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 Resum

El lupus eritematós sistèmic (LES) és una malaltia 
multisistèmica autoimmune que afecta principalment 
les dones joves i que cursa amb períodes de remissió 
i recaiguda; les seves manifestacions clíniques pre-
senten una gravetat variable i es poden veure afectats 
diferents òrgans com ara la pell, les articulacions o els 
ronyons, entre d’altres.

Actualment no hi ha un tractament etiològic o curatiu 
definitiu per al LES, sinó simptomàtic per a les mani-
festacions d’aquesta malaltia; així, l’objectiu general 
del tractament se centra a controlar l’activitat de la 
malaltia i evitar tant com sigui possible l’aparició de 
brots i el dany orgànic irreversible.

El maneig farmacològic clàssic del LES inclou la utilit-
zació d’antiinflamatoris no esteroïdals, glucocorticoi-
des, antipalúdics i immunosupressors –ciclofosfami-
da, micofenolat de mofetil, metotrexat i azatioprina–, 
i en els últims anys s’han introduït noves teràpies bio-
lògiques. L’any 2011, l’Agència Europea del Medica-
ment va aprovar el belimumab per al tractament de 
pacients amb LES actiu, alta activitat de la malaltia i 
sense afectacions greus del sistema nerviós central o 
renals; belimumab, el primer fàrmac biològic aprovat 
per a aquesta indicació, ha estat avaluat recentment 
en el nostre entorn i s’ha conclòs que l’eficàcia de-
mostrada d’aquest medicament per al tractament del 
LES és modesta. Altres noves molècules són actual-
ment en fase de desenvolupament clínic.

Paraules clau: lupus eritematós sistèmic, gluco-
corticoides, antipalúdics, immunosupressors, 
rituximab, belimumab.

	 Introducció i epidemiologia

El lupus eritematós sistèmic (LES) és una malaltia 
crònica inflamatòria autoimmune d’etiologia desco-
neguda i amb afectació multisistèmica;1 els princi-
pals òrgans afectats són la pell, les articulacions, els 
ronyons, els pulmons, el sistema nerviós i la sang, 
entre d’altres, amb gravetat variable.2

Les dades reportades de prevalença del LES en 
població general varien de 20-150 casos/100.000 
habitants,1, 3 ja que hi ha diferències en funció del 
gènere, l’edat i la raça:
•		 En relació amb el gènere, afecta principalment 

dones en edat fèrtil, fet que s’ha relacionat, en 
part, a causes hormonals.

•		 En relació amb l’edat; en el segment d’edat fèrtil, 
la relació dona:home se situa en 11:1;4 en infants, 
aquesta relació és aproximadament 3:1 i en po-
blacions de major edat és de 8:1.3

•		 En relació amb la raça, s’ha descrit que és més 
prevalent entre la població d’origen asiàtic, afroa-
mericà, afrocaribeny i hispànic que entre els cau-
casians.3

	 Manifestacions clíniques 
	 i qualitat de vida

El curs clínic dels pacients amb LES és molt variable 
i sol presentar períodes de remissió (que poden du-
rar anys) i de recaiguda. Les manifestacions clíniques 
del LES, habitualment, inclouen una afectació especí-
fica de diferents òrgans conjuntament amb l’aparició 
d’una sèrie de símptomes inespecífics,2 com ara la 
fatiga que és el símptoma més comú i sovint el més 
debilitant; altres símptomes inespecífics molt preva-
lents són la febre i les alteracions en el pes corporal.2, 4

•		 Les manifestacions musculoesquelètiques més 
habituals són artràlgia i miàlgia –que pot afectar 
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el 95% dels pacients–, també és molt freqüent 
l’aparició d’artritis –que sol afectar principalment 
les mans– i de deformitats articulars.

•		 Les manifestacions cutànies més habituals són 
fotosensibilitat cutània –present en el 70% de 
pacients– i l’aparició d’eritema malar i discoide, 
de naturalesa inflamatòria.

