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Resumen

Introduccioén:

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune crénica que
afecta multiples 6rganos y sistemas. La nutricion es un factor relevante en su manejo,
sugiriendo que ciertos nutrientes y patrones dietéticos pueden influir en la actividad del
LES y la calidad de vida de los pacientes. Este trabajo revisa la literatura cientifica para

evaluar estas relaciones y proporcionar recomendaciones basadas en la evidencia.

Metodologia:

Se realiz6 una revision de la literatura utilizando bases de datos como PubMed, Scopus
y Cochrane Library Plus. Se seleccionaron estudios de los Ultimos diez afios sobre la
relacién entre la nutricion y el LES en humanos, incluyendo revisiones sistematicas y

metaanalisis. La calidad de los estudios fue evaluada con la metodologia PRISMA.

Resultados:

Se identificaron nueve estudios relevantes. Los acidos grasos omega-3 mostraron
efectos antiinflamatorios y beneficios cardiovasculares. Las vitaminas C y E se asocian
ligeramente con una reduccién del estrés oxidativo en pacientes con LES. La vitamina
D evidencio efectos protectores en la modulacion de procesos inflamatorios y reduccién
de la fatiga, aunque la dosificacién debe ser personalizada. La dieta mediterranea

mostré beneficios antiinflamatorios y cardioprotectores.

Conclusiones:

La evidencia sugiere que la intervencion dietética puede ser eficaz en el manejo del
LES. Nutrientes como el omega-3, la vitamina D y la dieta mediterranea pueden mejorar
los resultados clinicos y el bienestar de los pacientes. Se recomienda una mayor

investigacion e integracion de estrategias nutricionales en el tratamiento del LES.
Palabras clave

Revisién, lupus eritematoso sistémico, nutricion, omega-3, patrones dietéticos,

vitaminas.



Abstract

Introduction:

Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is a chronic autoimmune disease that affects
multiple organs and systems. Nutrition is a relevant factor in its management, suggesting
that certain nutrients and dietary patterns may influence SLE activity and patients' quality
of life. This paper reviews the scientific literature to evaluate these relationships and

provide evidence-based recommendations.
Methodology:

A literature review was conducted using databases such as PubMed, Scopus, and
Cochrane Library Plus. Studies from the last ten years on the relationship between
nutrition and SLE in humans were selected, including systematic reviews and meta-

analyses. The quality of the studies was assessed following the PRISMA methodology.
Outcomes:

Nine relevant studies were identified. Omega-3 fatty acids showed anti-inflammatory
effects and cardiovascular benefits. Vitamins C and E are slightly associated with a
decrease in oxidative stress in SLE patients. Vitamin D showed protective effects in
modulating inflammatory processes and reducing fatigue, although dosage should be
personalized. The Mediterranean diet showed anti-inflammatory and cardioprotective

benefits.
Conclusions:

The evidence suggests that dietary intervention may be effective in managing SLE.
Nutrients such as omega-3, vitamin D, and the Mediterranean diet can improve clinical
outcomes and patient well-being. Further research and integration of nutritional

strategies in the treatment of SLE are recommended.
Key words

Review, systemic lupus erythematosus, nutrition, omega-3, dietary patterns, vitamins.



1. Introduccidn

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una patologia autoinmune de naturaleza
crénica y compleja que tiene un impacto en diversos 6rganos y sistemas del cuerpo
humano. En Espafia, segun los datos del ultimo estudio EPISER 2016 realizado por
la Sociedad Espafiola de Reumatologia (SER), la prevalencia del LES asciende a
210 casos por 100.000 habitantes y su incidencia se sita en 9 casos por cada
10.000 habitantes (1, 2).

Ademas, se ha observado que la prevalencia del lupus en nuestro pais supera
las estimaciones previas reportadas en otros paises como Estados Unidos o el
Reino Unido (3); particularmente en las mujeres, ya que constituyen el 90% de los
casos de lupus y suelen manifestar la enfermedad entre los 15 y los 55 afios (1).
Indudablemente, estos datos subrayan la importancia de la investigacion continua y
el desarrollo de tratamientos efectivos para esta enfermedad, que afecta a una
proporcion verdaderamente significativa de la poblacion (2).

En cuanto a su etiologia multifactorial, se basa en una interaccion intrincada y aun
no completamente constatada entre factores genéticos, ambientales y hormonales,
lo que provoca una respuesta inmunitaria anémala y excesiva contra los tejidos del
propio organismo. Esta respuesta inadecuada implica la generacion de anticuerpos
y la puesta en marcha de cascadas inflamatorias, o que da lugar a procesos

inflamatorios y dafio tisular de diversa consideracion, rasgos distintivos del LES (4).

El LES puede manifestarse de forma heterogénea, desde formas leves y limitadas
hasta presentaciones mas graves y potencialmente mortales. Entre los sintomas
comunes se encuentran fatiga crénica, artralgias, caida de cabello, erupciones y
otras lesiones cutaneas, fiebre o fotosensibilidad; entre otras. Ademas, el LES puede
tener un fuerte impacto emocional y mental, causando ansiedad, depresion, estrés

y dificultades sociales; un desafio adicional en la vida de los pacientes (4, 5).

La clasificacion y diagnéstico del LES han sido aspectos continuamente
debatidos y refinados. En 2023, la European League Against Rheumatology
(EULAR) y el American College of Rheumatology (ACR) propusieron nuevos
criterios con el fin de mejorar la sensibilidad y especificidad del diagnoéstico,
especialmente en las etapas tempranas de la enfermedad y que han sido
ampliamente adoptados, proporcionando una identificacion mas precisa de los

pacientes con LES (6).



Estos criterios se basan en primera instancia en pruebas serol6gicas para la
deteccion de anticuerpos antinucleares (ANA) a titulo = 1/80 en células HEp2 o
equivalente. Ademas de otros criterios adicionales como la presencia y
combinacion de ciertos hallazgos clinicos en forma de manifestaciones
musculoesqueléticas, renales, inmunolégicas, mucocutaneas e incluso

neuropsiquiatricas (7).

El manejo del LES representa un desafio clinico importante debido a su complejidad
y variabilidad clinica. Actualmente, no existe una cura definitiva, el tratamiento se
centra en el control de la actividad de la enfermedad, la prevencién de recaidas y la
gestion de las complicaciones, con el objetivo de mejorar la calidad de vida y
reducir la morbilidad y mortalidad asociadas (4, 5). Aunque los glucocorticoides y los
farmacos inmunosupresores son fundamentales en el tratamiento, cada vez se
reconoce mas la importancia de abordar otros aspectos de la enfermedad, como la
nutricion, para optimizar los resultados clinicos y el bienestar de los pacientes; es
decir, se reconoce la necesidad de un abordaje multidisciplinar e integral del

individuo y la enfermedad (5).

Enfermedad autoinmunitaria que

Terapias dirigidas, ensayos desencadena inflamacion en
elinicos, nutricién i . diferentes tejidos del cuerpo.
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Cronica e irreversible. Se Fatiga
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subyacente Fiebre
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Inmunosupresares Erupciones en la piel
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AINES Sintomas  J-| Pérdida de cabello
Antimalaricos Fiebre inexplicada
Y .
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Figura 1. Mapa conceptual: Lupus. Fuente: Centers for Disease Control and Prevention (CDC, 2022). Elaboracion propia.




En los ultimos afos, ha surgido un creciente interés en la relacion entre la dieta 'y
el LES. Ciertas guias institucionales y publicaciones contemporaneas en el ambito
de la nutricién clinica sugieren que ciertos nutrientes, suplementos dietéticos y
patrones alimentarios pueden influir en la actividad de la patologia y en la respuesta
al tratamiento (8, 9). Ademas, diversos estudios han proporcionado informacién
sobre los posibles mecanismos subyacentes mediante los cuales la dieta podria

modular la respuesta inmunitaria y la inflamacién caracteristica del LES (10).

