmente

en los hallazgo a nivel clinico y de laboratorio (Kuhn et al., 2015).

2.3 Nutricion en el LES

La alimentacion balanceada es de gran importancia en los pacientes con lupus, ya que al
proporcionar las cantidades necesarias que requiere cada paciente dependiendo de la fase de
la enfermedad en la que se encuentre se logra mejorar la calidad de vida del paciente y evitar

deficiencias nutricionales.

2.3.1 Macronutrientes

Los macronutrientes son sustancias que se necesitan en mayor cantidad, ya que suelen ser
utilizadas por el organismo para realizar procesos importantes como el crecimiento y el
desarrollo y la funcion corporal. Se ha descrito que los macronutrientes y micronutrientes
tienen un efecto sobre la respuesta inmunitaria, el mantenimiento 6ptimo del peso corporal

y la homeostasis del cuerpo humano (Islam et al., 2020).

2.3.1.1 Carbohidratos

El carbohidrato es uno de los macronutrientes responsables de proporcionar energia, sin
embargo cuando existe un consumo excesivo de este macronutriente, esto contribuye al
aumento de peso. Distintos estudios han demostrado que un 35% de los pacientes con lupus
presentan sobre-peso y el 39% son obesos, dando como resultado que estos pacientes llegan

a presentar una mayor concentracion de marcadores inflamatorios (Islam et al., 2020).
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Por lo tanto, se debe de mantener una ingesta del 45 al 55% proveniente de carbohidratos
complejos como lo son el trigo, la avena, lentejas y garbanzos, lo que ayuda a que el paciente

logre mantener una alimentacion equilibrada (Gonzélez et al., 2014).

2.3.1.2 Proteinas

La proteina se considera como un macronutriente esencial, sin embargo los pacientes que
presentan LES deben de tener un consumo modero. Segin Gonzalez et al (2014) el consumo
de proteina en un paciente que presenta la enfermedad debe de ser del 5 al 20% que provenga

principalmente de cortes de carnes magros.

Los pacientes que presentan dafio renal o en casos de nefritis lUpica inducida por la
enfermedad deben tener una restriccion temprana del consumo de proteina en su
alimentacion que se base en una ingesta del 0,6 g/kg/dia, ya que un alto consumo de
proteinas va a disminuir la filtracién renal lo que promueve la progresion del dafo renal en

los pacientes (Islam et al., 2020).

2.3.1.3 Lipidos

La causa principal de mortalidad en los pacientes con LES es las enfermedades
cardiovasculares, las cuales estan relacionadas con la presencia de dislipidemias, siendo un
factor de riesgo la aterosclerosis. Sin embargo, se considerada que estos factores son
modificables, ya que se pueden controlar con una alimentacion adecuada e equilibrada

(Aparicio-Soto et al., 2017).

Es por esto que el consumo de lipidos en pacientes que presentan LES debe de estar
conformado del 25 a 35% en base a su ingesta diaria, con una distribucion de <7% sea
proveniente de grasas saturadas, <10% poliinsaturadas y <20% monoinsaturadas. Por lo
tanto, el consumo de productos como aceite de canola, oliva, linaza, aguacate deben de estar

presentes en su alimentacion (Gonzélez et al., 2014).
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2.3.1.4 Fibra
La ingesta recomendada de fibra dietética segun Gonzalez et al (2014) equivale de 25 a 35

g diarios, donde se incluya el consumo de fibra soluble e insoluble.

El consumo de fibra dietética presentan distintos efectos beneficios en el LES, ya que
promueve la movilidad intestinal, disminuye el riesgo cardiovascular y ayuda a disminuir
los niveles séricos de los marcadores inflamatorios como lo son las citoquinas, la proteina

C reactiva y la homocisteina (Aparicio-Soto et al., 2017).

2.3.2 Micronutrientes

Los micronutrientes son elementos esenciales y compuestos quimicos que el cuerpo necesita
en cantidades bajas y que en el transcurso de la vida realizan una gran variedad de
actividades metabdlicas. Por lo general son minerales y vitaminas que el cuerpo por si solo

no puede sintetizar y necesita obtenerlos de la alimentacion (Islam et al., 2020).

2.3.2.1 Vitamina A
La vitamina A es de tipo liposoluble, y es considerada un elemento esencial que realiza
maltiples funciones que van desde la integridad y funcionamiento adecuado hasta el

mantenimiento del sistema inmunolégico (Islam et al., 2020).

Estudios recientes en humanos han mostrado que los pacientes con LES que son tratados
con retinoides llegan a presentar mejores niveles de anticuerpos anti-ADN de doble cadena
y proteinuria, sin llegar a presentar efectos secundarios en los pacientes que presentan

nefritis lupica (Klack et al., 2012).

Se ha demostrado que una ingesta diaria de 100.000 Ul de vitamina A es beneficiosa, ya que
aumenta la actividad de las células asesinas naturales, la citotoxicidad celular dependiente
de anticuerpos y la respuesta de IL-2. Sin embargo, se menciona que un consumo >100.000

Ul de vitamina A puede traer consigo sintomas como dolor de cabeza, alopecia, piel seca 'y
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nauseas. Ademas, si el paciente presenta una deficiencia de vitamina A, puede presentar los

sintomas con mayor gravedad (Klack et al., 2012).

2.3.2.2 Vitamina C

La vitamina C se considera un antioxidante importante que reduce la inflamacion, previene
el estrés oxidativo y disminuye los niveles de anticuerpos anti-ADN de doble cadena e 1gG
(Constantin et al., 2019). Ademas, previene complicaciones cardiovasculares y mejora
significativamente la vasodilatacion mediadora del flujo en pacientes con enfermedad

coronaria (Klack et al., 2012).

Se obtiene por medio de alimentos como jugo de naranja, zanahoria, tomate, brdcoli entre
otros. Cuando el paciente no logra llenar sus requerimiento por medio de la alimentacién se
debe de suplementar, donde la cantidad méaxima de consumo segura es de 1 g/dia (Klack

etal., 2012).

2.3.2.3 Vitamina D

La vitamina D se encarga del metabolismo de minerales (calcio- fosforo) y la regulacion de
los sistemas cardiovascular, esquelético e inmunoldgico (Hassanalilou et al., 2017). Algunos
de los alimentos que tienen un aporte de vitamina D son la yema de huevo, pescados grasos
(salmon, caballa, sardina), aceite de pescado, higado de bacalao y champifiones (Islam et al.,

2020).

Existen dos tipos de vitamina D, la vitamina D2 (ergocalciferol) que se obtiene de los
hongos, las plantas y levaduras. Principalmente se produce en laboratorios y se usa para
fortificar los alimentos y ser suplementada a pacientes (Guaman, 2021). Seguidamente se
encuentra la vitamina D3 (colecalciferol), que se obtiene de la luz solar y de fuentes de

alimentos de origen animal. Se absorbe y convierte en 25 (OH)-D (calcifediol) y luego en el
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metabolito bioldgicamente activo 1,25 (OH) 2D (calcitriol), produciéndose en los rifiones e

higado (Wessels & Rink, 2020).

La deficiencia de vitamina D en los pacientes con LES es de prevalencia alta, ya que los
pacientes evitan exponerse a la luz solar debido a los brotes y lesiones que esto puede causar
en su piel. Ademas diversos estudios han demostrado que el consumo de farmacos como
glucocorticoides y antipalidicos pueden producir una alteracion del metabolismo de la

vitamina D (Hassanalilou et al., 2017).

Los niveles bajos de vitamina D se relacionan con la actividad de la enfermedad, ademas
provoca fatiga y debilidad en los tejidos de los musculos, desarrollo de neoplasias, aumento
de la susceptibilidad a las infecciones, densidad mineral 6sea reducida y desarrollo de
enfermedades cardiovasculares. Es por esto que una suplementacion e ingesta de alimentos
ricos en vitamina D debe ser fundamente desde el momento que se es diagnosticado con la

enfermedad (Hassanalilou et al., 2017).

2.3.2.4 Vitamina E

La ingesta de alimentos ricos en vitamina E como el aguacate, aceite de girasol, almendras,
espinacas son fundamentales en pacientes que presentan la enfermedad, ya que esta vitamina
se encarga de mantener el sistema inmunoldgico en condiciones 6ptimas y es el encargado
de retrasar el envejecimiento celular (Marin, 2013). Asimismo Nazrun etal., (2011)
mencionan que la vitamina E al tener propiedades antioxidantes, ayuda a proteger las células
de los dafios producidos por los radicales libres y presenta un efecto antiinflamatorio, ya que
disminuye la proteina C reactiva y se encarga de inhibir la liberacion de citoquinas

proinflamatorias.
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2.3.2.5 0Omega 3

El consumo de &cidos grasos poliinsaturados como el omega 3 y en especial los &cidos
eicosapentaenoico (EPA) y docosahexaenoico (DHA) han demostrado generar efectos
beneficiosos sobre las enfermedades cardiovasculares, inflamatorias y autoinmunes cronicas

como el lupus (Li et al., 2019).

Diversos estudios clinicos donde se ha suplemento a los pacientes con LES con &cidos grasos
poliinsaturados por un periodo de 12 semanas, han demostrado resultados beneficiosos que
van desde la mejora de la funcion endotelial, disminucion de la actividad de la enfermedad
y marcadores inflamatorios. Es por esto que el consumo de una alimentacién rica en acidos
grasos o la suplementacién de los mismos en pacientes con LES debe de ser considera desde

el momento que son diagnosticados con la enfermedad (Li et al., 2019) .

2.3.2.6 Calcio

El consumo de cantidades adecuadas de calcio en pacientes con LES es de suma
importancia, esto porque son pacientes propensos a desarrollar una pérdida de la densidad
mineral 6sea asociada a la actividad de la enfermedad y el uso de glucocorticoides e
inmunosupresores como terapia. Ademas, al ser una enfermedad mas comdn en mujeres, la
menopausia precoz producida por los agentes citotoxicos es muy comun y la deficiencia de
vitamina D que presentan hacen que tener osteopenia y osteoporosis sea cada vez mas

frecuente (Klack et al., 2012).

Al reconocer estas deficiencias y contrarrestarlas con suplementos y alimentos ricos en
calcio como: queso roquefort, pescado con huesos (sardinas), almendras, yogurt desnatado
natural, leche entera y espinacas Farré Rovira (2015), va a permitir mejorar la salud ésea de

los pacientes y asi disminuir el riesgo de presentar fracturas (Islam et al., 2020).
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2.3.2.7 Hierro

El hierro es un mineral esencial que se ve alterado en el 50% de los pacientes que presentan
LES. Su deficiencia genera anemia, que causa la reduccion de la actividad de la
eritropoyetina, homeostasis del hierro y la disminucion de la vida media de los eritrocitos.
Se presentan sintomas como cansancio, palidez y debilidad, y es por esto que una
suplementacion y alimentacién adecuada en hierro es fundamental para evitar llegar a

presentar mas comorbilidades (Rueda & Londofio, 2019).

El hierro se encuentra de dos formas en los alimentos, el hierro heminico donde las
principales fuentes son de origen animal como la carne de res y los huevos. Seguidamente
se encuentra el hierro no heminico de origen vegetal, sus principales fuentes son los frijoles,
cereales enriquecidos y espinacas. Se debe de mantener una alimentacion donde se incluyan
los dos tipos de fuentes alimentarias esto con el fin de tener un aporte mas alto de hierro y

asi evitar llegar a presentar deficiencias (Marin, 2013).

2.3.2.8 Zinc

El zinc es un oligoelemento esencia el cual se obtiene a través de la alimentacion. Se ha
demostrado que el consumo de zinc tanto en pacientes con enfermedades autoinmunes como
en poblacion que no presentan ninguna enfermedad no llegan a cumplir con sus
requerimientos diarios de zinc, dando como resultado efectos sobre la funcién inmunoldgica
donde se ve afectado el tiempo de cicatrizacion, problemas en la piel, retraso en el

crecimiento y hasta la pérdida de apetito (Wessels & Rink, 2020).