•		 Les manifestacions renals més habituals són 
nefritis –la manifestació més greu del LES– i 
infeccions, que conjuntament constitueixen la 
principal causa de mortalitat durant els primers 
10 anys d’evolució; tot i que únicament un 50% 
dels pacients presenta aquestes manifestacions 
clíniques renals, els estudis histopatològics de-
mostren afectació renal pràcticament en tots els 
pacients.

•		 Altres manifestacions freqüents inclouen les he-
matològiques, neurològiques, neuropsiquiàtri-
ques, cardíaques, pulmonars, oculars i gastroin-
testinals.2, 4

Així mateix, s’han identificat diversos factors predis-
posants de la malaltia, com ara l’exposició al sol i a 
radiacions ultraviolades, les infeccions, l’estrès, la 
cirurgia i l’embaràs.2

El LES té un impacte significatiu sobre la qualitat 
de vida dels pacients i s’associa amb uns costos 
assistencials elevats i una pèrdua de productivitat.5, 

6 La qualitat de vida presenta una elevada variabilitat 
interindividual i depèn de molts elements; així, diver-
sos estudis sobre qualitat de vida n’han associat la 
reducció a factors com ara un increment en l’acti-
vitat de la malaltia i el dany orgànic, una mala con-
dició física i uns suports familiar i social escassos,5 
altres factors identificats com a determinants són la 
fatiga, el dolor i la mala qualitat del son.7

 

	 Diagnòstic i seguiment

Segons les guies clíniques de maneig del LES de 
la Societat Espanyola de Medicina Interna (SEMI), 
el diagnòstic s’ha de realitzar sobre la base de la 
història clínica i l’exploració física, i de la realització 
d’estudis d’autoimmunitat i altres proves analítiques 
o de la imatge, depenent dels òrgans que se sospita 
que estan afectats.8

Per tal de poder diagnosticar una persona de LES, 
cal la presència –en algun moment durant el decurs 
de la malaltia– de com a mínim quatre dels criteris 
de classificació del Col·legi Americà de Reumato-
logia (vegeu la taula 1 de l’annex).9 En aquest con-
text s’han desenvolupat múltiples eines per avaluar 
l’activitat del LES (per exemple, l’escala SELENA-
SLEDAI o l’escala BILAG)10, 11 que són, en general, 
llargues i complicades a causa de l’heterogeneïtat 
de les manifestacions.
	 Pronòstic

La història natural de la malaltia abasta un ampli 
ventall de situacions clíniques possibles, des de 
casos relativament benignes a casos amb progres-
sió ràpida i afectació orgànica fulminant, que po-

den comportar la mort;4,12 la mortalitat dels pacients 
amb LES s’ha reduït dràsticament en les últimes dè-
cades: els anys cinquanta, la taxa de supervivència 
a 5 anys era menor del 50% i actualment, la taxa de 
supervivència a 10 anys supera el 90%.12

Les principals causes de mortalitat per LES en els 
primers anys de la malaltia són les manifestacions 
greus –afectació greu del sistema nerviós central 
(SNC), el renal o el cardiovascular– i les infeccions 
degudes a la immunosupressió (principalment en 
aquells pacients que reben dosis altes de corticoi-
des i ciclofosfamida); en etapes més avançades de 
la malaltia, les causes més importants de mort són 
l’infart agut de miocardi, l’ictus secundari a ateros-
clerosi accelerada i certs tipus de neoplàsia com el 
limfoma no hodgkinià i el càncer de pulmó.4, 12

A més, en diferents estudis s’ha identificat una sèrie 
de factors de mal pronòstic predictius de mortalitat 
com ara: malaltia renal, hipertensió, gènere mas-
culí, edat jove, inici en edat avançada, baix nivell 
socioeconòmic, raça negra, presència d’anticossos 
antifosfolípids, síndrome antifosfolipídica i elevada 
activitat de la malaltia.12