Uno de los marcos tedricos clave en este ambito es la teoria de la inflamacion
cronica y la nutricién. Con relacion a como algunos nutrientes especificos, se
suscita que poseen propiedades antiinflamatorias que podrian ser beneficiosas en
el tratamiento de algunas enfermedades autoinmunes, como el LES (11, 12).
Asimismo, diferentes tipos de dietas, como la hipocalérica o de bajo indice
glucémico, se estan estudiando por su posible impacto positivo en la calidad de vida

de los enfermos (13).

En este contexto, se propone analizar criticamente la literatura cientifica
disponible, identificar las principales evidencias de calidad y controversias en
relacién con la nutricion y el lupus, y proporcionar una sintesis actualizada de los
conocimientos en este campo. Se prestara especial atencién a los estudios que
examinen el papel de los nutrientes especificos y los patrones dietéticos en la

modulacion de la actividad de la enfermedad y la calidad de vida de los pacientes.

El objetivo final es contribuir a una mejor comprensién de como la intervencion
dietética puede ser utilizada como una herramienta complementaria en el manejo
integral del LES, promoviendo asi la salud y el bienestar de los pacientes. Esto
incluird la discusion de las estrategias nutricionales O6ptimas para un
asesoramiento dietético correcto y por ende, la facilitacion a los profesionales una

base sélida para las practicas clinicas y/o futuras investigaciones.

En el contexto de la salud global y el desarrollo, el Objetivo de Desarrollo
Sostenible (ODS) numero 3 de las Naciones Unidas (ONU), que aspira a
"Garantizar una vida sana y promover el bienestar para todos en todas las edades"
(14), establece un marco general que reconoce la salud como un derecho humano
esencial y que el acceso a servicios de alta calidad, incluyendo la prevencion vy el
tratamiento de enfermedades, es crucial para mejorar la calidad de vida de las
personas. En este sentido, la revision se alinea con el objetivo, ya que se espera
contribuir al conocimiento y mejora del bienestar de los pacientes con LES y a

colaborar en la reduccion de la carga global de la enfermedad.



2. Objetivos

2.1 Objetivo general

Realizar un andlisis exhaustivo de la literatura cientifica disponible en bases de
datos especializadas, sobre la interrelacion entre la nutricion y el lupus
eritematoso sistémico (LES), abarcando revisiones sistematicas, metaanalisis
y estudios de controles aleatorizados.

2.2 Objetivos especificos

e |dentificar los principales nutrientes, suplementos dietéticos y patrones
alimentarios que han sido asociados con la actividad de la enfermedad, los
sintomas clinicos y la calidad de vida de los pacientes con LES.

e Evaluar criticamente la influencia de nutrientes especificos, tales como
los acidos grasos omega-3, las vitaminas y los antioxidantes, en la
modulacion de la respuesta inmunitaria y la inflamaciéon asociadas al LES.

e Sintetizar los hallazgos mas relevantes y controversias encontradas en la
literatura revisada, proporcionando una vision general actualizada sobre el
papel de la nutricibn en el LES y su potencial como herramienta

complementaria en el tratamiento de la enfermedad.

2.3 Preguntas investigables

Bajo el modelo de formulacion PICO, se proponen tres preguntas investigables
como base para alcanzar los objetivos propuestos del trabajo. Estas cuestiones
actlian como guia para la investigaciéon y orientan el proceso hacia la consecucion

de los objetivos establecidos.

1. ¢Qué nutrientes, suplementos dietéticos y patrones alimentarios respaldados
por evidencia cientifica se correlacionan con la actividad de la enfermedad, los
sintomas clinicos y la calidad de vida de los enfermos de LES?

2. ¢Cual es el impacto de los &cidos grasos omega-3, vitaminas y antioxidantes en
la dieta de pacientes con lupus eritematoso sistémico a la modulacion de la
respuesta inmunitaria y la inflamacion, y cuél es su impacto en la actividad de la

enfermedad y la calidad de vida?
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3. ¢Cudles son las estrategias mas efectivas de asesoramiento dietético para
pacientes con LES y como estas intervenciones impactan positivamente en la

gestion de la enfermedad y la calidad de vida del paciente?

3. Metodologia

Se utiliz6 una metodologia basada en la revision sistemética de la literatura
cientifica disponible en bases de datos especializadas. Se siguidé un proceso
estructurado para seleccionar y analizar estudios relevantes sobre la relacién entre

la nutricién y el LES.
3.1 Estrategia de busqueda

Se llevé a cabo una busqueda exhaustiva en bases de datos especializadas como
PubMed (Medline), Scopus y Crochrane Library Plus. Se utilizaron términos de
busqueda especificos relacionados con "lupus eritematoso sistémico”, "nutricién" y
“dieta”. Ademas, se exploraron las referencias bibliograficas de los estudios

seleccionados para identificar trabajos adicionales pertinentes (Fig. 2).

PubMed

Scopus
—— Bases de datos consultadas
Cochrane Library Plus

Uso de términos MeSH y operadores booleanos

PubMed y Cochrane “Lupus AND (nutrition OR diet)"

— Palabras clave [
l Scopus “Lupus AND nutrition"

Estrategia de

busqueda

Revisiones Sistematicas (RS)

Tipo de estudio [ Metaanalisis (MT)

Ensayos controlados aleatorizados (ECA)

Fecha publicacion Ultimos 10 afios
Acceso Texto completo gratuito
~— Filtros aplicados
Idiomas Inglés y espariol
.
Especie Humanos

Edad Adultos 19+

Figura 2. Mapa conceptual: Estrategia de busqueda en bases de datos. Elaboracion propia.
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Criterios de inclusién

Estudios publicados en los ultimos diez afios

Investigaciones que abordaron la relaciéon entre la nutricion y LES en humanos
Ensayos controlados aleatorizados (ECA), revisiones sistematicas Yy
metaandlisis

Disponibilidad del texto completo en inglés o espafiol

Grupo poblacional de adultos (=19 afios)

Tabla 1. Criterios de inclusion de los registros. Elaboracion propia.

Criterios de exclusion

Publicaciones anteriores al 2014

Trabajos no relacionados con la temética relacional del LES y la nutricion.
Publicaciones relacionadas estrictamente con el diagndstico médico, terapias
farmacoldgicas y aspectos genéticos, psicologicos o inmunoldgicos.

Estudios con animales

Estudios con infantes o poblacién menor a 19 afios

Articulos no disponibles en texto completo y acceso abierto gratuito

Publicaciones en idiomas distintos al inglés o espafiol

Tabla 2. Criterios de exclusion de los registros. Elaboracion propia.

3.2 Proceso de seleccion

Se procedio con la seleccidon de estudios siguiendo los criterios establecidos. Se
llevé a cabo una revision de los titulos y resumenes para identificar los articulos
potencialmente relevantes, a través de una busqueda con descriptores DeCS y
MeSH y la combinacion de operadores booleanos especificados en la Figura 2.

Descriptores

Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS) “Lupus”, “nutriciéon”, “dieta”

Medical Subject Headings (MeSH) “Lupus”, “nutrition”, “diet”
Tabla 3. Descriptores DeCS y MeSH. Elaboracion propia.
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Posteriormente, se realizo la lectura completa de los estudios seleccionados para
determinar su inclusion final en la revision, las razones pertinentes para la exclusion
se detallan en las Tablas 4, 5 y 6. Con el fin de asegurar la transparencia y
rigurosidad del proceso, se elaboré un diagrama de flujo siguiendo la metodologia

PRISMA (15), como se muestra en la Figura 3.