La suplementacion y el consumo de alimentos con un aporte de zinc deben ser parte de la
alimentacion de los pacientes con LES, algunas fuentes de zinc son mariscos (ostras y
crustaceos), carnes rojas, pollo, derivados lacteos (leche y queso azul), huevos y cereales

integrales (Rubio et al., 2007).
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2.3.2.9 Selenio

El selenio es un antioxidante natural que se encarga de aumentar las propiedades
antiinflamatorias reduciendo los anticuerpos anti-ADN de doble cadena y también mejora
la actividad de las células asesinas que se encargan de destruir las células infectadas (Klack
etal., 2012). Se debe de mantener una ingesta de alimentos ricos en selenio para evitar
deficiencias, lo podemos encontrar en cereales integrales, nueces, semillas de girasol, atdn,

huevo, salmon entre otros (Islam et al., 2020).

2.3.2.10 Sodio

La ingesta de sodio en los pacientes con LES debe de estar regulada, ya que muchos de los
pacientes que tienen la enfermedad presentan insuficiencia cardiaca y nefropatia. La ingesta
elevada de este micronutriente puede generar mayor afectacion en estos érganos y comenzar
a genera nuevas manifestaciones como la retencion de liquido, inflamacion celular y la
eliminacién del calcio por medio de la orina promoviendo el riesgo de osteoporosis. Se
recomienda una ingesta de menos de 1500 mg/dia de sodio y evitar o consumir con
moderacion alimentos como embutidos, sopas instantaneas, alimentos enlatados, mayonesa,

conservas entre otros, y que se prefiera el consumo de alimentos frescos (Diaz, 2013).

2.3.3 Dieta mediterranea

La dieta mediterranea (DM) se basa en un alto consumo de alimentos como vegetales, frutas,
cereales integrales, semillas, condimentos naturales, pescado, grasa monoinsaturada
principalmente aceite de oliva, frutos secos y mantener un consumo moderado de alimentos

procesados, carnes rojas, vino tinto y azucares (Urquiaga et al., 2017).

El consumo de antioxidantes de origen vegetal proveniente de la DM, genera efectos

beneficios que disminuyen el dafio oxidativo tanto a nivel celular como sistémico lo que
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disminuye la incidencia de llegar a desarrollar enfermedades cronicas (Urquiaga et al.,

2017).

Diversos estudios han demostrado que el seguir una dieta mediterranea y un estilo de vida
saludable disminuye en un 50% las causas de mortalidad relacionadas a las enfermedades
cardiovasculares y el cancer. Ademas, la DM tiene un efecto positivo sobre la capacidad de
regular los procesos inflamatorios que se presentan en enfermedades como la obesidad, LES,
diabetes y cancer, lo cual sucede por el efecto antioxidante que genera los polifenoles
extraidos de las frutas y verduras, ya que ayudan a proteger las células del dafio producido

por los radicales libres y disminuir el estrés oxidativo (Pocovi, 2021).

El consumo de omega 3, fibra, vitamina C y carotenoides presentes en los alimentos que se
consumen segun el patrén alimentarios de la DM ayudan a mantener los niveles de LDL y

triglicéridos estables (Pocovi, 2021).

Se ha demostrado que mantener un estilo de vida en base a la DM ayuda a controlar la
ganancia de peso Yy grasa visceral, trayendo consigo efectos beneficios, ya que presentar un
aumento de peso exagerado puede provocar resistencia a la insulina, lo que genera que exista
mayor riesgo de presentar enfermedad cardiovascular y producir una alteracion de los

niveles inflamatorios (Pocovi, 2021).



CAPITULO III

MARCO METODOLOGICO
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3.1 ENFOQUE DE INVESTIGACION

El enfoque de la investigacion es de tipo cualitativo. Se realiza por medio de una revision
sistematica que se basa en la recoleccion, andlisis y presentacion de datos encontrados en
articulos y publicaciones cientificas, esto con el fin de determinar la importancia que tiene
la microbiota intestinal y el manejo nutricional en adultos que presentan la enfermedad del

LES.

El enfoque cualitativo es un procedimiento metodologico que utiliza textos, palabras,
imagenes y discursos con la finalidad de entender y explicar el conjunto de cualidades que

al relacionarse producen un fenémeno determinado (Guerrero Bejarano, 2016).

3.2 TIPO DE INVESTIGACION

Esta investigacion es de tipo descriptiva, y tiene como objetivo relatar la informacion como
fue observada y que sea comparable con otras fuentes de estudio que estén relacionadas con
el tema en investigacion. Asimismo, se usan criterios sistematicos que permiten construir el

procedimiento y la estructura correcta del fendmeno en estudio (Alban et al., 2020).

3.3 UNIDADES DE ANALISIS U OBJETOS DE ESTUDIO

En esta seccidn se define el area de estudio, donde se describe a la poblacion en la cual se
basa la revision sistematica. Seguidamente se menciona las fuentes de informacion que van
a ser utilizadas y dan sustento y validez a la investigacién. Por Gltimo, se presentan los

criterios de inclusion y exclusion utilizados para la seleccion de los articulos cientificos.

La unidad de andlisis para esta investigacion se basa en la utilizacion de articulos cientificos
confiables, los cuales son analizados para ser seleccionados y presentados en la

investigacion.
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3.3.1 Area de estudio
Los articulos cientificos seleccionados para la investigacion son de distintos paises: China,
Espafia, Estados Unidos, Japon, Indonesia, América del Norte, Europa, Asia, Arabia

Saudita, Francia e Iran.

3.3.2 Fuentes de informacion
La investigacion se basa en la busqueda de informacion de fuentes primarias y secundarias.
Se utilizan articulos cientificos, libros, tesis, documentales y entrevistas, para el desarrollo

de antecedentes, marco teérico y discusion.

Los resultados y analisis de resultados se utilizan fuentes de informacion primarias tomadas

principalmente de articulos cientificos.

3.3.3 Poblacion
La poblacion consiste en el total de articulos cientificos, donde se incluyan adultos de ambos

sexos que estén diagnosticados con la enfermedad del LES.

Se seleccionaron 13 articulos que forman parte de la investigacién, evaluando un total de

3256 sujetos.

3.3.4 Muestra
La muestra de la investigacion estd formada por todos los articulos cientificos que
cumplieron con los criterios de inclusion establecidos. En este caso se obtuvieron un total

de 13 articulos cientificos elegibles.

En la figura 1 se muestra el proceso de seleccion de los articulos cientificos.



Identificacion

Elegibilidad Chequeo

Incluidos

# de articulos identificados
en las bases de datos

6544

l

# de articulos después de
eliminar duplicados

1035

l
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# de articulos examinados

5509

# de articulos excluidos por texto
incompleto

2

# de articulos de texto
completo evaluados

5507

# de articulos incluidos en la
investigacion 13

# de articulos de texto excluidos 5494
Motivos de exclusion

-Investigacion animal: 33

-Excluidos por titulo: 2908
-Noticias/libros/revistas: 1045

-Revisiones sistémicas/ Guias/ cartas y
presentaciones cientificas/ congresos/
actas/ posters/ metaanalisis: 402

-Excluido por no pertenecer al rango de
edad: 23

-Otro idioma: 2
-Por ser teoria: 41

-Tesis/ patentes/ simposios/ resimenes:
1032

-Resultados similares: 8

Figura N°1 Diagrama de flujo PRISMA de los articulos encontrados en la busqueda

bibliografica. Fuente: Elaboracion propia, 2022
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En la tabla 3 se presentan los criterios de inclusion y exclusion utilizados para el desarrollo

de la investigacion

Tabla 3. Criterios de inclusion y exclusion definidos para la recoleccion de datos

CRITERIOS DE INCLUSION

CRITERIOS DE EXCLUSION

Evidencias cientificas publicadas del

2011 al 2021

Evidencia cientifica que incluyan las
variables de estudio (manejo nutricional
para adultos con LES, rol de la
microbiota intestinal, efectividad del
tratamiento para adultos con LES)
Estudios cientificos disponibles en los
sitios de internet como PubMed, EBSCO,
Dialnet, Scielo y Google Académico.
Estudios cientificos que se encuentre en

idioma espariol e ingles

Estudios y articulos cientificos

disponibles en texto completo

Se excluyen investigaciones y estudios
que experimenten con animales y que
sean de tipo experimental
Evidencia cientifica que se encuentre

duplicada

Estudios y articulos cientificos por texto

incompleto

Articulos y estudios que se encuentre en

otro idioma

Articulos o estudios que sean revisiones
sistematicas, guias practicas, cartas
cientificas, congresos, presentaciones

cientificas o metaanalisis
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Estudios que presenten rango de edad Estudios e informacion obtenida de

entre los 18 a 65 afos libros, noticias y revistas

Fuente: Elaboracion propia, 2022.

3.4 INSTRUMENTOS PARA LA RECOLECCION DE INFORMACION
A continuacion se indica el instrumento utilizado para la recoleccion de los datos necesarios

para el desarrollo de la investigacion.

3.4.1 Instrumentos
El instrumento utilizado para la recoleccién de datos consiste en una base de datos que se
realiza en el programa de Excel, la cual se prueba y perfecciona conforme avanza la

investigacion.

El objetivo de realizar la base de datos es documentar los resultados encontrados en la
basqueda de informacion en sitios de internet y asi realizar un filtrado y analisis de

resultados de manera ordenada con el fin de ser parte de una revision sistematica.

La base de datos cuenta con dos procesos de filtrado de informacion: el primer filtrado esta
conformado por una columna vertical en donde se colocan los criterios de exclusion
definidos para la investigacion. Estos criterios abarcan la fecha de busqueda, base de datos
de donde se extrae la informacion, articulos duplicados, articulos excluidos por estar
realizados en animales, excluidos por texto incompleto, revisiones sistematicas o
metaanalisis. Seguidamente, en la parte superior de la base de datos se encuentra la
terminologia que se usa para buscar cada articulo (ver tabla 4) y asi ir descartando los
articulos que cumplen con los criterios de exclusién antes mencionados. Cuando los
articulos encontrados llenen las casillas solo van a quedar los articulos de texto completo

elegibles para seguir con el siguiente filtrado.
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El segundo filtrado de informacidn se elabora en conjunto con la tabla de operacionalizacion
de variables, esto con el objetivo de realizar un andlisis mas profundo y metddico de los
articulos cientificos seleccionados. En cada casilla se coloca el nombre del articulo, nombre
del autor, base de datos utilizada, nimero de participantes, pais donde se desarrolla la
investigacion, tipo de estudio, afio de publicacion, variables de estudio segin objetivos

especificos y los indicadores.

Al realizar este segundo filtrado, se logra determinar los articulos o estudios cientificos que
logran tener todos los criterios antes mencionados para ser elegidos e incluidos en la revisién

sistematica.

3.5 DISENO DE LA INVESTIGACION

El disefio de esta investigacion es no experimental de tipo transversal, y se basa en observar
el fendbmeno en un contexto natural, sin que se manipule ninguna variable. Ademas, los datos
se deben de recolectar en un periodo de tiempo que abarca de noviembre 2021 hasta abril

2022.

Se realiza una busqueda de informacidn cientifica relacionada a la microbiota intestinal y el
manejo nutricional en pacientes que presentan la enfermedad del LES, para llevar a cabo la
busqueda y exploracion de la informacion se han utilizado y consultado bases de datos de
sitios de internet tales como: Pubmed, EBSCO, Scielo y Dialnet, ademéas de realizar una

busqueda menor por medio del buscador de Google Académico.

La terminologia utilizada para la busqueda bibliogréfica se menciona en latabla 3 y se utiliza

el operador de booleanos "AND" para la exploracion de informacion.

3.5.1 Términos, descriptores y palabras claves
En la siguiente tabla se indica la ecuacion de busqueda de informacién tanto en inglés como

en espariol.