	 Tipus de tractament

1. MESURES HIGIENICOSANITÀRIES
Encara que el patró i la gravetat de l’afectació orgà-
nica són els que determinen el tractament farmaco-
lògic específic, hi ha una sèrie de mesures generals 
aplicables a tots els pacients amb LES com ara ús 
de protectors solars, control dietètic –pèrdua de 
pes–, exercici físic o evitar el consum de tabac i les 
situacions d’estrès.12, 13

2. FARMACOTERÀPIA
Actualment, no hi ha un tractament etiològic o cu-
ratiu definitiu per al LES, sinó simptomàtic per a les 
manifestacions d’aquesta malaltia, i globalment no 
es pot establir una pauta general de tractament, 
sinó que ha de ser flexible per adaptar-se en cada 
moment a la situació clínica del pacient, amb qui cal 
consensuar i avaluar beneficis i riscos.

Els fàrmacs més utilitzats per al tractament del LES 
són antiinflamatoris no esteroïdals (AINE), glucocor-
ticoides, antipalúdics, immunosupressors i, més re-
centment, les teràpies biològiques.

2.1. Antiinflamatoris no esteroïdals (AINE)
Els AINE s’utilitzen principalment per al tractament 
simptomàtic de manifestacions musculoesquelèti-
ques de la malaltia, febre i serositis8, 14 i estan reco-
manats per a períodes limitats de temps en casos 
amb baix risc de complicacions;13 cal avaluar els es-
deveniments adversos digestius, renals i cardiovas-
culars, i evitar d’usar-los en el cas d’afectació renal.8

2.2. Glucocorticoides
Els glucocorticoides han constituït durant anys la 
base del tractament del LES a causa de la capaci-
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tat antiinflamatòria i immunosupressora; actualment 
continuen sent el tractament més important i efectiu 
per als brots aguts de la malaltia, en què a més s’ha 
demostrat una reducció en la mortalitat associada 
al seu ús.8

En tractaments de manteniment a llarg termini pre-
senten una elevada toxicitat, que pot provocar: 
osteoporosi, síndrome de Cushing, diabetis, incre-
ment del risc d’infeccions, increment de pes, glau-
coma i cataractes, entre altres patologies, i que en 
limiten l’ús; per a aquests casos recomanem una 
dosi ≤ 5 mg/dia de prednisona (o equivalent) i sus-
pendre el tractament al més aviat possible.8,15 En 
pacients amb afectació orgànica greu i alta activitat 
de la malaltia, els glucocorticoides se solen admi-
nistrar a dosis altes, habitualment 1 mg/kg/dia de 
prednisona (o equivalent)12 tot i que alguns autors 
recomanen l’administració de dosis menors, la qual 
cosa evitaria alguns esdeveniments adversos greus 
sense reduir-ne l’eficàcia.12, 16

2.3. Antipalúdics
Cloroquina i, especialment, hidroxicloroquina són 
fàrmacs d’elecció per a la majoria de pacients amb 
LES i els únics amb la indicació específica de LES 
fins a l’aprovació de belimumab. En sabem poc del 
mecanisme d’acció, tot i que el seu paper com a 
immunomoduladors és àmpliament reconegut.17, 18 

Actualment es recomana iniciar el tractament amb 
antipalúdics des del moment del diagnòstic –espe-
cialment en casos d’absència de manifestacions or-
gàniques greus de la malaltia–;13 aquest tractament 
s’ha de mantenir fins i tot en presència d’activitat 
visceral greu, en situacions de remissió prolongada 
i en administració concomitant amb corticoides o 
immunosupressors.8 La dosi òptima d’hidroxicloro-
quina no està definida, però la pauta habitual sol ser 
entre 200-400 mg/dia.8

En una revisió sistemàtica publicada recentment, 
s’ha observat que l’ús d’antipalúdics prevé l’apa-
rició de brots de la malaltia i incrementa la supervi-
vència a llarg termini. Aquesta revisió també descriu 
l’associació entre l’ús d’antipalúdics i la prevenció 
del dany orgànic irreversible, de la trombosi i de la 
pèrdua de massa òssia, amb un risc moderat de 
biaix;19 a més, usar-lo durant l’embaràs s’ha asso-
ciat amb una reducció en l’activitat de la malaltia 
sense ocasionar danys al fetus19 i amb una reducció 
del risc de bloqueig cardíac congènit (habitual en el 
lupus neonatal).20