PubMed (n=19)

. ., N.° de publicaciones
Motivos de exclusion )
excluidas (n)

Trabajos no relacionados con la tematica relacional del

7
LES y la nutriciéon
Publicaciones relacionadas estrictamente con el
diagnostico médico, terapias  farmacoldgicas, .

microbioma y aspectos genéticos, psicologicos e

inmunoldogicos

Tabla 4. Motivos de exclusion PubMed. Elaboracién propia.

Scopus (n=41) ‘

. ., N.° de publicaciones
Motivos de exclusion _
excluidas (n)

Publicaciones duplicadas 1
Publicaciones no relacionadas con la tematica

relacional del LES y la nutricion 21
Publicaciones relacionadas estrictamente con el

diagnostico médico, terapias farmacologicas vy 8
aspectos genéticos e inmunolégicos

Estudios en animales 2
Revisiones no sisteméticas tras el cribado 6

Tabla 5. Motivos de exclusién Scopus. Elaboracion propia.

Cochrane Library Plus (n=9)

. ., N.° de publicaciones
Motivos de exclusién i
excluidas (n)

Publicaciones no relacionadas con la tematica

9
relacional del LES y la nutricién

Tabla 6. Motivos de exclusiéon Cochrane. Elaboracién propia.
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[ Identificacion de estudios a través de bases de datos y registros ]

)
Registros identificados a partir Registros eliminados antes de la
c de: proyeccion:
e Bases de datos (n = 3) Registros duplicados eliminados
§ Registros (n=2.101): _ (n=NA)
= Cochrane Library (n=416) Registros marcados como no
= Scopus (n=516) aptos por las herramientas de
g PubMed (n=1.169) automatizacion:
Cochrane (n=407)
i Scopus (n=475)
— PubMed (n=1.150)
Reglesgros examinados Registros excluidos de acuerdo con
(n =69) —— | criterios (n=60):
9 Scopus (n=38)
ag)_ v PubMed (n;lS)
2 Cochrane Library (n=9)
(@) Registros evaluados a texto completo
para determinar su elegibilidad
(n=9)

'
Estudios incluidos en la revision (n =9):

Scopus (n=3 RS)
PubMed (n=4 RS, n=2 RS/MT)

Incluido

Figura 3. Diagrama de flujo PRISMA 2020. Fuente: Adaptacion de Page et al. (2021).

3.3 Validacion del proceso

Tras la formulacién de las preguntas investigables bajo el formato PICO, se evalu6
la idoneidad y validez de los nueve registros seleccionados utilizando herramientas

de evaluacion de calidad de la evidencia.

En el caso de los ECA, todos fueron descartados por no cumplir con los criterios de
elegibilidad especificados (Tablas 4, 5 y 6). Por lo tanto, se utiliz6 la escala de
verificacion PRISMA 2020 (15) para evaluar la calidad metodoldgica de las
revisiones sistematicas y metaandlisis seleccionados, que abordan 27 aspectos

clave del proceso de revision:

- Calidad muy alta: 7 de los estudios seleccionados, 5 RS y dos RS/MT utilizaron
la metodologia PRISMA y en la lista de verificacion correspondiente cumplen la
totalidad de los criterios

- Calidad moderada: 2 RS se catalogaron de calidad moderada. Una de ellas
relacionada con la falta de verificacion del elemento "titulo", sin especificar el tipo
de estudio. La segunda RS debido a una deficiencia parcial en las evaluaciones

del riesgo de sesgo asociado a resultados faltantes.
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3.4 Andlisis de datos

Se extrajeron los datos relevantes de cada estudio, incluyendo las caracteristicas,
el disefio, poblacién, las intervenciones nutricionales evaluadas y los resultados
principales. Posteriormente, se realiz6 un analisis critico de la evidencia,

identificando patrones, tendencias y discrepancias.

Se sintetizaron los resultados y se proporcion6 una vision general actualizada de
los conocimientos en este campo, identificando estrategias efectivas, posibles

controversias y areas de investigacion futura.

4. Resultados

En esta seccidn, se presentan los resultados obtenidos tras la busqueda y
analisis de la literatura cientifica relacionada con la interrelacion entre la nutricién
y el LES. Se incluyen los principales hallazgos, asi como las tendencias y
discrepancias identificadas en la evidencia revisada.

4.1 Caracteristicas generales de los estudios

Se identificaron un total de 9 estudios que cumplian con los criterios de inclusién.
Para presentar la informacion de una manera mas precisa, las caracteristicas y
resultados relevantes derivados del andlisis de contenidos se sintetizan en las

Tablas 7 y 8, organizados por tema de estudio y orden de resultado de la blsqueda.

La mayoria de los hallazgos eran revisiones sistematicas (RS) y metaandlisis (MT),
concretamente 7 RS y 2 RS/MT incluidos en el andlisis, publicados entre los afios
2017 y 2024. Los estudios abordaron variedad de temas de investigacion
relacionados con los objetivos de la revisién, incluyendo la influencia de nutrientes

especificos, suplementos y patrones alimentarios en la actividad de la enfermedad.
4.2 Relacion de nutrientes especificos con la actividad del LES

De todos los estudios presentados, 8 de ellos investigaron la influencia de
micronutrientes especificos en la actividad del LES (16, 17, 18, 19, 20, 21, 22,
23). Los hallazgos relevantes para el objeto de la revisién se presentan en la Tabla
7, ordenados primeramente por tema de estudio y segundo por orden de aparicién
en la busqueda. Asi mismo, se representan en el Gréafico 1 relacionando el n° de

estudios de cada tema con los niveles de evidencia resultantes.
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Intervencion

Nutricional

Tipo de

Estudio

Poblacion

estudiada

Resultados Principales

Evidencia

Referencia

Aceite de

pescado/ w3

Aceite de

pescado/ w3

Aceite de

pescado/ w3

Aceite de

pescado/ w3

RS (4 ECA+2
RB+2 RS)

RS (9 ECA +
3 EC+1
NCC+ 1
CTT)

RS/MT (1
RS)

RS (1 ECA)

Pacientes con

LES, adultos de

edad media.

Pacientes con

LES con actividad

de enfermedad

baja

Pacientes con
LES

Pacientes con
LES

Mejoras en salud vascular.

Reduccion de inflamacion, PCR, funcion inmune,
sintomas de fatiga y depresion.

Dosis: suplemento 3gr w3.

Ambigliedad en la efectividad debido a dosificacion y
posibles respuestas inmunitarias adversas.
Disminucion significativa de marcadores de
inflamacién, VSG y PCR.

Mejora significativa en las puntuaciones de la SLAM-
R.

Dosis: suplemento 3-6gr EPA+DHA.

Reduccion significativa de los marcadores
inflamatorios.

Dosis no conocida.

Reduccion ligera de la actividad lupica.

Los resultados provienen de una Unica RS analizada.

No afectacion a la actividad de la enfermedad.

Los resultados provienen de una Unica RS analizada.

Moderada

Moderada

Baja

Baja

Islam et al.
(2020) (16)

Ramessar et
al. (2022)
(17)

Goessler et
al. (2022)
(18)

Tsoi et al.
(2024) (19)
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Aceite de

pescado/ w3

Vitamina Cy

vitamina E

Vitamina B6

VitaminaCy

vitamina B6

RS (3 ECA+
1EC+1
EIA)

RS (1 EP+1
ECA)

RS (1 EP)

RS (1 EP)

Pacientes con
LES

Pacientes con
LES

Pacientes sexo
femenino con
LES

Pacientes sexo
femenino con
LES

Dosis: suplemento 3-6gr EPA+DHA.

Mejora significativa en las puntuaciones de la SLAM-
R, PGA.

Reduccion significativa de marcadores inflamatorios.
Mejora perfil lipidico y funcion endotelial.

Posible mejora calidad de vida.

Correlacion inversa entre la ingesta de vitamina C/E y
el riesgo de LES activo por propiedades antioxidantes.
Regulacién de procesos inflamatorios. Dosis vitamina
C: 109,99 mg/dia.