Tabla 4. Términos, descriptores y palabras calves utilizados en la basqueda de la revision

sistematica

TERMINOLOGIA EN ESPANOL

TERMINOLOGIA EN INGLES

Relacion del rol de la microbiota
intestinal y LES
Importancia de la intervencién
nutricional y LES
Ingesta de macronutrientes,
micronutrientes y LES
Suplementos nutricionales y LES
Comparacién de patrones alimentarios y
LES
Deficiencia de colecalciferol y LES
Relacion del omega 3 y la actividad

inflamatoria en el LES

Relationship of the role of the intestinal
microbiota and SLE
Importance of Nutritional Intervention
and SLE
Intake of macronutrients, micronutrients,
and SLE
Nutritional supplements and SLE

Comparison of eating patterns and SLE

Cholecalciferol deficiency and SLE
Relationship of omega 3 and

inflammatory activity in SLE

Fuente: Elaboracion propia, 2022.



3.6 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Seguidamente, en la tabla 5 se presenta la operacionalizacion de variables de la investigacion.

Tabla 5. Operacionalizacion de variables de la investigacion
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Obijetivo especifico Variable Definicion Definicion Dimensién Indicadores Instrumento
conceptual operacional
Caracterizar perfil Caracteristicas ~ Se demuestra por Geénero Femenino Base de datos
sociodemogréficamente a sociodemografico sociales y medio de la Masculino realizada en
la poblacion en estudio demograficas bdsqueda de Excel
que definen a la informacion
poblacién  en cientifica, el Edad Menos de 18
estudio perfil 18 a 65 afios
sociodemogréafico Mayor de 65 afos
de la poblacion en No indica
estudio Pais de Estados Unidos

residencia

China
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Describir el rol de

microbiota intestinal

adultos con LES.

la

en

rol

Funciones
atribuidas

desempefian

que

determinadas

situaciones para

satisfacer

una

Se demuestra por
medio de la
bdsqueda de
informacién

cientifica acerca

del rol que

Raza

Rol

Reino Unido
Suecia

Arabia Saudita
Otro

No indica
Blanca

Negra

Hispano/latino

Otro

No indica

Nutricién y Base de datos
metabolismo realizada en

Proteccion de agentes Excel

patdgenos
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Identificar

nutricional aplicado a los nutricional

adultos de

sistémica

el

la

manejo manejo

revision

serie de

expectativas.

El manejo
nutricional  se
basa en mejorar
y mantener el
estado
nutricional del
paciente,
basdndose  en
sus necesidades

y

requerimientos.

desemperia la
microbiota
intestinal en

adultos con LES

Se demuestra por

medio de la

bdsqueda de
informacién
cientifica, el
manejo

nutricional que se
debe implementar
en pacientes con

LES.

Macronutrientes

Micronutrientes

Desarrollo y
modulacion del sistema
inmunoldgico

Otros

No indica

% carbohidratos
Gramos (g) proteina realizada
% lipidos Excel
Fibra

Otro

No indica

Vitamina A

Vitamina C

Vitamina D

Vitamina E

Omega 3

Base de datos

en
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Calcio

Hiero

Zinc

Selenio

Sodio

Otros

No indica

Fuente: Elaboracion propia, 2022.
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3.7 PLAN PILOTO

El plan piloto se desarrolla con el objetivo de verificar, demostrar y validar que el
instrumento formulado y la terminologia propuesta sean las adecuadas. La aplicacion del
plan piloto ayuda a verificar si se necesita realizar algin cambio, esto con la finalidad de
mejorar el filtrado de los articulos cientificos y asi obtener resultados mas concretos y

relevantes para la investigacion.

Para realizar el plan piloto, se escogen 10 articulos cientificos que fueron recolectados
utilizando la terminologia previamente definida en conjunto con el boléano "AND™, con el
fin de dar inicio con la basqueda y recoleccion de informacion disponible en las plataformas
definidas como, PubMed, Scielo, EBSCO y Dialnet. Una vez elegidos los articulos
cientificos, se procede analizar los abstracts para realizar un filtrado por medio de la hoja de

Excel.

Al dar inicio con el plan piloto, se utiliza la terminologia propuesta, sin embargo al obtener
los resultados, éstos no fueron los esperados, ya que la basqueda de informacion que
arrojaban las bases de datos era muy generalizada siendo no relevantes para la investigacion.
Se procede a modificar la terminologia utilizando sindnimos en algunas palabras esto para
volver la busqueda de informacion mas especifica. Se sustituye palabras como “vitamina D"
por “colecalciferol” y “lupus eritematosos sistémico™ por "LES", lo cual favorecié que la
busqueda de informacion fuera menor y se volviera mas especifica arrojando articulos

cientificos mas relevantes para la investigacion.

Por otro lado, se realizan cambios por completo en la terminologia donde se sustituyen
términos como “ingesta de prebioticos y lupus eritematoso sistémico” por “ingesta de

macronutrientes, micronutrientes y LES", esto debido a que algunos términos no presentaron
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ningun resultado importante para la investigacion a la hora de la busqueda de articulos

cientificos.

Otro aspecto importante que se observa al momento de la aplicacion del plan piloto, fue
realizar cambios en el instrumento especificamente en el primer filtrado, ya que se observa
al momento de la recoleccion de los articulos cientificos que algunos documentos no
pertenecian a los criterios de exclusion propuestos, por lo cual se procede a incluir los
criterios como: poblaciones que no pertenece al rango de edad estudiado, posters, tesis,
patentes, resimenes, simposios, congresos, actas, resultados similares y documentos que

Unicamente aportaban informacion.

Al realizar los cambios encontrados durante la aplicacion de la primera parte del plan piloto,
se facilita la busqueda de informacion y la aplicacion del instrumento de estudio. Una vez
corregida y terminada la primera parte del plan piloto, se procede a seleccionar los 10
articulos cientificos que cumplan con los criterios de exclusion propuestos, con el fin de ser

utilizados en el segundo filtrado.

En cuanto al segundo filtrado, se observa que hace falta un indicador que esté relacionado
con la raza y el pais de residencia, se procede a afiadir el indicador faltante lo que vuelve la

investigacion mas especifica y analitica.

Por Gltimo, se realiza una tabla en Word (ver anexo 3), donde se incluye los resultados méas
relevantes de los articulos cientificos que fueron seleccionados a formar parte del desarrollo

de la investigacion en curso.

3.7.1 REVISION SISTEMATICA
La revision sistematica se basa en realizar una bisqueda y extraccion de informacién mas
relevante de distintas investigaciones y estudios primarios ya existentes. Ademas busca

sintetizar los resultados encontrados por medio de la aplicacién de distintas estrategias
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cientificas tales como realizar una investigacion detallada y exhaustiva de los estudios que
pueden llegar a ser relevantes y formular los criterios a utilizar, con la finalidad de reducir
los errores y sesgos que se producen al momento de realizar la union de toda la informacion

encontrada (Urra Medina & Barria Pailaquilén, 2010).

El método PRISMA (Preferred Reporting of Items for Systematic Review and Meta-
Analysis), se basa en la aplicacion de 27 items que tiene como objetivo proporcionar una
explicacion mas concreta y detallada sobre los aspectos claves de la metodologia y la

correcta conduccion de las revisiones sistematicas (Urrdtia & Bonfill, 2010).

Esta investigacion se lleva a cabo por medio de la metodologia PRISMA, donde se busca
analizar de manera precisa, detallada y ordenada las distintas variables del tema en estudio.
Ademas, se buscan articulos cientificos que se encuentren actualizados, con el fin de

investigar criticamente la evidencia encontrada.

Para dar inicio con la revision sistematica se lleva a cabo la formulacion del tema de estudio,
la pregunta de investigacion, se plantea el objetivo general como los objetivos especificos y
se determinan las variables a estudiar. Seguidamente se identifican y se establecen las bases
de datos que van a ser utilizadas para la recoleccion de informacién, ademas se definen los
términos de busqueda, los boléanos a utilizar y los criterios tanto de inclusién como de

exclusion.

Las revisiones sistémicas pueden abarcar estudios que contienen otro tipo de variables, sin
embargo las variables acerca del rol de la microbiota intestinal, manejo nutricional y
efectividad del tratamiento nutricional en pacientes con LES tienen que estar presentes como
las variables principales que seran analizadas en los estudios encontrados. La busqueda de

articulos cientificos que se usa para llevar a cabo esta investigacion debe de comprender
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entre el 2011 hasta el 2021 y solo se analiza y estudia los articulos y documentos que se

encuentren en idioma inglés y espafiol.

Los articulos cientificos seleccionados para ser incluidos en la investigacion tuvieron que
pasar por una serie de filtros; ser escogido por el titulo, luego proceder a leer el abstract con
el objetivo de verificar que estuvieran relacionados a las variables de estudio y si cumplian
con los criterios de inclusion propuestos para la investigacion. Seguidamente, se procede a
leer el texto completo y determinar si cumple con los objetivos, variables y criterios de
inclusion de la investigacion, para proceder a realizar los distintos filtrados y asi ser elegido

para formar parte de los resultados del estudio.

La recoleccion de los articulos cientificos se obtiene de cuatro bases de datos, siguiendo el
proceso que se mostro en la figura 1, donde se obtuvo un total de 13 articulos seleccionados

para los resultados y el analisis de la investigacion.

En la figura 2 se muestra cuantos articulos cientificos fueron seleccionados en las distintas

bases de datos utilizando la terminologia y palabras claves establecidas para la investigacion.
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6544 resultados

l

Terminologia y palabras claves: Relacion del rol de la microbiota intestinal y LES, Importancia de la
intervencion nutricional y LES, Ingesta de macronutrientes, micronutrientes y LES, Suplementos
nutricionales y LES, Comparacion de patrones alimentarios y LES, Deficiencia de colecalciferol y LES,
Relacion del omega 3 y la actividad inflamatoria en el LES.

' v I }

PubMed EBSCO Dialnet Scielo
3339 2299 734 172
12 seleccionados 1 seleccionados 0 seleccionado 0 seleccionados

Figura N°2 Resultados encontrados en las distintas bases de datos. Fuente: Elaboracion

propia, 2022

A continuacién, se muestran los resultados obtenidos en las distintas bases de datos segun

terminologia y palabras claves.



Tabla 6. Resultados de la busqueda bibliografica en distintas bases de datos segun

terminologia y palabras claves
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Palabras clave PubMed

EBSCO

Dialnet

Scielo

Relacion del rol de la 1034
microbiota intestinal
y LES

Importancia de la 775
intervencion
nutricional y LES

Ingesta de 92
macronutrientes,
micronutrientes y

LES

Suplementos 690
nutricionales y LES

Comparacion de 281
patrones alimentarios
y LES

Deficiencia de 216
colecalciferol y LES

Relacién del omega 3 251
y la actividad
inflamatoria en el
LES

Total de resultados 3339
segun base de datos

14

19

34

1997

15

212

2299

57

415

100

134

15

11

734

2

33

101

16

15

172

Fuente: Elaboracion propia, 2022.

En la siguiente tabla se muestran los resultados encontrados e incluidos en la revision

sistematica segun terminologia.
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Tabla 7. Resultados incluidos en la revision sistematica segln base de datos y

terminologia
Base de Palabras claves Total de estudios obtenidos
datos
PubMed Relacion del rol de la microbiota intestinal 12
y LES, Importancia de la intervencion
nutricional y LES, Ingesta de
macronutrientes, micronutrientes y LES,
Suplementos nutricionales y LES,
Deficiencia de colecalciferol y LES,
Relacion del omega 3 y la actividad
inflamatoria en el LES.
EBSCO Suplementos nutricionales y LES. 1
Dialnet - -
Scielo - -

Total de estudios: 13

Fuente: Elaboracién propia, 2022.

3.8 PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

La recoleccidn de datos se obtiene por medio de dos busquedas de informacion. La primera
bdsqueda se basa en la recoleccion y seleccion de informacion bibliografica que se utiliza
para respaldar los antecedentes y marco tedrico del tema en estudio, ya que son el sustento
que le da validez a la investigacion en curso. Para llevar a cabo esta busqueda se consultan
fuentes primarias y secundarias de informacion que estén relacionados al tema en
investigacion, para asi desarrollar a profundidad los puntos de mayor relevancia, con el

objetivo de informar a la poblacion interesada en el tema en estudio.