La toxicitat associada a l’ús d’antipalúdics és poc 
habitual i generalment lleu i reversible. Així, l’esde-
veniment advers clínicament més rellevant –tot i la 
raresa (1 cas/1.000 pacients tractats amb hidro-
xicloroquina durant una mitjana de 10 anys– és la 
retinopatia, per tant recomanem una revisió oftal-
mològica prèvia a l’inici del tractament i una altra de 
posterior amb periodicitat anual;8, 14 també s’han re-
portat casos de maculopatia i de cardiomiopatia.8, 19

2.4. Immunosupressors
Segons les recomanacions de la Lliga Europea con-
tra el Reumatisme (EULAR), cal reservar el tracta-
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ment amb fàrmacs immunosupressors als pacients 
que no responen al tractament amb antipalúdics ni 
glucocorticoides o als pacients en què no es pot 
reduir la dosi d’esteroides per sota de les que serien 
acceptables en un tractament crònic.13

El grup de fàrmacs immunosupressors per al trac-
tament del LES inclou ciclofosfamida, micofenolat 
de mofetil, azatioprina i metotrexat, encara que cap 
d’ells no té la indicació per a LES a Espanya.8

•	 CICLOFOSFAMIDA
La ciclofosfamida és un agent alquilant que s’utilit-
za en casos de LES amb afectació orgànica greu, 
especialment en casos de nefropatia lúpica, vascu-
litis cerebral o hemorràgia alveolar.12,14 Les recoma-
nacions de l’EULAR indiquen que la ciclofosfamida 
és l’únic tractament que ha demostrat efectivitat 
a llarg termini en pacients amb nefritis lúpica, tot i 
presentar un perfil d’esdeveniments adversos des-
favorable.13 El darrer document de consens de la 
SEMI i de la Societat Espanyola de Nefrologia (SEN) 
recomana que el tractament d’inducció en pacients 
amb nefritis lúpica greu (classe III i IV) consisteixi en 
glucocorticoides més ciclofosfamida o micofenolat 
de mofetil.15

La pauta habitual de ciclofosfamida en pacients 
amb LES és de 750 mg/m2/mes en infusió intrave-
nosa durant un període de 6 mesos;15, 21 però l’ús 
de ciclofosfamida està limitat per la seva toxicitat, 
ja que pot ocasionar cistitis hemorràgica, mielosu-
pressió, augment del risc de neoplàsies i d’infecci-
ons oportunistes, i infertilitat, la qual s’associa a la 
dosi i l’edat.8, 13

•	 MICOFENOLAT DE MOFETIL
El micofenolat de mofetil (MMF) és un inhibidor de la 
síntesi de DNA, fet que evita la proliferació dels lim-
fòcits B i T; està aprovat per a la profilaxi del rebuig 
agut en el trasplantament.

L’MMF ha demostrat una eficàcia, com a mínim, si-
milar a la ciclofosfamida i un perfil de toxicitat més 
favorable en estudis a curt i mitjà terminis en paci-
ents amb nefropatia lúpica;13 es recomana tant en 
el tractament d’inducció com en el tractament de 
manteniment de resposta en combinació amb glu-
cocorticoides.15

La dosi inicial de MMF recomanada en el tractament 
d’inducció és d’1g/dia per via oral (en 2 preses), que 
cal augmentar progressivament en 2 setmanes fins 
a dosis de 2-2,5 g/dia (en 2 o 3 preses diàries); la 
dosi de manteniment recomanada és d’1,5-2 g/dia, 
repartits en 2 preses.15 Generalment és ben tolerat, 
tot i que els esdeveniments adversos més habitu-
als són nàusees, dolor abdominal i diarrea; també 
s’han descrit casos de leucopènia, infeccions opor-
tunistes i aplàsia medul·lar.20