Reduccién peroxidacion lipidica tratamiento vitamina C
(500mg/dia) + vitamina E (800 Ul/dia).

Correlacién inversa aumento en la ingesta de vitamina
B6 (1,7 mg/dia) y la incidencia de LES activo.
Resultados provenientes de un Unico ensayo.

Ligera asociacion entre el aumento del consumo de
vitamina C (= 154, 09mg/d) y menor actividad lUpica.
Ligera asociacion entre consumo de B6 (1,7mg/d) y
baja actividad lupica.

Inexistencia de evidencia de alta calidad.

Moderada

Moderada

Baja

Baja

Jiao et. al
(2024) (20)

Islam et al.
(2020) (16)

Islam et al.
(2020) (16)

Tsoi et al.
(2024) (19)
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Vitamina E

VitaminaCy

vitamina B6

Vitamina Cy

vitamina B6

Vitamina D

Vitamina D

RS (1 ECA)

RS (2 EP)

RS (2 EP)

RS (1 ECA)

RS (2 NCC +
AECA + 2
MT)

Pacientes con
fenémeno de

Raynaud

Pacientes sexo
femenino con
LES

Pacientes sexo
femenino con
LES

Pacientes con

nefritis lGpica

Pacientes con
LES activo de

inicio juvenil

Disminucion de anti-dsDNA con vitamina E (150-300

mg/dia).

Resultados inconsistentes por ausencia de rigurosidad
en dosis, disefio, metodologia y otros datos.

Ligera asociacion entre el aumento del consumo de
vitamina C (= 154, 09mg/d) y menor actividad lupica.
Ligera asociacion entre consumo de B6 (1,7mg/d) y
baja actividad lupica.

Evidencia y efectos limitados en la actividad de la

enfermedad.

Ligera asociacion entre el consumo de vitamina C
(209.99mg/d — 154,09mg/d) y menor actividad lUpica.
Inexistencia de evidencia de alta calidad.

Efectos protectores significativos de la vitamina D en

la lesion renal asociada a los podocitos (nefritis lUpica)

asociada al LES.

Reduccién significativa de la fatiga asociada al LES
Mejora de puntuacién en SLEDAI.
Reduccion citocinas proinflamatorias y mejora de los

mecanismos de reparacion endotelial.

Baja

Baja

Baja

Alta

Alta

Jiao et al.
(2022) (20)

Gwinnutt et
al. (2022)
(21)

Parodis et al.

(2023) (22)

Islam et al.
(2020) (16)

Islam et al.
(2020) (16)
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Vitamina D

Vitamina D

Vitamina D

Vitamina D

RS (RS)

RS (2 EC+ 4
ECA)

RS (2 ECA+1

MT + 2 RS)

RS/MT (3
ECA)

e Aumento de las células Treg y disminucién de las
células efectoras Thly Thl7.

_ e Disminucion de los marcadores inflamatorios y
Pacientes con

LES

hemostaticos.
e Resultados provenientes de una RS de 11 ensayos.
e Disminucion de marcadores inflamatorios: Aumento

_ células T reguladoras y disminucién de células T
Pacientes con

proinflamatorias.
LES, adultos de

e Dosis altas de vitamina D desde 1250 ug/semana

edad media.
hasta 50000 Ul/semana. Posologias seguras.
¢ No influencia en actividad de enfermedad/anti-dsDNA.
Pacientes con e Efecto bajo sobre beneficios en fatiga, reduccion de
LES anti-dsDNA vy actividad del LES.

_ e Evidencia limitada en reduccion de fatiga.
Pacientes con

s e Los tres estudios comparten resultado positivo en

reduccion anti-dsDNA. Biomarcador brotes clinicos.

Moderada

Alta

Baja

Moderada

Goessler et
al. (2022)
(18)

Jiao et al.
(2022) (20)

Gwinnutt et
al. (2022)
(21)

Franco et al.

(2017) (23)

Abreviaturas: RS (revision sistematica); RB (revisién bibliogréafica); ECA (estudio de controles aleatorizado); w3 (omega 3); EPA (acido eicosapentaenoico); DHA (acido
docosahexaenoico); VSG (velocidad de sedimentacion globular); PCR (proteina C reactiva); SLAM-R (Medida de actividad del lupus sistémico revisada); EC (ensayo clinico);
NCC (estudio de casos y controles); CTT (estudio de cohortes transversal); EIA (ensayo de intervencion aleatorizado); PGA (percepcion global de la salud); EP (estudio

prospectivo): SLEDAI (Svstemic Luonus Ervthematosus Disease Activitv Index).

Tabla 7. Sintesis de resultados: relacién de nutrientes y LES. Elaboracion propia.
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4.2.1 Aceite de pescado/ w3

Cinco de las RS registradas (16, 17, 18, 20) abordaron los efectos de la

suplementacién con aceite de pescado en humanos, concretamente con acidos

grasos w3 entre los que destacan el acido eicosapentaenoico (EPA) y el

docosahexaenoico (DHA). Estos hallazgos clave incluyen:

O

Intervencién en la regulacion inmune e inflamacién: Islam et al.
(2020) observaron que, en pacientes con LES, el consumo aproximado
de 3gr de aceite de pescado evidenciaba mejoras en la salud vascular,
la reduccion de la inflamacion, la proteina C reactiva, la mejora de la
funcién inmune con la limitacibn de citoquinas; y la atenuacién de
sintomas como la fatiga y la depresion.

Sin embargo, algunos estudios incluidos en la revision insisten en que la
efectividad de estos &cidos grasos puede ser ambigua, debido a factores
como el exceso de consumo, la dosificacién y posibles respuestas

inmunitarias adversas (16).

Estos resultados se complementan con otra RS (17) donde Ramessar et
al. (2022) a partir de ensayos con suplementacién de 3-6gr de w3/dia
(EPA+DHA), sugieren una disminucion significativa de los marcados
de inflamacién como la velocidad de sedimentacion globular (VSG) y la
proteina C reactiva (PCR) y, por ende, la paliacion de las cascadas

inflamatorias.

Por otra parte, Goessler et al. (2022) aunque su objeto de estudio era el
impacto en la reduccion del peso en pacientes con LES, declaré en
consonancia a los hallazgos anteriores, que la suplementacién con w3

podria tener beneficios a nivel inflamatorio (18).
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O

Mejoras en la funciéon endotelial y los niveles de lipidos: Otras
investigaciones de Jiao et al. (2024) ademas de ratificar los resultados
anteriores, sugieren que los acidos grasos w3 pueden mejorar la funcién
endotelial, el estrés oxidativo y los perfiles de lipidos en pacientes
con LES, lo que podria contribuir a su vez a una mejora de la salud

cardiovascular (20).

Indicaron que la suplementacion igualmente con 3gr de w3 puede ser
una adicion segura y efectiva al tratamiento convencional del LES.

Sin embargo, la evidencia sobre la magnitud de su efectividad en el LES
0 en la prevencion de comorbilidades asociadas es todavia poco
clara. La mayoria de los estudios, concuerdan la necesidad de mayor
investigacion para la adaptacion de la dosis adecuada (16, 17, 18, 21).

Efectos sobre la actividad de la enfermedad y la calidad de vida:
Goessler et al. (2022), a partir de un RS concluye ligera evidencia del
efecto de la suplementacion con w3 en la mejora de la actividad lUpica.

Tsoi et al. (2024) a partir del andlisis de un Unico RS/MT declararon la
inexistencia de relacion clara entre el extracto de w3y la actividad de

la enfermedad (19).

Las limitaciones en los ensayos con w3 de los estudios revisados

generan resultados inconclusos y con poca significacion.