Seguidamente se procede a realizar la recoleccion de datos principalmente de fuentes
primarias que van a ser utilizadas para la recoleccion de datos y asi registrar los articulos
cientificos encontrados en la base de datos disefiada en la plataforma de Excel. Ademas, las

fuentes de informacion primarias como secundarias son utilizadas para desarrollar el analisis
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y discusion de la investigacion. Esta busqueda de informacion fortalece el criterio teérico y

cientifico para desarrollar las conclusiones y recomendaciones del tema en estudio.

3.9 ORGANIZACION DE LOS DATOS
Al completar el llenado de la base de datos realizada para la recoleccion de informacion, se
logra obtener el numero final de articulos cientificos que conforman los resultados de la

revision sistematica.

Seguidamente, para organizar los resultados de los estudios cientificos encontrados, se
elaboran tablas en Word con el objetivo de evidenciar la informacion mas relevante del

estudio de una manera organizada y resumida.

Las tablas de resultados en Word se conforman por: nimero de articulo, titulo o tema del
estudio, nombre de la base de datos de donde se extrae el estudio, idioma, autor, afio de
publicacién, pais, nimero de participantes del estudio, clasificacion por sexo-edad y los
resultados principales encontrados por la investigacion. El organizar los datos por medio de
las tablas, favorece el entendimiento de la informacion y se logra llevar a cabo un analisis

de resultados ordenado, detallado y preciso.

3.10 ANALISIS DE DATOS

Para llevar a cabo la investigacion se usa Excel como instrumento, para obtener informacion
de distintas bases de datos con el fin de encontrar articulos cientificos que estén relacionados
al tema en investigacion, que seria el rol de la microbiota intestinal y manejo nutricional en
adultos que presentan LES. Al terminar la recoleccién de datos se obtiene un total de 13

articulos que cumplen con los criterios de inclusion y las variables establecidas.



CAPITULO IV

PRESENTACION DE RESULTADOS
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4.1 RESULTADOS DE LA INVESTIGACION
A continuacion se presentan los articulos cientificos elegidos para la investigacion, cuya

recoleccion se lleva a cabo durante enero del 2022.

Se revisan y analizan 6544 articulos cientificos de cuatro bases de datos, de los cuales solo
13 articulos cientificos cumplen con los criterios de inclusion definidos para la
investigacion. En la tabla 6 se muestran los resultados mas relevantes de los articulos

seleccionados.

4.1.1 Principales caracteristicas de los estudios incluidos
Los articulos cientificos seleccionados son de fuentes primarias con texto completo, ademas

son publicados entre el 2011 y el 2021.

Los articulos elegidos estan en idioma inglés y varian segun el pais como: China (1), Espafia
(2), Estados Unidos (4), Japdn (1), Indonesia (1), Arabia Saudita (1), Francia (1), Iran (1), y
un estudio realizado en varios paises simultaneamente (1). Asi mismo, las investigaciones

se llevan a cabo en 3256 adultos.

El tipo de investigacion varia segun articulo cientifico, analitico/observacional (4),
transversal (2), prospectivo (4), retrospectivo (1) y control placebo (2). Ademas de los 13
articulos cientificos escogidos basandose en las variables de estudios antes definidas, se
evallan factores sociodemogréaficos (13), rol de la microbiota intestinal (3) y manejo

nutricional en adultos con LES (10).

4.1.2 Estudios incluidos en la investigacion
A continuacidn, se presentan en las Figuras 3, 4, 5, los principales resultados encontrados
en los articulos cientificos, que estan relacionados al primer objetivo de la investigacion:

caracterizar sociodemograficamente a la poblacién en estudio.



Suiza | 0,10%
China [ 0,68%
Francia [ 0,78%
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Porcentaje de adultos con LES, segun pais.

Figura N°3 Adultos con LES segun pais, de los articulos cientificos seleccionados del

2011 al 2021. Fuente: Elaboracion propia, 2022

66

60,00%



Porcentaje de adultos con LES y sin LES.

/

, segun

Porcentaje de adultos con LES y sin LES

edad.

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

87,16%

Mujeres con LES

7,37%

Hombres con LES

5,07%
.

Mujeres sin LES

67

0,40%

Hombres sin LES

Figura N°4 Adultos con LES y sin LES segun sexo, de los articulos cientificos

seleccionados del 2011 al 2021. Fuente: Elaboracion propia, 2022
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Figura N°5 Adultos con LES y sin LES segun edad, de los articulos cientificos

seleccionados del 2011 al 2021. Fuente: Elaboracion propia, 2022
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Seguidamente se presentan los resultados obtenidos en la busqueda bibliografica que hacen referencia al objetivo nimero dos de la investigacion:

describir el rol de la microbiota intestinal en adultos con LES.

Tabla 8. Principales estudios elegidos para formar parte de la revision sistémica

Numero Titulo o tema del Base de Autor, afio, NUmero de Lugar/raza de Resultados principales
de articulo datos donde pais participantes/ origen de los
articulo cientifico se extrae el sexo/edad participantes
estudio/
idioma
Microbiome and Pubmed/ He et al., 31 participantes China (31) Factores sociodemograficos
1 Metabolome Ingles (2020) 21 mujeres con LES, 10 mujeres sanas, edad media de 37 afios.
Analyses Reveal China 21 mujeres con

the Disruption of
Lipid Metabolism
in Systemic
Lupus
Erythematosus

LES
10 mujeres
controles sin LES

Con edad media
de 37 afos

Rol de la microbiota intestinal (nutricién y metabolismo)
Se extrae de ambos grupos muestras de suero y heces. El estudio
demuestra que el aspartato aminotransferasa en los pacientes con
LES se encuentra en niveles menores vs los pacientes sanos.
Ademas, los pacientes con LES presentan reduccion de
Bacteroidetes y el aumento de Proteobacteria, Enterococcaceae y
Escherichia Shigella. También presentan pérdidas de Clostridia a
nivel de clase, Ruminococcaceae a nivel familiar y a nivel de
género Faecalibacterium demostrando una alteracion de la
comunidad microbiana.

Seguidamente se identificaron metabolitos en las muestras de los
pacientes con LES dando 268 en suero y 488 en heces, donde el
% de metabolitos estaba mas alterado en el suero que en las heces.
Los lipidos representan los metabolitos significativamente
modificados tanto en suero como heces, pero principalmente en el
suero los lipidos alterados representan mas del 65% de todos los
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Intestinal
Dysbiosis Is
Associated with
Altered Short-
Chain Fatty Acids
and Serum-Free
Fatty Acids in
Systemic Lupus
Erythematosus

Th17 responses
and natural IgM
antibodies are
related to gut

Pubmed/
Ingles

Pubmed/
Ingles

Rodriguez- 46 participantes Esparia (46)
Carrio et al.,
(2017) 21 mujeres con
Espafa LES,
25 controles
sanos, 23 mujeres
y 2 hombres
Edad media de 44
afios.
Lépez etal., 40 participantes Espafa (40)
(2016)
Espafia

metabolitos modificados y se enriquecieron significativamente, lo
que demuestra una alteracion de la homeostasis lipidica.

En el analisis metabolémico se encontrd que en las muestra de
suero de los pacientes con LES el pentanoato, acido D- lactico,
succinato e hipurato se encuentran disminuidos y el acido glicolico
se encuentra aumentado.

Por ultimo, se determind que los &cidos biliares primarios
incluidos los é&cidos glicocdlico, colico, taurocdlico y el
glicoquenodesoxicolico se encuentran aumentados.

Las bacterias comensales intestinales encargadas de convertir los
acidos biliares primarios en &cidos biliares secundarios se
encuentran disminuidas en las muestras fecales de los pacientes
con LES, lo que produce que no se dé la conversion de acidos
biliares secundarios.

Factores sociodemograficos
21 mujeres con LES, 25 controles sanos donde 23 eran mujeres y
2 hombres, edad media de 44 afios.

Rol de la microbiota intestinal (nutricion y metabolismo)
Se observa que los pacientes con LES presentan un aumento de
acidos grasos libres, lo cual esta asociado a producir cambios en
el ecosistema intestinal como una disminucion de la relacion
Firmicutes/Bacteroidetes.

Factores sociodemograficos
20 mujeres con LES, 20 mujeres controles sanos, edad media de
48 afos.
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microbiota
composition in
systemic lupus
erythematosus
patients

20 mujeres con
LES, 20 mujeres
controles sanos

Edad media de 48
anos.

Rol de la microbiota intestinal (nutricion y metabolismo)
Se administrd probidticos que contienen cepas inductoras de
células T reguladoras (Treg), demostrando que una mezcla de dos
cepas de clostridium redujo significativamente el equilibrio Th17/
Th1, mientras que la suplementacion con Bifidobacterium previno
CD4 + sobreactivacion de linfocitos.

Fuente: Elaboracion propia, 2022.

A continuacion se presentan los resultados mas significativos en relacién al objetivo nimero tres: identificar el manejo nutricional aplicado a los

adultos de la revision sistémica.

Tabla 9. Principales estudios elegidos para formar parte de la revision sistémica

Numero Titulo o tema del Base de Autor, afio, NUmero de Lugar/raza de Resultados principales
de articulo datos donde pais participantes/ origen de los
articulo cientifico se extrae el sexo/edad participantes
estudio/
idioma
4 25- Pubmed/ Lertratanak 875 participantes  Canada (257), Factores sociodemogréficos
Hydroxyvitamin Ingles ul etal., Estados 786 mujeres con LES, 89 hombres con LES, edad media de 39
D and (2014) 786 mujeres con  Unidos (233), afos.
Cardiovascular América del LES Reino Unido Manejo nutricional
Disease in Norte, 89 hombres con (197), Corea  Se demostro6 que los pacientes que presentan niveles méas bajos de
Patients With Europay LES (138), Suecia vitamina D estan asociados con la presencia de hipertension,
Systemic Lupus Asia (26), Espafia  hiperlipidemia, niveles elevados de PCR y puntaciones mas altas
Erythematosus: Edad mediade 39 (6), Suiza (3) y con respecto al indice de actividad de la enfermedad, llegando a
Data From a anos no indican (15)

presentar mayor riesgo de un evento cardiovascular en el futuro vs
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Large
International
Inception Cohort

Vitamin D in
SLE: Modest
Association with
Disease Activity
and Urine
Protein/Creatinine
Ratio

Effect of Vitamin
D and Calcium
Supplementation
in Patients with
Systemic Lupus
Erythematosus

Restoration of
regulatory and
effector T cell
balance and B cell
homeostasis in

Pubmed/ Petri et al.,
Ingles (2013)
Estados
Unidos
Pubmed/ Al-Kushi et
Ingles al., (2018)
Arabia
Saudita
Pubmed/ Terrier et
Ingles al., (2012)
Francia

1006 pacientes

920 mujeres con
LES

86 hombres con
LES

Edad media de 50
afos

81 participantes

66 mujeres con
LES

15 hombres con
LES

Edad media de 36
afnos

24 participantes
22 mujeres con

LES, 2 hombres
con LES

Raza blanca
(545)

Raza negra
(377)

No indican
(84)

Arabia Saudita

(81)

Paris, Francia
(24)

los pacientes que presentan niveles mas altos y Optimos de
vitamina D.

Factores sociodemogréfico
920 mujeres con LES, 86 hombres con LES, edad media de 50
afos

Manejo nutricional

Los pacientes que presentaban niveles bajos de vitamina D se les
aumento 20 ng/ml, lo que dio como resultado una disminucion del
21% en la actividad de la enfermedad y una disminucion del 15%
de probabilidad de presentar proteinuria.

Factores sociodemogréafico
66 mujeres con LES, 15 hombres con LES, edad media de 36
afios.
Manejo nutricional

Al suplementar a los participantes con vitamina D mostraron
mejoras significativas con respecto a la densidad mineral dsea ya
que la osteopenia disminuyo en un 23% y la osteoporosis en un
15%.