• AZATIOPRINA
L’azatioprina és un anàleg de la purina que inhibeix 
la síntesi de DNA i per tant la proliferació limfocitària. 
S’utilitza habitualment en casos d’anèmia hemolíti-
ca greu i trombocitopènia,8 i per al manteniment de 
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la resposta en la nefropatia lúpica com a alternativa a 
MMF a dosis d’1,5-2 mg/kg/dia.15

Els esdeveniments adversos gastrointestinals (diarrea, 
nàusees, vòmits, úlceres orals, epigastràlgies) són ha-
bituals en els pacients tractats; també presenta toxici-
tat dosi-dependent medul·lar –habitualment leucopè-
nia–, trombocitopènia i anèmia.22

•	 METOTREXAT
El metotrexat és un anàleg de l’àcid fòlic que inhibeix 
la síntesi de purines i per tant de DNA i RNA; és d’uti-
litat principalment en el tractament de pacients sense 
afectació orgànica i amb manifestacions cutànies o 
artritis associades a LES, a fi de reduir la dosi de cor-
ticoides.8, 23, 24

La pauta habitual de metotrexat en el tractament del 
LES és de 7,5-25 mg/setmana per via oral o intramus-
cular,8, 24 però es recomana associar-lo amb l’adminis-
tració de 5 mg/setmana d’àcid fòlic per via oral, com 
a mínim, amb un dia de diferència entre els dos.8 Els 
principals esdeveniments adversos greus relacionats 
són mielosupressió, hepatotoxicitat i fibrosi pulmonar.8

3. TERÀPIES BIOLÒGIQUES

•	 BELIMUMAB
El belimumab és un anticòs monoclonal humà que 
s’uneix específicament a la forma soluble de la pro-
teïna estimuladora de limfòcits B humana (BLyS) –una 
citocina clau en la supervivència i diferenciació cel·lular 
dels limfòcits B– sobreexpressada en els pacients amb 
LES i bloqueja així la unió amb el seu respectiu recep-
tor en les cèl·lules B.25

Es tracta del primer fàrmac biològic aprovat com a 
tractament específic del LES: l’any 2011 l’Agència Eu-
ropea del Medicament (EMA) va aprovar belimumab 
sobre la base dels estudis de fase III BLISS 52 i BLISS 
76 com a tractament adjuvant en pacients adults amb 
LES actiu, autoanticossos positius i un alt grau d’ac-
tivitat de la malaltia, tot i el tractament estàndard.25 
En tots dos estudis, belimumab administrat a dosis de 
10 mg/kg va ser superior al placebo en relació amb la 
taxa de resposta –definida mitjançant les puntuacions 
SELENA-SLEDAI i BILAG, i segons l’escala d’avalu-
ació global per part del cos mèdic– a la setmana 52:
–		 BLISS 52: belimumab 10 mg/kg 58%; placebo 

44%; OR = 1,55; IC95% = 1,10-2,19.
–		 BLISS 76: belimumab 10 mg/kg 43,2%; placebo 

33,5%, p = 0,01726, 27 (en l’estudi BLISS 76, be-
limumab 10 mg/kg no va demostrar superioritat 
respecte al placebo a les 76 setmanes de segui-
ment).27

L’anàlisi dels pacients inclosos amb una alta activitat 
de la malaltia va determinar una major magnitud de 
l’efecte de belimumab 10 mg/kg respecte al placebo.28

No disposem de dades sobre els efectes de belimu-
mab en pacients amb nefritis lúpica activa greu o lu-
pus amb afectació activa greu de l’SNC, per la qual 
cosa no recomanem el tractament amb belimumab en 
aquestes condicions.25