4.2.2 Vitamina C, vitamina E y vitamina B6

Cinco RS analizadas (16, 19, 20, 21, 22) abordaron los efectos de ingestas

elevadas de vitaminas antioxidantes Cy E, combinadas con la vitamina B6,

en la actividad del LES. Estos hallazgos clave, incluyen:

O

Efecto protector y antioxidante: Islam et al. (2020) a partir de un
estudio prospectivo, encontraron una correlacion inversa entre la ingesta
de vitamina C (109,99 mg/dia) y el riesgo de LES activo, sugiriendo que
la vitamina C podria tener un efecto protector debido a sus propiedades

antioxidantes (16).
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Este hallazgo fue respaldado por los resultados de un ECA incorporado
alaRS, que mostré unareduccién en la peroxidacién lipidica después
de un tratamiento combinado de vitamina C (500mg/dia) y vitamina E

(800 Ul/dia), sin afectar otros marcadores de estrés oxidativo (16).

Influencia en la actividad de la enfermedad: Gwinnutt et al. (2022)
sefalaron la ausencia de evidencia concluyente sobre los beneficios
clinicos de la vitamina B6 y la vitamina C.

Tras examinar dos estudios prospectivos que sugirieron una asociacion
del consumo de B6 y vitamina C con un menor riesgo de enfermedad

activa, el autor los clasific6 como evidenciay efectos limitados (21).

Los hallazgos de Tsoi et al. (2024) y Parodis et al. (2023), también
indicaron vinculos entre un consumo elevado de vitamina Cy B6 en
pacientes con LES inactivo, y la prevencién del curso sintomatico de
la enfermedad, igual que los anteriores autores a partir de los mismos
estudios prospectivos en pacientes mujeres (19, 22).

Todos ellos, resaltaron la necesidad de mas estudios y con mayor
evidencia cientifica (19, 21, 22).

Intervencién en la regulacion inmune e inflamacién: Islam et al.
(2020), constataron una asociacién inversa entre un aumento en la
ingesta de vitamina B6 (1,7 mg/dia) y la incidencia de LES activo. Esto
podria relacionarse con una probable mejora en las funciones
inmunoldgicas y la supresion de la inflamacién. Aunque, estos

hallazgos se limitaron a un Unico ensayo (16).

Finalmente, Jiao et al. (2022) pone en relieve un conjunto de pacientes
con fenédmeno de Raynaud tratados con vitamina E (150-300 mg/dia)
en un ECA, se evidenci6 una disminucion de los anti-dsDNA en el grupo
intervencion, indicando un potencial efecto regulador de la vitamina E

en la generacion de anticuerpos.
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No obstante, la investigacion adolecia de detalles sobre el disefio y las
dosis precisas de los suplementos, lo que reduce su fiabilidad en la RS

examinada (20).

4.2.3 Vitamina D

Cuatro RS analizadas (16, 18, 20, 21) y una RS/MT (23) abordaron los efectos

de ingestas elevadas de Vitamina D en la actividad del LES. Estos hallazgos

clave, incluyen:

O

Influencia en la actividad de la enfermedad: Derivado de los
resultados de un ECA, Islam et al. (2020) presentaron que la vitamina D
puede tener efectos protectores en la lesion renal (nefritis lUpica)
asociada al LES.

Asi mismo, se sugiri6 en varios estudios una mejora de la fatiga
asociada al LES con la suplementacién de vitamina D en pacientes con
déficits y LES juvenil (16).

Jiao et al. (2022) analizaron seis ECA que administraron dosis altas de
suplementos de vitamina D, desde 1250 ug/semana hasta 50000
Ul/semana en los estudios intensivos. La mayoria de los ensayos no
mostraron una reduccion significativa en las puntuaciones de
actividad del LES ni en los valores de anti-dsDNA en ninguna de sus
posologias. Sin embargo, en términos de seguridad, la dosificacién

resulté segura en todos los casos (20).

Intervencién en la regulacién inmune e inflamacién: Islam et al.
(2020) a partir de varios ECA sugieren efecto positivo en la reduccién
de la inflamacién mediada por citoquinas y mejora de los

mecanismos de reparacion endotelial (16).
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Jiao et al. (2022) observaron una mejora en los marcadores
inflamatorios, un aumento en el porcentaje de células T reguladoras y

una disminucién en las células T proinflamatorias.

Sin embargo, los resultados en la reduccién de citocinas no fueron
consistentes en todos los estudios. Se declar6 que la vitamina D parece
beneficiar la funcién inmunolégica pero ain no se comprende

completamente como afecta la enfermedad (20).

Otra RS correlacionada de Goessler et al. (2022) (18) a partir de analisis
sistematicos concluian que la administracién de un suplemento de
vitamina D disminuy6 los marcadores inflamatorios en pacientes con

déficits previos.

Gwinnutt et al. (2022) destacaron la falta de evidencia clara sobre los
beneficios de la vitamina D. Tras examinar varios RS/MT y ECA, el
autor califico como bajo el efecto en la fatiga, la regulacion inmune y

la actividad de la enfermedad (21).

Uno de los RS/MT revisados por Gwinnutt et al. (2022) fue el estudio de
Franco et al. (2017), que, aunque la suplementacion con colecalciferol
(2000 UI/d-50000 Ul/d) mostré una reduccién significativa en los
niveles de anti-dsDNA en algunos estudios, lo que podria indicar un
efecto positivo en la reduccién de los brotes clinicos, los resultados

fueron limitados y requieren de mayor evidencia (23).
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Evidencia Nutricional en LES: Estudios y Niveles
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® Evidencia baja  ® Evidencia moderada Evidencia alta

Gréfico 1. Relacion del n° de estudios de cada nutriente y el nivel de evidencia resultante.
Elaboracion propia

4.3 Relacion de patrones dietéticos con la actividad del LES

Siete RS examinaron el impacto de diferentes patrones alimentarios en la calidad de
vida de los pacientes con LES. Se encontraron datos relacionados con dietas como
la hipocalérica o de bajo indice glucémico (16, 20, 21, 24) y la dieta
mediterranea (18, 19, 22) y sus posibles efectos en la fisiologia y sintomatologia de

la enfermedad y la calidad de vida de los pacientes.

Los hallazgos relevantes para el objeto de la revision se presentan en la Tabla 8,
ordenados primeramente por tema de estudio y segundo por orden de aparicion en
la busqueda. Asi mismo, se representan en el Grafico 2 relacionando el n° de

estudios de cada tema con los niveles de evidencia resultantes.
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Intervencion

Nutricional

Tipo de

Estudio

Poblacion

estudiada

Resultados Principales

Evidencia

Referencia

Dieta
hipocaldrica/bajo

indice glucémico

Dieta de bajo
indice glucémico
vs dieta
hipocaldrica
Dieta
hipocaldrica vs
dieta de bajo

indice glucémico

Dieta de bajo

indice glucémico

RS (ECA)

RS (1 EC)

RS (3
RS+1ECA)

RS/MT (3
ECA)

Pacientes con
LES

Pacientes
mujeres con
LES

Pacientes con
LESy

sobrepeso

Pacientes con
LES
adolescentes,
mujeres y
adultos de

edad media

Pérdida de peso significativa y reduccion de la
fatiga en ambos grupos de tratamiento.

Sin aumento de la actividad de la enfermedad.
Resultados de un unico estudio.

Reduccidn significativa de peso en ambos
patrones. Posible relacion con fatiga.

No se detectaron cambios en la actividad de la

enfermedad y pardmetros cardiovasculares

Reduccion significativa de la FSS en ambas.
No se detectaron cambios significativos en la

actividad de la enfermedad.

Mejora del perfil lipidico (HDL, LDL, triglicéridos).
Posible beneficio cardiovascular

Mejora en la calidad de vida.

No se detectaron cambios en la actividad de la
enfermedad, suefio y fatiga.

Se categoriz6 la evidencia como baja.