Factores sociodemogréficos
22 mujeres con LES, 2 hombres con LES, edad media de 32 afios.

Manejo nutricional
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systemic lupus
erythematosus
patients through
vitamin D
supplementation

Association of
Dietary Quality
with Risk of
Incident Systemic
Lupus
Erythematosus in
the Nurses’
Health Studies

Intakes of
Vitamin B6 and
Dietary Fiber and
Clinical Course of
Systemic Lupus
Erythematosus: A
Prospective Study
of Japanese
Female Patients

Pubmed/
Ingles

Pubmed/
Ingles

Barbhaiya
etal.,
(2021)
Estados
Unidos

Minami et
al., (2011)
Japon

Edad media de 32
afos

194 participantes

194 mujeres con
LES

Edad media de 40
afos

216 participantes

216 mujeres con
LES inactivo
196 mujeres sin
antecedentes de
enfermedad
aterosclerotica

Edad media de 40
afos

Estados
Unidos (194)

Japdn (216)

Los pacientes son suplementados con vitamina D, generando
niveles Optimos de vitamina D, disminucion de las células
efectoras Thly Thl7 y células B de memoria. Ademas se dio un
aumento de células T reguladoras.

Factores sociodemogréficos
194 mujeres con LES, edad media de 40 afios

Manejo nutricional

Ingesta de dieta AHEI-2010 (basada en las guias alimentarias para
Estadounidenses), DASH, EDIP (patron dietético inflamatorio),
aMed (version modificada de la dieta mediterranea) no se encontro
ninguna asociacion significativa con respecto al desarrollo del
LES. Sin embargo las mujeres que consumian una ingesta elevada
de nueces y legumbres incluyendo productos de soya vs las que
tienen un bajo consumo de estos productos, presentaron un 41%
menos de riesgo de LES.

Factores sociodemograficos
216 mujeres con LES inactivo, 196 mujeres sin antecedentes de
enfermedad aterosclerdtica, edad media de 40 afios.

Manejo nutricional
Consumo de vitamina B6 y fibra dietética previene la aparicion de
la enfermedad activa en pacientes con LES.
No se encontrd asociacion significativa con el consumo de
vitamina B6, B12, &cido félico y fibra dietética con respecto a la
presencia de eventos ateroscleroticos.
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10 Association
between serum
trace element
concentrations
and the disease

activity of
systemic lupus
erythematosus

11 Placebo-
controlled
randomized
clinical trial of
fish oil’s impact
on fatigue, quality
of life, and
disease activity in
Systemic Lupus
Erythematosus

12 Seluang Fish
(Rasbora Spp.)
Oil Decreases
Inflammatory
Cytokines Via
Increasing

EBSCO/ Sahebari et
Ingles al., (2014)
Iran
Pubmed/ Arriens et
Ingles al., (2015)
Dallas,
Texas
Pubmed/ Partan et al.,
Ingles (2019)
Indonesia

223 participantes

90 mujeres con
LES, 10 hombres
con LESy 112
mujeres control,
11 hombres
control

Edad media de 26
anos
32 participantes

14 mujeres con
LES y 4 hombres
con LES, 11
mujeres con LES
(reciben placebo)
y 3 hombres con
LES (reciben
placebo)

Edad media de 39
afos

32 participantes

32 mujeres con
LES

Mashhad, Iran
(223)

Hispano/latino
(15)

Raza negra
(16)

Blanco (1)

Indonesia (32)

Factores sociodemogréficos
90 mujeres con LES y 10 hombres con LES, 112 mujeres controles
y 11 hombres control, edad media de 26 afios.

Manejo nutricional
Los pacientes con LES presentaron deficiencias de albumina, zinc,
cobre, selenio vs los pacientes sanos y se encontrd que los niveles
bajos de albumina y cobre estan directamente relacionados con un
aumento de la actividad de le enfermedad.

Factores sociodemograficos
14 mujeres con LES y 4 hombres con LES, 11 mujeres con LES
(reciben placebo) y 3 hombres con LES (reciben placebo), edad
media de 39 afios.

Manejo nutricional
Los pacientes que recibieron la suplementacion de aceite de
pescado (EPA y DHA) presentaron mejoras con respecto a la
energia/fatiga y bienestar emocional.
La velocidad de sedimentacién globular (VSG) y los niveles de
IL-12 sérica se encuentran disminuidos y con respecto a los
niveles de IL-13 se reportaron aumentados.

Factores sociodemograficos
32 participantes, edad media de 30 afios

Manejo nutricional
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Vitamin D Level

Edad media de 30

Consumo de aceite de pescado Seluang demostr6 aumentar los

in Systemic afios niveles de vitamina D y disminuir los niveles inflamatorios de IL-
Lupus 1, IL-6 e IL-17 que presentan los pacientes con LES.
Erythematosus

Fuente: Elaboracion propia, 2022.

Por ultimo, se presenta el resultado obtenido de la busqueda bibliografica que se vincula con el objetivo nimero cuatro: determinar la efectividad

del manejo nutricional en adultos que presentan LES.

Tabla 10. Principales estudios elegidos para formar parte de la revision sistémica

NUumero Titulo o tema del Base de Autor, afio, NUmero de Lugar/raza de Resultados principales
de articulo datos donde pais participantes/ origen de los
articulo cientifico se extrae el sexo/edad participantes
estudio/
idioma
13 Dietary Omega Pubmed/ Charoenwo 456 participantes Raza blanca Factores sociodemograficos
Polyunsaturated Ingles odhipong et (235) 425 mujeres con LES, 31 hombres con LES, edad media de 53
Fatty Acid Intake al., (2020) 425 mujeres con afnos.
and Patient- Estados LES Raza negra
Reported Unidos 31 hombres con (207) Manejo nutricional
Outcomes in LES Ingesta dietética de omega 3 y omega 6. La investigacion dio
Systemic Lupus Asidticos (4)  como resultados que la ingesta dietética de omega 3 genera una
Erythematosus: Edad media de 53 reduccion de la actividad de la enfermedad del LES, mejora la
The Michigan afos. No indican (10) calidad del suefio y disminuye en un 20% la presencia de
Lupus fibromialgia/ dolor generalizado que presentan los pacientes con

Epidemiology and

la enfermedad.
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Surveillance
Program

Fuente: Elaboracion propia, 2022.
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5.1 DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

La investigacion se basa en una revisién sistematica sobre el rol de la microbiota intestinal
y el manejo nutricional en adultos que presentan LES. Se seleccionan 13 articulos cientificos
con una participacion de 3256 personas con edades entre los 18 y 60 afios, donde se les

evalla las variables en estudio.

Para llevar a cabo el analisis e interpretacion de los resultados se van a dividir en categorias,

las cuales se basan en las variables definidas para la investigacion.

5.1.1 Perfil sociodemogréfico

Cortés et al (2020), indica que la prevalencia del LES cambia dependiendo del pais, etnia y
area geogréafica que se estudie. Estados Unidos presenta una prevalencia alta de 241 casos
por 100 000 adultos, un pais como Espafia presenta 91 casos por 100 000 adultos y el Reino
Unido 97 casos por 100 000 adultos. Al observar los resultados obtenidos en la Figura 3 se
muestra que la mayor cantidad de los participantes son de Estados Unidos, lo que puede

estar indicando mayor prevalencia de LES en esta poblacién.

Ademaés en Europa y Estados Unidos, la prevalencia es mayor en adultos afroamericanos y
tienden a presentar mayor probabilidad de muerte en comparacion con los adultos caucasicos

(Fava & Petri, 2019).

Con respecto a los resultados obtenidos en base al sexo, se demuestra en la Figura 4 que el
sexo femenino predomino por encima del sexo masculino. El autor Gomez et al (2013)
menciona que la relacién de mujeres y hombres es de 10:1, esto se debe a que las hormonas
femeninas pueden estar generando un papel importante en el origen de la enfermedad.
Ademas existen evidencias indirectas que indican que el riesgo de presentar LES aumenta

en mujeres que consumen anticonceptivos orales y estrégenos en etapa postmenopausica.
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Un estudio realizado en mujeres menopausicas, a las cuales se les administra una terapia
hormonal con estrogenos y progesterona, dio como resultado que aumenta el riesgo de llegar
a presentar la enfermedad en estas mujeres en comparacion a las que no recibieron terapia
hormonal. Sin embargo, no se puede dejar clara la funcién que tienen las hormonas en el

desarrollo de la enfermedad (Enriquez Mejia, 2013).

También existen diversos factores genéticos, inmunoldgicos y ambientales que influyen en
el desarrollo de la enfermedad, lo que genera que exista una predisposicion de que en ambos

sexos se llegue a desarrollar LES (Gémez et al., 2013).

Por otra parte, la edad media de los participantes con LES segun los 13 articulos cientificos
estudiados es de 44 afios, lo que coincide con la teoria mencionada por Pinto et al (2008),
ya que generalmente se desarrolla en pacientes con edades entre los 20 y 50 afios
principalmente. Sin embargo el autor menciona que el 18,5% de los casos son diagnosticas
0 ya presentan la enfermedad antes de los 18 afios y el 24,5% después de los 50 afos,
demostrando que la incidencia mas alta de diagndstico y presencia de la enfermedad se da

en la etapa adulta.

Asimismo, la Figura 5 muestra que las mujeres y los hombres con LES se encuentran en un
rango de edad que va desde los 31 hasta los 65 afios, esto con respecto a los resultados

obtenidos, lo que coincide con la teoria antes mencionada.

5.1.2 Rol de la microbiota intestinal
La microbiota intestinal tiene un papel fundamental en el desarrollo de enfermedades
autoinmunes. El estudio (1) muestra que los pacientes con LES presentan una alteracion de

la microbiota intestinal.

Un estudio realizado en pacientes de Espafia y China, encuentra que los pacientes de Espafia

presentan una relaciéon Firmicutes/Bacteroidetes baja, pérdidas de Ruminococcaceae y
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Lachnospiraceae y un aumento de Bacteroidaceae y Prevotellaceae. Con respecto a los
pacientes de China, éstos presentan una diminucion de Firmicutes, aumento de

Bacteroidetes, Proteobacteria y Enterococcaceae (He et al., 2016).

Al observar los resultados obtenidos en el estudio antes mencionado tnicamente se relaciona
con el estudio (1) en las pérdidas de Ruminococcaceae y el aumento de Proteobacteria y
Enterococcaceae, lo que demuestra que los pacientes con LES presentan un alteracion de la
microbiota, sin embargo no todas las alteraciones son similares una de otra, sino que cambia

dependiendo la poblacion estudiada.

El autor Wei et al., (2019), menciona que la microbiota intestinal de pacientes con LES
tiende a presentar alteraciones dependiendo del pais de origen, area geografica y la cultura
alimentaria que tengan los pacientes. Ademas, el autor indica que al presentar alteracion en
Proteobacteria y Ruminococcaceae esto se asocia con la nefritis lapica con dafio

gastrointestinal.

Ademas, los pacientes con LES que muestran reduccién de Ruminococcaceae, presentan
alteracion en la degradacion de las fibras y algunos polisacaridos, ya que ellas son las
encargadas de realizar este proceso (Wei et al., 2019). Asimismo, se ha demostrado que un
aumento de Proteobacteria principalmente en la familia Enterobacteriaceae, esté relacionado
con la respuesta inflamatoria y una reduccion de Bacteroidetes contribuye al aumento de la

obesidad en pacientes con LES (Hughes et al., 2017).

Por otra parte, el estudio (1) también menciona que los pacientes con LES presentan
diminucion de pentanoato, acido lactico, succinato e hipurato. El autor Canfora et al., (2019)
indica que estos productos son los encargados de llevar a cabo la fermentacion a nivel
microbiano de los carbohidratos y de prevenir el desarrollo de la obesidad. Los pacientes

con LES al presentar una disminucion de estos productos pueden estar generando un
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aumento de peso, trayendo consigo una serie de comorbilidades adicionales a las

desarrolladas por la enfermedad.