La pauta recomanada de belimumab és de 10 mg/kg 
els dies 0, 14 i 28, i posteriorment en intervals de 4 
setmanes; si no hi ha milloria en el control de la ma-
laltia després de 6 mesos de tractament, cal valorar 
la interrupció del tractament.25 Generalment és ben 
tolerat, tot i que en els assajos clínics es va observar 
una incidència lleugerament superior d’infeccions, re-
accions per la infusió i alteracions psiquiàtriques en 
els pacients tractats amb belimumab respecte dels 
tractats amb el placebo.26, 27 La taxa de mortalitat 
dels pacients tractats amb el fàrmac actiu també va 
ser lleugerament superior a la dels que van rebre el 
placebo, encara que en l’avaluació del medicament 
feta per l’EMA no es va identificar una causalitat di-
recta atribuïble a belimumab.29

Actualment, el Belimumab esta sent avaluat dins del 
Programa d’Avaluació, Seguiment i Finançament 
dels Tractaments Farmacològics d’Alta Complexitat 
(PASF-TAC) del CatSalut.

•	 RITUXIMAB
El rituximab és un anticòs monoclonal quimèric que 
s’uneix específicament a l’antigen CD20, expressat 
principalment pels limfòcits B, i en promou la deple-
ció mitjançant la citotoxicitat mediada per anticossos 
i pel complement.20

Recentment s’han publicat 2 assajos clínics aleato-
ritzats de fase II/III en pacients amb nefritis lúpica30 i 
en pacients amb LES moderat-greu sense afectació 
renal;31 cap dels 2 estudis va demostrar superioritat 
de rituximab respecte del placebo en relació amb les 
variables clíniques d’interès, tot i que una anàlisi post 
hoc suggereix una reducció en la incidència de brots 
greus de la malaltia en els pacients tractats amb ritu-
ximab.31 Aquests estudis presenten limitacions signi-
ficatives que en redueixen la validesa i l’aplicabilitat.32

Malgrat que el rituximab no té la indicació de LES i 
els assaigs clínics presenten resultats negatius, l’última 
guia de la SEMI sobre el maneig del LES n’esmenta 
l’ús off-label  en casos d’anèmia hemolítica i de trom-
bocitopènia greus, com a alternativa a azatioprina.8

La pauta de rituximab en el tractament de pacients 
amb LES no està definida; en els assaigs clínics es va 
administrar una dosi d’1 g els dies 1 i 15, repetint el 
cicle cada 24 setmanes.30,31; els esdeveniments adver-
sos més rellevants de rituximab són reaccions per infu-
sió greus, infeccions oportunistes i leucoencefalopatia 
multifocal progressiva –molt poc freqüent però greu.33

4. TRACTAMENTS EMERGENTS
Els avenços en el coneixement de les bases mole-
culars del LES han multiplicat els estudis de nous 
tractaments dirigits a les dianes moleculars clau en la 
patogènesi del LES. Actualment, diverses molècules 
com ara l’abatacept i l’atacicept –entre d’altres– es-
tan en diferents fases d’assaig clínic.22

5. TRACTAMENTS ADJUVANTS
En funció del tractament farmacològic administrat i 
de la situació clínica del pacient, podem considerar 
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l’ús d’àcid acetilsalicílic a dosis baixes, calci i vitamina 
D, bisfosfonats, estatines i antihipertensius –incloent 
inhibidors de l’enzim conversiu de l’angiotensina–; els 
estrògens es poden utilitzar, però cal fer una avalua-
ció dels riscs associats.13

	 Conclusions

L’objectiu del tractament del LES és controlar l’activi-
tat de la malaltia i evitar tant com es pugui l’aparició 
de brots i el dany irreversible derivat de la malaltia.

Dins d’aquest tractament, les mesures no farmaco-
lògiques inclouen l’ús de protectors solars, el control 
dietètic, l’exercici físic, i evitar el consum de tabac i 
les situacions d’estrès.

Pel que fa a la farmacoteràpia, actualment, no hi ha 
un tractament etiològic o curatiu definitiu per al LES, 
sinó simptomàtic per a les manifestacions d’aques-
ta malaltia, i globalment no es pot establir una pauta 
general de tractament, sinó que ha de ser flexible per 
adaptar-se en cada moment a la situació clínica del 
pacient, amb qui cal consensuar i avaluar beneficis i 
riscos. Així:
•		 Els AINE poden ser útils principalment en el trac-

tament de les manifestacions musculoesquelèti-
ques de la malaltia.