Baja

Baja

Moderada

Baja

Islam et al.
(2020) (16)

Jiao et al.
(2022) (20)

Gwinnutt et al.
(2022) (21)

Imoto et al.
(2021) (24)
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Dieta
_ ; RS (1 ET)
Mediterranea
Dieta
_ ) RS (1 ET)
Mediterranea
Dieta
RS (1 ET)

Mediterranea

Pacientes con
LES

Pacientes con
LES

Pacientes con
LES

Consumo de alimentos clave de la DM asociado
a anti-inflamacién y puntuaciones mas bajas en
SLEDAI.

Reduccion de la actividad del LES, puntuaciones
bajas en SLEDAI

Menor dafio organico asociado a adherencia a la
DM.

Se sugiere mas evidencia de estudios
intervencionistas.

Adherencia a la DM correlacionada
inversamente con actividad de la enfermedad.

Menor riesgo cardiovascular.

Moderada

Moderada

Moderada

Goessler et al.

(2022) (18)

Tsoi et al.
(2023) (19)

Parodis et al.
(2023) (22)

Abreviaturas: RS (revision sistematica); ECA (estudio de controles aleatorizado); EC (ensayo clinico); NCC (estudio de casos y controles); CTT (estudio de
cohortes transversal); EIA (ensayo de intervencién aleatorizado); EP (estudio prospectivo); FSS (Escala de Severidad de la Fatiga); SLEDAI (Systemic Lupus
Erythematosus Disease Activity Index); ET (estudio transversal).

Tabla 8. Sintesis de resultados: relacion de patrones dietéticos y LES. Elaboracion propia.
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4.3.1 Dieta hipocaléricay de bajo indice glucémico

O

Influencia en la actividad de la enfermedad: Islam et al. (2020) puso
en relieve un ECA donde una dieta de bajo indice glucémico y una dieta
restringida en calorias, mostr6 una pérdida de peso significativa, asi
como una reduccion de la fatiga en ambos grupos de tratamiento.
Destacaron que la restriccion cal6rica no desencadend brotes de
enfermedad. Sin embargo, la muestra del ensayo fue pequefia y
proveniente de un solo estudio lo que limitala calidad de los resultados
(16).

En consonancia con los resultados, Gwinnutt et al. (2022) indic6 que tres
andlisis sistematicos analizaron un ECA que contrastaba una dieta de
bajo indice glucémico con una hipocalérica, concluyendo que ambas
redujeron significativamente la fatiga y no aumentaron la actividad
de la enfermedad (21). Este ECA incluyé pacientes con LES con
sobrepeso, comparando ambas dietas de restriccion calorica y bajo
indice glucémico. En lo referente a la fatiga, las restricciones
condujeron aunadisminucion notable en las puntuaciones entre los

participantes en ambos grupos (21).

Por otra parte, no se detecté un impacto significativo de los patrones
dietéticos en la actividad de la enfermedad ni patrones ni marcadores
cardiovasculares, aunque si una posible mejora de la fatiga, tal y
como indican Jiao et al. (2022) (20). Esta cuestion se respaldd con los
hallazgos de Imoto et al. (2021), declarando la ausencia de afectacion

notable en la actividad de la enfermedad y el suefio (24).

Impacto en el perfil lipidico y calidad de vida: Imoto et. al (2021)
concluyeron que la dieta de bajo indice glucémico puede mejorar el
perfil lipidico de los pacientes (lipoproteinas de alta densidad,
lipoproteinas de baja densidad y triglicéridos), sugiriendo un posible
beneficio cardiovascular y una mejora en la calidad de vida, aunque

categorizan los resultados en inconsistentes y evidencia baja (24).
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4.3.2 Dieta mediterranea

o Influencia en la actividad de la enfermedad y calidad de vida:
Goessler et. al (2022) resaltaron los resultados de un estudio transversal
donde el consumo de alimentos clave de la dieta mediterranea (DM),
como el aceite de oliva y otros productos vegetales y la reduccion del
consumo de procesados y carnes rojas, se correlacioné con una menor
actividad de la enfermedad (18). Este aspecto se correspondi6 con los
resultados de la segunda revision de Tsoi et al. (2023), donde ademas
de la reduccion de la actividad del LES se asoci6 con un menor dafio
orgénico, aunque el autor resefia la necesidad de mas estudios

intervencionistas para constatar los resultados (19).

En otro andlisis sisteméatico, Parodis et al. (2023) confirmaron los
hallazgos previos utilizando los datos del mismo estudio transversal. Se
destaco la existencia de una relacion inversa entre la adherencia a la
dieta mediterranea, evaluada mediante un cuestionario, la actividad de

la enfermedad y el riesgo cardiovascular (22).
4.4 Efectos adversos y precauciones

Algunos estudios han sefialado posibles efectos adversos asociados con ciertos
suplementos dietéticos en pacientes con LES, aunque dichos efectos se han observado

de manera aislada y, por lo tanto, su significacion ha sido relativamente baja:

o Vitamina D: En uno de los ECA incorporados a la RS de Jiao et. al (2022)
se informaron tres casos de hipercalciuria y eventos leves aislados de
toxicidad, asi como molestias gastricas y artralgia (20).

o Omega-3: En el mismo estudio se reportaron siete casos de molestias
gastrointestinales. Aunque en la mayoria de los casos se consideré que la

tolerancia fue buena (20).
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Ademas, en la mayoria de los estudios relacionados con la suplementacién de vitamina
D y omega-3 (16, 17, 19, 20) se ha resaltado la importancia de consultar con
profesionales de la salud para adaptar el tratamiento, siendo fundamental un enfoque
clinico integral, basado en pruebas sélidas y en el estudio detallado de cada caso
individual. También se hace hincapié en la evaluacién y el estudio de las posibles
interacciones con medicamentos e inmunosupresores (17), asi como en el impacto en

las comorbilidades a largo plazo (20).

Evidencia de patrones dietéticos en LES: Estudios y Niveles
3,5

3

2,5

1,5

0 l
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Dieta hipocalérica Dieta de bajo indice glucémico Dieta mediterranea

[\S}
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v

H Evidencia baja W Evidencia moderada ™ Evidencia alta

Gréfico 2. Relacion del n° de estudios de cada patron dietético y el nivel de evidencia resultante.
Elaboracién propia.
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5. Discusioén

La revision realizada, ha proporcionado un panorama integral sobre la relacién entre
la nutricion y el manejo del LES. Este apartado tiene como objetivo interpretar y
discutir los resultados obtenidos, analizar su coherencia con estudios previos,
explorar sus implicaciones practicas y teodricas, identificar limitaciones y sugerir

futuras lineas de investigacion.

5.1 Interpretacion de los resultados

En particular, se han identificado efectos positivos asociados a la suplementacién
con acidos grasos omega-3, vitaminas antioxidantes (C, E y B6) y vitamina D. Asi
mismo, se discuten los resultados obtenidos sobre la influencia de los patrones
dietéticos en la actividad del LES, acorde con el nivel de evidencia y efectos:

5.1.1 Acidos grasos Omega-3

Uno de los hallazgos méas consistentes en la literatura revisada es el impacto
positivo de los acidos grasos omega w3 en la regulacion de la inflamacion y
la funcién inmunitaria en pacientes con LES. Estudios incluidos en la revision
muestran con evidencia moderada, que la suplementacion con w3 a razén de
3-6gr en forma de aceite de pescado (DHA+EPA), puede llevar a mejoras
significativas en la salud cardiovascular, reduccién de la inflamacion y

atenuacion de sintomas como la fatiga (16, 17, 20).

Estos resultados son coherentes con la hipétesis de que los w3 tienen
propiedades antiinflamatorias y proteccién cardiovascular. No obstante,
aungue existe suficiente evidencia moderada, otras investigaciones no
encontraron cambios notables en la actividad del LES, por lo que se sugiere una
interpretacién cautelosa y la necesidad de mas investigacion para determinar

la dosis 6ptimay la eficacia a largo plazo (18, 19).