Ademas, el estudio menciona que el acido glicolico ha demostrado ser tdxico para los
rifiones, y los pacientes con LES presentan niveles elevados, 1o que puede estar generando

un deterioro en la funcion renal (He et al., 2020).

Por otra parte, el estudio demuestra que los pacientes con LES tienen los &cidos biliares
aumentados. Los acidos biliares son los encargados de llevar a cabo el metabolismo de las
grasas ingeridas, pero al presentar niveles elevados de acidos biliares esto puede generar un
impacto negativo sobre la membrana de las bacterias intestinales, esto por el efecto
detergente, lo que disminuye la produccién de proteinas de la membrana y genera un estrés
oxidativo/nitrosativo lo que puede generar una alteracion en el proceso inflamatorio (Jaillier

etal., 2021).

Asi mismo se menciona que las bacterias comensales se encuentran disminuidas, lo que
produce que los &acidos biliares primarios no se puedan convertir en acidos biliares

secundarios.

Ajouz et al., (2014), menciona que el 5% de las reservas de &cidos biliares ingresan al colon,
los cuales son metabolizados por las bacterias de la microbiota intestinal produciendo que
los acidos biliares primarios (acido célico y acido quenodesoxicolico) se transformen en
acidos biliares secundarios (&cido litocélico y acido doxicélico), teniendo la capacidad de
participar en la digestion y emulsificacion de las grasas. Sin embargo, cuando se producen
niveles elevados de estas sustancias, pueden volverse dafiinas para la membrana. Por lo
tanto, se debe mantener las bacterias comensales en niveles adecuados, para evitar que se

produzcan alteraciones a nivel digestivo.
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Con respecto al estudio (2), los niveles elevados de acidos grasos libres se relacionan con el
aumento de peso, lo que genera que se presente una alteracion de la microbiota intestinal.
Magne et al., (2020) indican que en estos pacientes existe mayor cantidad de Firmicutes y
una disminucién de Bacteroidetes. Los Firmicutes se han caracterizado por extraer mayor
cantidad de energia de los alimentos, lo que produce que se dé mayor ganancia de peso y
mejor absorcién de calorias. Cuando los pacientes comienzan una alimentacion baja en
calorias, la microbiota produce una disminucion de Firmicutes y un aumento de
Bacteroidetes, lo que estabiliza la relacion Firmicutes/Bacteroidetes, manteniendo una

microbiota intestinal éptima.

Ademas, se menciona que los Firmicutes producen butirato siendo este el encargado de
generar propiedades antiinflamatorias y de producir un aumento en la sensibilidad a la
insulina. Asimismo, los Bacteroidetes producen acetato y propionato. El acetato se encarga
de la sintesis de lipidos a nivel hepético, lo que favorece la produccion de dislipidemias y el

propionato se encarga de la inhibicion del apetito (Magne et al., 2020).

Con lo antes mencionado, se determina que mantener niveles elevados o muy bajos de
Firmicutes/Bacterioidetes, puede producir un aumento de peso 0 no generar cantidades

adecuadas de propionato y butirato, lo que puede complicar el estado del paciente.

Por altimo el estudio (3), menciona que la ingesta de probidticos con cepas inductoras de
células T reguladoras (Tregs) y cepas de clostridium reduce significativamente los linfocitos
Thly Th17. Los pacientes con LES se identifican por la presencia de células B autoinmunes
que producen anticuerpos principalmente, sin embargo cierta evidencia indica que las
células (Tregs) son importantes en el desarrollo del LES, ya que actta como un linfocito
regulador y tiene la capacidad de eliminar las respuestas inmunes de antigenos especificos

(Hdez et al., 2015).
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Ademas, se ha evidenciado que las células Thl se encargan de la inmunidad intracelular,
pero cuando sucede una alteracion de las mismas y se forma un exceso de sefiales, esto
genera que se asocie con los procesos inflamatorios (Serrano Herndndez, 2009). Asimismo,
las células Th17 tienden a secretar citocinas proinflamatorias que estan relacionadas con la
inflamacion y la generacion de lesiones en la piel de los pacientes con LES. También se
menciona que al tener niveles 6ptimos de las células Tregs, esto genera una restriccién de

células efectoras lo que mejora la respuesta inflamatoria y autoinmune (Guo et al., 2021).

Diversos estudios realizados en animales y personas han reconocido el impacto positivo que
genera la ingesta de probidticos con respecto a la disminucion de los niveles inflamacion y
la mejora en la sintomatologia que presentan los pacientes con LES (Liu et al., 2018). Un
estudio realizado en animales demostrdé que una ingesta de varias cepas probio6ticas como:
Bifidobacterium. bifidum, Blautia coccoides y Lactobacillus regulan los niveles excesivos
de inflamacion, generando una restauracion de la tolerancia del paciente (Esmaeili, et al.,

2017).

Esto demuestra que la ingesta de probi6ticos, a pesar de no ser enriquecida con las mismas
cepas bacterianas, puede generar efectos beneficios para los pacientes con niveles

inflamatorios alterados.

Por otra parte el estudio (3), también demuestra que la suplementacién con Bifidobacterium
previno CD4+ sobreactivacion de linfocitos. Serrano Hernandez, (2009) menciona que al
suprimir la sobreactivacion de las células T CD4+, esto produce que actie como células
reguladoras y ser la encarada de generar nuevas células reguladoras (T CD8+y T CD25+) e
interleucinas antiinflamatorias. Sin embrago cuando los niveles de T CD4 son elevados,

actuan como precursores de Thl que pueden llegar a genera interleucinas proinflamatorias.
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5.1.3 Manejo nutricional

Con respecto al manejo nutricional los pacientes con LES presentan deficiencias
nutricionales principalmente en la vitamina D, lo que en muchas ocasiones se debe a la falta
de exposicion solar, el consumo de distintos farmacos por tiempo prolongado y el bajo

consumo de alimentos ricos en vitamina D (Tay et al., 2015).

Un estudio realizado en pacientes con LES y controles sanos, demuestra que los pacientes
con LES presentan mas deficiencia con un 19,7% frente a un 3,3% de los controles, lo que
concuerda al observar los resultados de los estudios (4), (5), (6) y (7), ya que estos pacientes
tuvieron que ser suplementados por no tener los niveles optimo de vitamina D (Tay et al.,

2015).

En los ultimos afios se ha demostrado que el presentar niveles bajos de vitamina D se
relaciona con el aumento de la actividad de la enfermedad, PCR y mayor riesgo de presentar

enfermedades cardiovasculares.

La actividad de la enfermedad y su relacién con la deficiencia de vitamina D, es
contradictoria, ya que algunos estudios no encuentran relacién sobre estos indicadores. Sin
embargo, Abou- Raya et al., (2013), realiza un estudio en pacientes con LES, que presentan
un nivel de vitamina D <30 ng/ml, los suplementa durante 12 meses usando una dosis de
2000 Ul/dia, demostrando una disminucion significativa con respecto a la actividad de la

enfermedad de estos pacientes.

Amital et al., (2014) mencionan que no se conoce con exactitud la funcion que realiza la
vitamina D sobre la actividad de la enfermedad, pero que es necesario una ingesta de
vitamina D igual o mayor de 2000 Ul/dia, para obtener un impacto positivo sobre la

actividad de la enfermedad.
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Con respecto al aumento de PCR, Shea el at., (2008), en su estudio realizado en adultos con
LES, no encuentra ninguna relacion entre los niveles bajos de vitamina D y el aumento de
PCR, incluso después de suplementar a los pacientes. Sin embargo, Akin et al., (2012),
indica que existe una relacion entre la vitamina D y el aumento de PCR, unicamente cuando
los niveles de vitamina D son menores de 20 ng/ml, lo que concuerda con los resultados

obtenidos con el estudio (4).

La deficiencia de vitamina D puede estar relacionada con en el desarrollo de factores de
riesgo cardiovasculares como hipertension e hiperlipidemia (4). Anderson et al., (2010)
realizan un analisis prospectivo de una base de datos de registro médicos en una poblacién
general, en donde el 63,6% de los pacientes presentaban deficiencia de vitamina D con
prevalencia de hipertension, diabetes e hiperlipidemia. Ademas, el estudio dio seguimiento
longitudinal a pacientes de 50 afios que no tenian factores de riesgo y presentaban deficiencia
moderada. Luego del seguimiento se dio como resultado una deficiencia grave altamente
relacionada con el desarrollo de hipertensién, infarto de miocardio, insuficiencia cardiaca y

enfermedad arterial coronaria.

Anderson et al., (2010), mencionan que la relacion entre la deficiencia de vitamina D y la
enfermedad cardiovascular se debe a la aceleracidn del sistema renina-angiotensina, ya que
aumenta la presion arterial provocando engrosamiento del ventriculo izquierdo y estimula

la inflamacion sistémica y vascular, elevando la aterogénesis.

Con respecto al estudio (5) la proteinuria es un marcador que esta presente en los pacientes
con dafio renal, siendo esto muy comin en pacientes con LES. El estudio indica que al
suplementar con vitamina D, disminuye la proteinuria. Argarval et al., (2005), suplementan
con paricalcitol oral (9,5 ug) a pacientes que presentan enfermedad renal cronica en estadio

3y 4 por 24 semanas versus pacientes que reciben placebo, el 53% de los pacientes que
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reciben la suplementacion presentan una reduccion significativa de proteinuria, mientras que

los pacientes con placebo no presentan ningun cambio.

Esto se debe a que la vitamina D suprime la sintesis de renina, siendo un marcador que se

asocia con la progresion de la enfermedad renal y la proteinuria (Gonzélez, 2015).

Los pacientes con LES tienden a presentar niveles bajos de densidad mineral 6sea (DMO)
lo que trae consigo la presencia de osteopenia y osteoporosis, que causa mayor riesgo de
pérdida 6sea y fractura. Algunos de los factores que ocasionan la pérdida 6sea se deben a la
falta de niveles optimos de vitamina D, alteraciones nutricionales e insuficiencia renal

(Ruaro et al., 2020).

Paschalis et al., (2017), suplementan con dosis variadas que van de 400 a 1200 Ul de
vitaminaD y 1 a 1,5 g de calcio por un periodo de tres afios a mujeres con LES que presentan
osteoporosis y se encuentran en etapa postmenopausicas, dando como resultado un efecto

positivo sobre la DMO de estas pacientes, lo que se relaciona con los resultados del estudio
(6).

La suplementacion con dosis altas de vitamina D puede estar generando la activacion de la
formacion de hueso y osteoblastos, ademas de producir que la reabsorcion ésea disminuya
por medio de la inactivacién de osteoclastos, generando un efecto positivo sobre la DMO.
También se menciona que una ingesta alta de calcio mantiene una matriz dsea en

condiciones éptimas y evitar presentar una destruccion a futuro (Ruaro et al., 2020).

Por otra parte, el estudio (7), demuestra que al suplementar con vitamina D y llegar a niveles
Optimos en los pacientes con LES, se genera una disminucién de las células Thly Thl7 y
células B. EIl estudio realizado por Wahono etal.,, (2014), suplementa con 10 nM
(nandémetro) de vitamina D a pacientes con LES, dando como resultado una disminucion de

Th17 y aumento las células T reguladoras (Tregs).
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Esto se genera debido a que la vitamina D act(a sobre las células dendriticas mieloides y
produce un efecto inhibidor que actda sobre la respuesta proinflamatoria generada por los
linfocitos Thl y Thl7. Esto produce que se mantenga una respuesta antiinflamatoria,
mejorando la tolerancia del paciente. Ademas la vitamina D, estimula al receptor ILT3, el

cual es necesario para la generacion de las células Tregs (Maskin, 2009).

En relacion a las células B, el autor Chen et al., (2007), mencionan que no se ha estudiado a
detalle el efecto de la vitamina D, pero que esto puede estar relacionado a que la vitamina D
inhibe la funcién de las células B como efecto del deterioro de la respuesta de las células

TCD4 o por impedir la generacién de citoquinas por macréfagos/monocitos.