•		 Els glucocorticoides han estat la base del trac-
tament del LES durant anys, tant en brots aguts 
com en el tractament a llarg termini, però la seva 
toxicitat en limita l’ús.

•		 Els antipalúdics es consideren d’elecció en la ma-
joria de pacients amb LES, són efectius en la pre-
venció dels brots aguts de la malaltia i incremen-
ten la supervivència dels pacients a llarg termini.

•		 Els immunosupressors (ciclofosfamida, MMF, me-
totrexat i azatioprina) se solen utilitzar en casos 
d’afectació orgànica greu, amb diferents graus 
d’efectivitat i seguretat.

Quant a la teràpia biològica:
•		 Belimumab està aprovat per al tractament de pa-

cients amb LES actiu, autoanticossos positius i 
alta activitat de la malaltia, però tot i ser el tracta-
ment estàndard no es recomana en pacients amb 
afectació renal o de l’SNC.

•		 Rituximab es pot utilitzar en indicació off-label 
en casos d’anèmia hemolítica i trombocitopènia 
greus.

 
Els autors declaren que no tenen cap conflicte 
d’interès que pugui influir en les valoracions objecti-
ves i científiques del contingut d’aquesta publicació.
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	 Annex

Taula 1. Criteris del Col·legi Americà de Reumatologia (ACR) per al diagnòstic de lupus eritematós 
sistèmic (actualització de 1997)10

CRITERI DEFINICIÓ

Erupció malar Eritema fix, pla o elevat, sobre l’eminència malar amb tendència a respectar els plecs nasolabials

Erupció 
discoide

Plaques eritematoses elevades amb escates queratòtiques i taps fol·liculars; de vegades amb retracció en lesions 
antigues

Fotosensibilitat Erupció cutània que resulta d’una reacció anormal a la llum solar, segons història clínica o examen físic

Úlceres orals Ulceració oral o nasofaríngia, habitualment indolora, observada per un clínic

Artritis No erosiva en 2 o més articulacions perifèriques, caracteritzada per hipersensibilitat al tacte, tumefacció o embassa-
ment articular

Serositis Pleuritis: història de dolor pleurític, fregament pleural o embassament pleural o,
Pericarditis: documentada per electrocardiograma, fregament pericàrdic o embassament pericàrdic

Trastorns 
renals

Proteïnúria persistent > 0,5 g/dia o superior a 3+ si no es quantifica, o
Cilindres cel·lulars: eritròcits, hemoglobina, granulars, tubulars o mixtos

Trastorns 
neurològics

Convulsions: en absència de toxicitat medicamentosa i alteracions metabòliques conegudes com urèmia, cetoacidosi 
i alteracions electrolítiques, o
Psicosi: en absència de toxicitat medicamentosa i alteracions metabòliques conegudes com urèmia, cetoacidosi i 
alteracions electrolítiques

Trastorns 
hematològics

Anèmia hemolítica amb reticulocitosi, o
Leucopènia < 4.000/mm3 en 2 ocasions o més, o
Limfopènia < 1.500/mm3 en 2 ocasions o més, o
Trombocitopènia < 100.000/mm3 en absència de toxicitat medicamentosa

Trastorns 
immunològics

Titulació anormal d’anticossos antiDNA natius, o
Presència d’anticossos contra l’antigen nuclear Sm, o
Troballa d’anticossos antifosfolípids:
•	 nivells sèrics anormals d’anticossos anticardiolipina (IgG o IgM)
•	 resultat positiu per a l’anticoagulant lúpic utilitzant una metodologia estàndard, o
•	 resultat fals positiu durant un mínim de 6 mesos i confirmat per immobilització de Treponema pallidum o per la prova 

d’absorció d’anticossos fluorescents de treponema

Anticossos 
antinuclears

Titulació anormal d’anticossos antinuclears per immunofluorescència o prova equivalent en qualsevol moment i en 
absència de medicaments implicats
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