5.1.2 Vitaminas Antioxidantes

Las vitaminas C y E también han mostrado tener ligeros efectos positivos en
pacientes con LES. Se ha observado, que una ingesta elevada de vitamina C
(209,99 mg/dia — = 154, 09 mg/dia) puede estar asociada con una mejor funcion
inmunitaria, reduccién de los marcadores inflamatorios y efectos protectores

contra el estrés oxidativo en pacientes con LES (16, 19, 20, 21, 22).
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Ademas, la combinacion de vitamina C (500 mg/d) y vitamina E (800 Ul/d)
mostré una reduccién en la peroxidacion lipidica en uno de los registros de
evidencia moderada (16). La evidencia para la vitamina B6 es menos soliday

proviene de un Unico ensayo (16, 19, 21), cuya significacién es insuficiente.

Para todos ellos, se necesita méas investigacion para confirmar estos
beneficios potenciales, con mas registros longitudinales de mayor evidencia y
establecer dosis claras, dada la gran disparidad entre los estudios.

5.1.3 Vitamina D

Investigaciones de alta calidad respaldan la conexion entre niveles adecuados
de vitamina D y mejores resultados clinicos en pacientes con LES (16, 18, 20).
Se ha observado un potencial efecto protector de la vitamina D en la funcién
renal en casos de nefritis lUpica, asi como mejoras significativas en la fatiga 'y en
el indice de actividad SLEDAI en joévenes con LES activo. Ademas, la
suplementacion con dosis altas semanales (71250 ug- 50000 Ul) (20) parece
reducir de manera notable los marcadores inflamatorios, lo que podria
contrarrestar la inflamaciéon asociada al LES y potencialmente mejorar la

respuesta inmune, aunque la dosificacion precisa ain no esté clara.

Cabe destacar que no todos muestran una influencia significativa en la
actividad en relacion con los antiDS-DNA (20, 21, 23). La variabilidad en los
resultados sugiere que la respuesta a la suplementacion puede variar segin
factores individuales como la dosis, la duracion del tratamiento, las

caracteristicas del paciente y el estado y progresion de la enfermedad.

5.1.4 Patrones Dietéticos

La dieta mediterranea, emerge como una de las mas prometedoras para los
pacientes con LES. Caracterizada por un alto consumo de frutas, verduras,
legumbres, frutos secos, aceite de oliva y pescado y, por ende, rica en
antioxidantes y acidos grasos w3, ha mostrado beneficios consistentes en la
reducciéon delaactividad del LES y la mejora de la calidad de vida. Destacando

por sus efectos antiinflamatorios y cardioprotectores (18, 19, 22).

Las dietas hipocaléricas y de bajo indice glucémico también han suscitado
cierta utilidad, especialmente en pacientes con comorbilidades como la

obesidad o la resistencia a la insulina (16, 20),
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pero no existen recomendaciones claras y extrapolables a pacientes con
LES sin patologias subyacentes y relacién directa con la actividad lUpica (21, 24)

siendo necesarios mas registros con mayor evidencia y efectos.

5.2 Coherencia con estudios previos

Los resultados obtenidos en esta revision son parcialmente consistentes con
estudios previos, que destacan la importancia de la dieta y la nutricion en el manejo

de enfermedades autoinmunes.

Por una parte, la suplementacion con w3, vitamina D y la dieta mediterranea han
sido ampliamente estudiadas y recomendadas en diversas guias clinicas debido a

sus efectos positivos en la inflamacién y la salud cardiovascular (8, 9, 11).

Por otra parte, se observa una coincidencia parcial con la valoracién positiva de
las dietas de bajo IG e hipocalérica, donde se declara insuficiente la evidencia y
los efectos directos en la actividad del LES (13).

Con respecto a las vitaminas antioxidantes, aunque diversas guias actualizadas
incluso para la poblacion sana consideran los beneficios estudiados, la ausencia de
suficiente evidencia actual y moderada, hace necesaria una visibn mas cautelosa en

relacion con estos resultados (8, 12).

5.3 Implicaciones tedricas y practicas

Es indudable, que los resultados obtenidos refuerzan la teoria de que la inflamacion
cronica y el estrés oxidativo juegan un papel crucial en la patogénesis del LES. La

nutricién puede ser una herramienta efectiva para modular estos procesos.

5.3.1 Implicaciones teéricas

La evidencia indica que ciertos nutrientes pueden poseer propiedades
inmunomoduladoras, lo cual abre nuevas posibilidades para desarrollar

terapias nutricionales especificas para enfermedades autoinmunes.
5.3.2 Implicaciones practicas y estrategias efectivas

Los profesionales de la salud deben considerar la implementacion de
estrategias dietéticas en el manejo integral del LES. Se considera esencial

personalizar las intervenciones nutricionales,
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teniendo en cuenta las caracteristicas individuales de cada paciente, para

maximizar los beneficios y minimizar los riesgos. Ejemplo de ello, seria:

Suplementacion con Acidos Grasos Omega-3: Dosis de 2g de aceite
de pescado diarios de EPA y DHA, ajustando segun la respuesta clinica
y la tolerancia del paciente con monitoreo constante.

Incorporacion de Vitaminas Antioxidantes: Dada la falta de claridad
en la dosificacion y la ausencia de mayor evidencia, una estrategia viable
podria incluir recomendaciones generales para aumentar el consumo de
alimentos con antioxidantes. Un ejemplo de ello es la rueda antioxidante
de los alimentos, desarrollada por la Sociedad Espafiola de Dietética y
Ciencias de la Alimentacién (SEDCA) (27).

Manejo de la Vitamina D: Se recomienda una administracion
individualizada y supervisada de vitamina D, teniendo en cuenta las
caracteristicas de cada paciente y la actividad de la enfermedad. Se
aconseja monitorizar los niveles séricos de vitamina D y ajustar la
dosis segun necesidad y protocolos. Es crucial proporcionar educacion
sobre una dieta equilibrada y la exposicion solar regular.
Implementacion de patrones dietéticos saludables: Promover la dieta
mediterrdnea, enfatizando sus beneficios antiinflamatorios vy
cardioprotectores. En determinados pacientes con obesidad o resistencia
a la insulina, se podria ajustar una dieta hipocalérica y/o bajo indice
glucémico para el control de peso y, por ende, ayudar a reducir los

procesos inflamatorios asociados.

5.4 Limitaciones de los estudios

Se han identificado diversas limitaciones en los estudios analizados:

Heterogeneidad de los estudios: Los registros revisados presentan una

gran heterogeneidad en términos de disefio, poblaciones estudiadas y

métodos de evaluacion, lo que dificulta la comparacion directa y la

generalizacion de los resultados.

Duracién y tamafio de las muestras: Muchos estudios tienen una duracion

limitada, con carencia de investigaciones a largo plazo y tamafios de muestra

pequenos (17, 20, 21, 23), pudiendo afectar a la fiabilidad y la validez de los

hallazgos.
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e Falta de estudios de alta calidad: Se requieren ensayos controlados
aleatorizados de alta calidad para confirmar los beneficios observados y
establecer recomendaciones claras.

Ademas, se destacan perjuicios aspectos adicionales como la variabilidad de
los resultados obtenidos, la falta de un registro riguroso y uniforme de las
mejoras clinicas de los participantes en los ensayos (19, 20, 21), la
preponderancia de estudios de naturaleza observacional y el incumplimiento

de algunos criterios de calidad metodolégica (21, 22, 24).

En relacion con estas limitaciones, cabe destacar la dificultad para
determinar un intervalo de dosis efectivas, con alta tolerabilidad y
adecuadas a un amplio rango de pacientes (16, 17, 20).