Con respecto al estudio (8), no se encuentra ninguna relacién entre el consumo de un patrén
alimentario especifico y la aparicion de LES. Esto concuerda con el estudio realizado por
Tedeschi et al., (2020), ya que se estudia un patrén dietético mas saludable y un patron
dietético occidental menos saludable, ninguno de estos patrones se asocié con el desarrollo

ni la actividad del LES.

Sin embargo, el estudio (8) menciona que las pacientes con alto consumo de leguminosas y
nueces presentan una disminucion significativa en el riesgo de LES. Wright et al., (2008),
determinan que una ingesta de 3 gramos de acidos grasos poliinsaturados en pacientes con
LES, disminuye la actividad de la enfermedad, estrés oxidativo y ayuda con la funcion

endotelial.

En cuanto al estudio (9) evalla la ingesta de vitamina B6 y B12, fibra dietética y acido
folico, demostrando que el consumo de vitamina B6 y fibra dietética previene la activacion

de la enfermedad.

Martinez-Berriotxoa, (2003) menciona que los pacientes que presentan complicaciones

cardiovasculares, dafio en la funcion renal, deficiencia de vitamina B12 y acido folico,
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tienden a presentar hiperhomocisteinemia, ya que son causas comunes que ayudan a su
desarrollo. Ademas, la hiperhomocisteinemia esta relacionada con la inflamacion y la

activacion de enfermedades autoinmunes.

Navarro et al., (2014) indican que una ingesta de vitaminas B y &cido folico ayuda a prevenir
la hiperhomocisteinemia, porque actian como cofactores de distintas enzimas, las cuales se
encargan de regular las rutas metabdlicas de la homocisteina, evitando la activacion de la

enfermedad.

Sin embargo, el estudio (9) Unicamente menciona a la vitamina B6 para prevenir la actividad
de la enfermedad, lo que no concuerda con la literatura antes mencionada, ya que también

participa la vitamina B12 y el acido félico.

La fibra dietética también participa en la prevencion de la actividad de la enfermedad del
LES, porque disminuye marcadores inflamatorios como la PCR, homocisteina y las

citocinas (Ma et al., 2008).

Los autores del estudio (9), mencionan que la fibra dietética acelera la movilidad gastrica lo
que reduce el tiempo en que los niveles séricos de marcadores inflamatorios o sustancias
nocivas puedan ser absorbidas, y asi evita la actividad de la enfermedad (Minami et al.,

2011).

El estudio (10) también obtuvo resultados que se relacionan con la actividad de la
enfermedad. Los pacientes con LES con frecuencia presentan niveles inferiores de albumina,
lo que puede generarse por un incremento del catabolismo debido a la inflamacién cronica
0 una ingesta insuficiente de calorias y proteinas. Ademas, los pacientes con dafio renal que

presentan proteinuria tienen niveles reducidos de albumina (Don y Kaysen, 2004).

Un estudio realizado por Yip etal., (2010), en pacientes con LES que tenian nefritis y

pacientes que Unicamente tenian LES, demuestran que los niveles mas bajo de albumina
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estaban asociados con niveles mas altos de actividad de la enfermedad, siendo esta relacion
prevalente en los pacientes con nefritis, pero aln mas alta la prevalencia en los pacientes
que presentaban nefritis y proteinuria. Sin embargo, no se conoce con exactitud la funcion
que realiza la albumina para aumentar la actividad de la enfermedad y por si sola la albumina

no es el biomarcador més idoneo para detectar la actividad de la enfermedad en el LES.

Ademas este estudio también menciona en sus resultados que el cobre se ve relacionado con
la actividad de la enfermedad, sin embargo un estudio realizado por Duffy et al., (2004)
donde evalua la ingesta de cobre, no encontrd ninguna relacion con la actividad de la
enfermedad. Asi mismo el autor menciona que el cobre presenta propiedades
antiinflamatorias por medio de la modulacion de la sintesis de eicosanoides, lo que pudo

generar un impacto sobre la actividad de la enfermedad.

Por otra parte, los estudios (11) y (12) presentan resultados favorables para la poblacién con
LES por medio de la ingesta de aceite de pescado. EI 80-90% de los pacientes con
enfermedades autoinmunes presentan fatiga. Freidin etal., (2018) mencionan que los
pacientes con dolor generalizado presentan fatiga asociada a niveles relativamente bajo de
omega 3. Por ende, el autor sugiere que una ingesta éptima de este acido graso puede mejorar

los niveles de fatiga, debido a su efecto anti inflamatorio.

Ademas, el estudio demuestra mejoras a nivel del bienestar emocional (salud mental), lo que
coincide con el estudio realizado por Grosso et al., (2014), donde se demuestra por medio
de un metandlisis la eficacia del consumo de los &cidos grasos omega 3 en pacientes con

depresion, mejorando su calidad de vida.

Grosso et al., (2014) mencionan que el DHA es un componente importante para reducir la
depresion, ya que actla sobre la estructura de las membranas neurales, sin embargo necesita

de EPA para aumentar los niveles de DHA en el cerebro. Asimismo, el EPA también
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participacion en la parte neural, ya que aumenta el acido N-acetil-aspartato, lo produce que
actué como un agente neuroprotector, ademas la ingesta de omega 3 tiene efecto
antiinflamatorio que puede controlar la inflamacidn generada por la depresion, y se ha visto
que el omega 3 tiene un impacto positivo sobre la estructura y la funcién neuronal de los

pacientes con depresion.

Por otra parte, el estudio (11) demuestra que una ingesta de aceite de pescado genera un
aumento de los niveles de la IL-13, lo que produce una disminucion en la produccion de

citocinas proinflamatorias (Filella et al., 2002).

Ademas los estudios (11) y (12) mencionan que en pacientes con LES, los niveles de
citocinas proinflamatorias como la IL -1, IL -6, IL -12 y IL-17 se encuentran aumentadas, y
se demuestra que una ingesta de aceite de pescado disminuye estas citocinas, debido a las
propiedades antiinflamatorias que presenta el aceite de pescado (Pinazo-Duran & Bosca-

Gomar, 2012)

Asimismo, el estudio (12) también demuestra que la ingesta de pescado seluang (Rasbora
spp.) aumenta y estabiliza los niveles de vitamina D. Esto se debe a que este tipo de pescado
tienen una cantidad de 2043,34 UI/mL de colecalciferol en su composicion, lo que hace que
pacientes con deficiencia de esta vitamina puedan mantener niveles dptimos por medio de

la ingesta de este pescado (Partan et al., 2019).

Ademas, Abou-Raya et al., (2013) realizan un estudio donde evidencia que los pacientes con
LES que presentan niveles adecuados de vitamina D, generan cambios con respecto a las
citocinas proinflamatorias, por la capacidad de eliminar la respuesta inmune y evitar el
aumento inflamatorio. Esto evidencia que tanto la vitamina D como el aceite de pescado
pueden actuar sobre las citocinas proinflamatorias, logrando mejorar el estado inflamatorio

de los pacientes con LES.
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5.1.4 Efectividad del manejo nutricional

Se ha demostrado que la poblacion en general incluyendo pacientes con LES no presentan
una ingesta 6ptima de &cidos grasos poliinsaturados omega 3, aun cuando tiene propiedades
antiinflamatorias e inmunomoduladoras. Por el contrario, la ingesta de omega 6 estd mas
presente en la alimentacion de los pacientes, siendo este un proinflamatorio (Kris-Etherton

et al., 2000).

La ingesta de omega 6 y omega 3 en la poblacion de los Estados Unidos es de 10:1, lo que
puede estar generando una afectacion en la salud, provocando un estado proinflamatorio

sistémico y una deficiencia del sistema inmune (Kris-Etherton et al., 2000, p.).

El estudio (13) indica que una ingesta de omega 3 genera una diminucion en la actividad de
la enfermedad. Duffy et al., (2004) mencionan que el omega 3 tiene la capacidad de actuar
sobre los fragmentos de los fosfolipidos de las membranas celulares, generando una
alteracion de las rutas de prostaglandinas, lo que favorece las reacciones de las células
antiinflamatorias, ademas aumenta la actividad de las enzimas antioxidantes lo que evita que

se dé la actividad de la enfermedad en pacientes con LES.

Por otra parte, el estudio también menciona que la ingesta de omega 3 mejora la calidad del
suefio, lo que concuerda con el estudio realizado por Hansen et al., (2014), ya que evaltan
la relacion entre la ingesta de salmaén tres veces por semana y la calidad del suefio, dando

como resultado un impacto positivo en la calidad del suefio de los participantes.

El omega 3 al tener un efecto antiinflamatorio participa en la regulacion del eje
hipotalamico-pituitario-adrenal (HPA), siendo este el encargado de participar en la
regulacion del estrés y del suefio. Ademas, se ha evidenciado que al presentar inflamacion
cronica lo cual es muy comdn en los pacientes con LES esto genera que se active el eje HPA

lo que produce una alteracién en la calidad del suefio. Al tener una ingesta 6ptima de omega
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3 esto genera una diminucién y control de la inflamacion lo que evita que se dé una alteracion

en la calidad del suefio (Toledo et al., 2021)

Por ultimo, el estudio también menciona que al suplementar con omega 3 se presenta una
disminucion del dolor generalizado. Lourdudoss et al., (2018), mencionan que el omega 3
genera mediadores que suprimen el dolor tales como: protectinas, resolvinas y lipoxinas,
que son eicosanoides no clasicos que presentan propiedades antiinflamatorias. Igualmente,
se menciona que en modelos experimentales, las resolvinas (RVE1l y RvD1) estan
directamente relacionados con mecanismos nociceptivos, ademas se ha evidenciado que este
mediador puede inhibir la generacion de eicosanoides que son producidos por el omega 6

(proinflamatorios).
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6.1 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

A continuacion se presenta las conclusiones y recomendaciones de la investigacion.

6.1.1 Conclusiones

El rol de la microbiota intestinal y el manejo nutricional en adultos con LES, es de gran
importancia, ya que al mantener un equilibrio tanto intestinal como nutricional, se genera
una mejora sobre el estado fisico y nutricional del paciente, lo que ayuda a conllevar la
enfermedad de la manera méas adecuada posible y asi mejor la calidad de vida desde el

momento de diagndstico.

Los datos sociodemograficos muestran que Estados Unidos es el pais con mayor prevalencia
con LES de los participantes estudiados. Ademas, esta enfermedad afecta principalmente al
sexo femenino, no obstante el sexo masculino también puede llegar a presentar LES pero en
menor cantidad; esto se debe a que las hormonas femeninas participan en el desarrollo de la
enfermedad. Por otra parte, el LES se presenta con mayor prevalencia en la edad adulta, lo
que se muestra con el rango de mayor predominio de 31 a 65 afios con la edad media de 44

afios segun los participantes.

El rol de la microbiota intestinal en los pacientes con LES, se basa en mantener un equilibrio
intestinal 6ptimo, donde las bacterias beneficiosas no se encuentren alteradas y puedan
desarrollar sus actividades metabdlicas y nutricionales, sin generar una afectacion o

desarrollar de nuevas alteraciones con respecto a la enfermedad.

En cuanto al manejo nutricional, se determina que la vitamina D, B6, B12, acido fdlico, fibra
dietética, elementos trazas y omega 3, son los encargados de ayudar a conllevar la
enfermedad del LES, ya que participan en la regulacién los procesos infamatorios, retrasan
la activacion de la enfermedad y mejoran tanto las comorbilidades como la sintomatologia

causada por la enfermedad.
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Por ltimo, la efectividad del manejo nutricional en pacientes con LES demostré que el
omega 3 tiene un efecto mas relevante que el omega 6 sobre las comorbilidades que
desarrollo el LES, ya que participa en la en la inactivacion de la enfermedad, alteraciones
del suefio y en controlar la inflamacién y dolor generalizado que presentan los pacientes con
enfermedades autoinmunes, mientras que el omega 6 actia como proinflamatorio

deteriorando mas la calidad del vida de paciente.
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6.2 RECOMENDACIONES

Realizar estudios cientificos a futuro que involucren las variables de rol de la microbiota
intestinal y manejo nutricional, para dar un seguimiento acerca de los beneficios que generan

sobre la enfermedad del LES.

Incentivar a realizar investigaciones donde involucren variables como IMC, composicién
nutricional y patrones alimentarios, con la finalidad de obtener informacion mas especifica
acerca del impacto de estos factores sobre la microbiota intestinal y el manejo nutricional en

los pacientes con LES.

Realizar investigaciones que generen mayor respaldo acerca de la incidencia que tiene el

desarrollo del LES principalmente en la poblacion femenina versus la poblacién masculina.

Instar a realizar estudios de tipo cuantitativos, que permitan evaluar estadisticamente el
estado nutricional y los habitos alimentarios de los pacientes con LES, ademas de evidenciar
con mayor respaldo la importancia que tienen la microbiota intestinal en el desarrollo de la

enfermedad.

Ampliar las investigaciones gque orienten acerca de las principales deficiencias nutricionales
gue puede estar generando la enfermedad del LES, esto para realizar una intervencion

temprana y evitar mayor presencia de comorbilidades.

Realizar investigaciones cientificas que integren a la poblacion costarricense con LES, con
el fin de demostrar las principales alteraciones que tienen estos pacientes a nivel intestinal y
como mantener un estado nutricional adecuado puede ayudar a conllevar de la mejor manera

el LES.

Dar a conocer con mayor evidencia cientifica las consecuencias de mantener una microbiota

intestinal alterada y un estado nutricional deficiente en los pacientes con LES.
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ANEXO 5. GLOSARIO Y ABREVIATURAS UTILIZADAS

ADN: Acido desoxirribonucleico

ANA: AntiNuclear Antibodies

Anti-dsDNA: Anti-ADN de doble cadena
Anti SM: Anti-Smith

ARNr: Acido ribonucleico ribosémico
Colecalciferol: Vitamina D3

DHA: Acido docosahexaenoico

DM: Dieta mediterranea

EPA: Acido eicosapentaenoico
Ergocalciferol: Vitamina D2

EULAR: Liga Europea contra el Reumatismo
HDL-C: Lipoproteinas de alta densidad

HTA: Hipertension arterial

HPA: Hipotalamico-pituitario-adrenal

IL: Interleucina

IMC: indice de masa corporal

LEC: Lupus eritematoso cutaneo

LEIF: lupus eritematoso inducido por farmacos

LEN: lupus eritematoso neonatal
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LES: lupus eritematosos sistémico
PCR: Proteina C reactiva

SLEDAI: (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index)-indice de actividad de

la enfermedad del lupus eritematoso sistémico

SLICC: Clinica de Colaboracion del LES
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ANEXO 6. DECLARACION JURADA

DECLARACION JURADA

, mayor de edad, portador de
la cédula de identidad nimero_ 40230 0|3 | egresado de la
carrera de __ N udvi QO ON i de
la Universidad Hispanoamericana, hago constar por medio de éste acto y

debidamente apercibido y entendido de las penas y consecuencias con las que
se castiga en el Cadigo Penal el delito de perjurio, ante quienes se constituyen
en el Tribunal Examinador de mi trabajo de tesis para optar por el titulo de

_ngdmo en nutviaon , juro solemnemente que mi

trabajo de investigacion titulado:

Bal & la mitrdlicdainteotinal v wango nalriconal
103 . pesentan |\ ) ;

sistEmico (LES) Revisidn Sideratica el
201\ o\ ;)SQ\ , s una obra original que ha respetado todo lo

preceptuado por las Leyes Penales, asi como la Ley de Derecho de Autor y

Derecho Conexos numero 6683 del 14 de octubre de 1982 y sus reformas,
publicada en la Gaceta numero 226 del 25 de noviembre de 1982; incluyendo
el numeral 70 de dicha ley que advierte; articulo 70. Es permitido citar a un
autor, transcribiendo los pasajes pertinentes siempre que éstos no sean tantos
y seguidos, que puedan considerarse como una produccion simulada y
sustancial, que redunde en perjuicio del autor de la obra original. Asimismo,
quedo advertido que la Universidad se reserva el derecho de protocolizar este
documento ante Notario Publico.

En fe de lo anterior, fimo en la ciudad de San José, a los
e dias del mesde ___ QY 2O del afo dos
mil QA7)

Firma delestudiante

Cédula:_ 40232013 |
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ANEXO 7. CARTAS DE APROBACION

CARTA DE APROBACION DEL TUTOR
San Jos&, 18 de marzo del 2022,

Caraling Brenes
Encargada de Tesis
Unrversidad Hispancamercana

Estimada Carolina:

La sstudiante MARIA CELESTE SAMNCHEZ HERNANDEZ, cédula de identidad nlmero 402320131, me ha
presentado, para efactos de revisidn v aprobacidn, el trabajo de investizacién denominado ROL DE LA
MICROEIOTA INT. ESI]NAL Y MANEIO I}'UTRICIOZ\{AL EN ADULTOS QUE PRESENTAN LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO (LES). REVISION SISTEMATICA DEL 2011 a1 2021, 2] cual ha elahorado para
optar por &l grado académice de Licenciatura en Mutricion. En mi calidad de tutora, he verificado que se han
hecho las correcciones indicadas durante el proceso de tutoria v he evaluade los aspectos relativos 2 la
elaboracion del problema, objetives, justificacion; antecedentes, marco tedrico, marco metodolégico, tabulacidn,
analisis de datos; conclusiones v recomendaciones.

Die los rasultados chisnidos por las postulantes, se obtiene la siguisnte calificacidn:

a) | ORIGINALIDAD DEL TEMA 10% | 9%
b) | CUMPLIMIENTO DE ENTREGA DE AVANCES 20% | 20%
C) | COHERENCIA ENTRE LOS OBJETIVOS, LOS INSTRUMENTOS 0% | 29%
APLICADOS ¥ LOS RESULTADOS DE LA INVESTIGACION i
d) | RELEVANCIA DE LAS CONCLUSIONES ¥ RECOMENDACIONES 20% | 18%
€] | CALIDAD, DETALLE DEL MARCO TEORICO 20% | 20%
TOTAL 100 | 9

Envwirtud de 1z calificacion chtenida, =& avala &l traslado al proceso de lectura.

Atentamente,

fhs—

Dra. Kathryn von Saalfeld Kostka
Mimero de cédula 1-0944-0530
Carné Profesional CPN 817-11



Cartago 22 de abril, 2022

Departamento de registro
Carrera de Nutridion

Universidad Hispanoamericana
Estimados sefiores

La estudiante Maria Celeste Sanchez. Herndndez cédula de identidad nimero 402320131,
me ha presentado, para efectos de revision y aprobacion, el trabajo de investigacion denominado
"ROL. DE LA MICROBIOTA INTESTINAL Y MANEID NUTRICIONAL EN ADULTDS QUE PRESEMNTAN
LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO (LES). REVISION. SISTEMATICA DEL 2011 AL 2021" of cual ha
elaborado para optar por el grado de licenciatura en nutricion humana.

He revisado y he hecho las cbhservaciones relativas al contenide analizado, particularmente,
lo relative a la coherencia entre el marco tedrico y el andlisis de datos; la consistencia de los datos
recopilados y, la coherencia entre estos y las condusiones; asimismao, |a aplicabilidad y originalidad
de las recomendaciones, en términos de aporte de la investigacion. He verificade que se han hecho
las medificaciones correspondientes a las cbservaciones indicadas.

Por consiguiente, este trabajo tiene una nota 95 por ko que cuenta con mi aval para ser
presentado en defensa publica. Atentaments

'P'!'\ﬂ [FL 5"5"-"-""-'

Licda. Patricia Salazar Chinchilla, cédula 1-1239-0145
CPN: 442-10
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UNIVERSIDAD HISPANOAMERICANA
CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT)
CARTA DE AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA LA CONSULTA, LA
REPRODUCCION PARCIAL O TOTAL Y PUBLICACION ELECTRONICA
DE LOS TRABAJOS FINALES DE GRADUACION

San Josg, _ 2027 - e B

Senores:
Universidad Hispanoamaricana — —
Centro de Informacion Tecnolégico (CENIT)

Estimados Sefores:

El suscrito {a) Mavia Celede Santgs Heyodine€2.  con namero de
identificacion 40220002 autor (a) del trabajo de graduacion titulado

_&A.ﬁ‘._b_n_uumto’m WEESA | r\(\ﬁ \1 mﬂ'\((‘ QG W en
SOGGE fue peSeNn tuns SCRGIGO. S SEAACE (US)

KEE OO S sIEnaoni (o e )0\\ 0\ A0 l\

presentado y aprobado en el affio__2020  como requisito para optar por el titulo
de LicenCOG €0 v dn ;I3 NO)
autorizo al Centro de Informacién Tecnologico (CENIT) para que con fines
académicos. muestre a la comunidad universitaria la produccion intelectual
contenida en este documento.

De conformidad con le establecido en la Ley sobre Derechos de Autor y Derechos
Conexos N° 6683, Asamblea Legislativa de la Republica de Costa Rica.

Cordialmente,

402320131
Firma’y Digcumento de |dentidad
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ANEXO 1 (Version en linea dentro del Repositorio)
LICENCIA Y AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA PUBLICAR Y
PERMITIR LA CONSULTAY USO

Parte 1. Términos de la licencia general para publicacion de obras en el
repositorio institucional

Como titular del derecho de autor, confiere al Centro de Informacion Tecnoldgico
+{EENIT) una licencia no exclusiva, limitaday-gratuita-sobre |a obra que se integrara
en el Repositorio Institucional, que se ajusta a las siguientes caracteristicas:

a) Estara vigente a partir de la fecha de inclusion en el repositorio, el autor podra
dar por lerminada la licencia solicitandolo a la Universidad por escrito.

b) Autoriza al Centro de Informacién Tacnologico (CENIT) a publicar la obra en
digital, los usuarios puedan consultar el contenidc de su Trabajo Final de
Graduacion en la pégina Web de la Biolioteca Digital de la Universidad
Hispanoamericana

c) Los autores aceptan gue la autcrizacion se hace a titulo gratuito, por lo tante,
renuncian a recioir beneficio alguno por la publicacion, distribucion, comunicacion
publica y cualgquier otro uso que se haga en los términos de 'a presente licencia y
de la licancia de uso con que se publica.

d) Los auteres manifiestan que se trata de una obra original sobre la que tienen los
derechos que autorizan y que son ellos quienes asumen total responsabilidad por
el contenido de su obra ante el Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) y ante
terceros. En todo caso el Centro de Informacién Tecnologico (CENIT) se
compromete a indicar siempre la autaria incluyendo el nombre del autor y la fecha
de publicacion.

&) Altorizo al Centro de Informacion Tecnoldgica (CENIT) para incluir la obra en los
indices y buscadcres que estimen necesarios para promover su difusian.

f) Acepto que el Centro de Informacién Tecnoldgico (CENIT) pueda convertir el
documento a cualquier medio o formato para propdsitos de preservacion digital.

g) Autorizo que la obra sea puesta a disposicion de la comunidad universitaria en
los terminos autorizados en los literales anteriores bajo los limites definidos por la
universidac en las "Condiciones de uso de estricto cumplimiento” de los recursos
publicados en Reposttario Institucional.

S1 EL DOCUMENTO SE BASA EN UN TRABAJO QUE HA SIDO PATROCINADO
O APOYADO POR UNA AGENCIA O UNA ORGANIZACION, CON EXCEPCION
DEL CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT), EL AUTOR
GARANTIZA QUE SE HA CUMPLIDC CON LOS DERECHOS Y OBLIGACIONES
REQUERIDOS POR EL RESPECTIVO CONTRATO O ACUERDO.
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