5.5 Nuevas preguntas de investigacion

Aunque los hallazgos son prometedores, la exploracion continua de la
relacién entre la nutricion y el LES es crucial para optimizar el tratamiento y
mejorar la calidad de vida de los pacientes. A partir de este punto, emergen
varias preguntas clave que permanecen sin respuesta y que orientaran

investigaciones futuras:

e (Cudl es la dosis Optima de acidos grasos omega-3 y vitamina D para
pacientes con LES, y cémo varia segun los factores individuales?

e ¢ Qué otros nutrientes pueden tener efectos beneficiosos en el manejo
del LES y como interactian con los tratamientos farmacol6gicos?

e ¢ CoOmo influye la adherencia a largo plazo a la dieta mediterranea en la
progresion del LES y en la aparicion de comorbilidades?

e (Qué estrategias educativas y de seguimiento pueden mejorar la

adherencia a las intervenciones dietéticas en pacientes con LES?

6. Aplicabilidad y nuevas lineas de investigacion

La revision realizada sobre las estrategias nutricionales en el manejo del LES ha
revelado diversas areas futuras de interés. Basandonos en los resultados obtenidos
y en las preguntas investigables, se propone una nueva linea de investigacion
enfocada en evaluar intervenciones dietéticas especificas y su impacto en la
modulacion de la actividad del LES, los sintomas clinicos y la calidad de vida de

los pacientes, bajo una metodologia y disefio de calidad alta.
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6.1 Propuesta de investigacion

Caracteristicas Descripcién

Tipo de estudio y
disefio

Poblaciéon diana

Metodologia

Ensayo clinico controlado aleatorizado (ECA).

Disefio: Estudio multicéntrico, doble ciego y controlado por placebo.

Criterios de inclusion:

- Pacientes diagnosticados con LES segun criterios de EULAR/ACR (7).

- Edad entre 18 y 65 afios.

- Estado clinico estable sin cambios recientes en el tratamiento farmacolégico (Ultimos 6 meses).
Criterios de exclusion:

- Embarazo o lactancia.

- Enfermedades cronicas concomitantes.

- Alergias alimentarias/intolerancias.

Métodos de recogida de datos:

- Cuestionarios de frecuencia alimentaria.

- Biomarcadores inflamatorios, inmunolégicos y nutricionales (PCR y VSG, ANA, anti-dsDNA, celulas
T, niveles de vitamina D, perfil lipidico...) (7).

- Evaluacion clinica de la actividad del LES y fatiga mediante el indice SLEDAI y FSS (25).

- Cuestionarios de calidad de vida especificos para pacientes con LES (LupusQolL) (26).
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Variables del estudio

Analisis de datos

Frecuencia de recogida de datos:

- Inicio del estudio. Baseline.

- 3 meses, 6 meses y 12 meses tras el inicio de la intervencién.

- 24 meses tras la intervencion (resultados a largo plazo).

Variables dependientes:

- Actividad del LES (medida por SLEDAI).

- Biomarcadores inflamatorios.

- Calidad de vida (medida por LupusQoL).

Variables independientes:

- Intervencion (dieta mediterranea enriquecida con acidos grasos omega-3 y vitamina D) vs Control
(dieta estandar).

- Adherencia a la dieta.

Analisis descriptivo:

- Caracteristicas demograficas y clinicas de los participantes.

Anadlisis comparativo:

- Pruebas t para muestras independientes y ANOVA para comparar los cambios en las variables
dependientes entre los grupos de intervencién y control.

- Modelos de regresién para ajustar por posibles factores de confusion.

Andlisis longitudinal:

- Modelos de efectos mixtos para evaluar los cambios en las variables dependientes a lo largo del

tiempo dentro de los grupos.

Tabla 9. Propuesta de investigacion: relacion de la nutricion con la actividad del LES. Elaboracion propia
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6.2 Consideraciones Eticas

e Consentimiento informado: Todos los participantes deberan firmar un
consentimiento informado antes de participar en el estudio, asegurando su
comprension y aceptacion de los procedimientos.

e Aprobacién ética: El protocolo del estudio debera ser aprobado por un
comité de ética en investigacién para garantizar que se cumplen todas las
normativas éticas y legales.

e Confidencialidad: Se garantizara la confidencialidad de los datos
personales de los participantes siguiendo la normativa vigente sobre
proteccion de datos y asegurando la veracidad de los resultados.

6.3 Contribucion a los Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS)

Esta propuesta de investigacion se alinea con el ODS 3: "Garantizar una vida
sana y promover el bienestar para todos en todas las edades" (14). Al
explorar y valorar una intervencion dietética que pueda mejorar la calidad de vida
y el manejo de los sintomas en pacientes con LES, esta investigacion contribuira

concretamente a:

¢ Reducir lacarga de la enfermedad: Mejorar los resultados de salud en
pacientes con LES contribuye a disminuir la morbilidad y potencialmente
la mortalidad asociada a la condicion.

e Promover la salud y el bienestar: Proveer recomendaciones dietéticas
basadas en evidencia que puedan ser incorporadas en las practicas
clinicas para el manejo integral del LES y la mejora de la calidad de vida

de los pacientes.

Esta investigacion no solo tiene el potencial de mejorar los cuidados actuales
para pacientes con LES, sino que también puede abrir nuevos caminos para
intervenciones dietéticas en otras enfermedades autoinmunes,
fortaleciendo asi la importancia de la nutricion en el manejo de enfermedades

croénicas.
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7. Conclusiones

En el presente trabajo se ha llevado a cabo una revision exhaustiva de la literatura
cientifica sobre la relacion entre la nutricién y el LES. Este andlisis se ha centrado
en identificar y examinar las evidencias actuales respecto al impacto de diversos
nutrientes y patrones dietéticos en la actividad de la enfermedad, los sintomas
clinicos y la calidad de vida de los pacientes con LES. Las principales conclusiones

obtenidas se resumen a continuacion, en concordancia con los objetivos planteados:

La suplementacién con &cidos grasos omega-3 a razon de 2-3g/d, ha mostrado
beneficios significativos en la reduccion de la inflamacion y la mejora de la salud
cardiovascular en pacientes con LES. Varios estudios incluidos en esta revision han
evidenciado mejoras en la funcién inmune y disminucion de marcadores
inflamatorios como la proteina C reactiva (PCR). No obstante, es importante
sefialar que las dosis y la respuesta individual pueden variar, y se requieren mas

estudios para establecer directrices claras sobre su uso y eficacia alargo plazo.

La ingesta de micronutrientes y su suplementacion, especialmente la vitamina D,
ha demostrado ser crucial en la modulacién de los procesos inflamatorios y la
reduccién de la fatiga, aunque la evidencia no es uniforme y la dosificacion debe
ser personalizada. En cuanto a las vitaminas C, E y B6, se ha observado una leve

asociacion entre altas dosis de Cy E y lareduccion del estrés oxidativo.

En cuanto a los patrones dietéticos, la dieta mediterrdnea, ha sido asociada con
una menor actividad de la enfermedad, proteccion cardiovascular y una mejora
general en la calidad de vida de los pacientes con LES. Los componentes
antiinflamatorios y antioxidantes parecen jugar un papel importante en estos

beneficios.

Las dietas hipocaléricas y de bajo indice glucémico han demostrado ser Utiles
para controlar el peso y mejorar la sensibilidad a la insulina en pacientes con
LES que presentan estas comorbilidades. Sin embargo, no hay evidencia

significativa de su impacto en pacientes con LES sin alteraciones asociadas.

Aungue esta revision ha identificado varias areas prometedoras, existen lagunas en
la evidencia que deben ser abordadas por investigaciones futuras. Se recomienda
realizar ensayos clinicos controlados de mayor calidad y con tamafios de
muestra mas grandes para confirmar los efectos beneficiosos observados y

establecer directrices claras para la practica clinica.
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