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Il Lupus eritematoso sistemico e stato, per decenni, sconosciuto a tutti
coloro che se ne scoprivano affetti e spesso mitizzato, in senso negativo,
anche dai medici.

Era uno spauracchio misterioso per i malati, ed una gravissima malat-
tia dalle mille forme e sintomi, per gli operatori sanitari.

Oggi, per fortuna, quasi tutti i medici informano il paziente del fatto
che si tratta di una patologia cronica ma controllabile, grazie all’uso piu
appropriato delle terapie e ai nuovi farmaci.

Tuttavia le caratteristiche di complessita della malattia restano inva-
riate; é per questo che questa “grande ingannatrice”, deve assoluta-
mente essere conosciuta da chi ne e affetto e possibilmente anche dal
medico di base.

Questo e il motivo per cui divulghiamo questo manuale, che contiene in-
teressanti spiegazioni sulla patogenesi del LES, oltre che utilissime re-
gole di vita e di primo controllo della malattia.

Per combattere nel migliore dei modi una malattia cronica, il medico ha
sempre bisogno di avere nel paziente un alleato intelligente e combat-
tivo. Desperienza insegna che il paziente “ideale” e quello che conosce
bene la malattia che lo ha colpito, gli effetti benefici dei farmaci pre-
scritti e gli accorgimenti necessari per ridurre al minimo quelli dan-
nosi. Il medico sa pero altrettanto bene che e pericoloso che il paziente
sia in questo specifico campo un autodidatta, consultando manuali me-
dici o riviste che trattano in maniera divulgativa i problemi della sa-
lute. Vi e infatti il grosso rischio di incappare in fonti di informazione
non aggiornate o, ancora peggio, con informazioni errate. Anche nel caso
migliore, il paziente non possiede il bagaglio necessario per poter pe-
sare correttamente le informazioni che ha davanti e non e percio quasi
mai in grado di utilizzarle in modo adeguato. Per questi motivi il medico
che fa ad un paziente la diagnosi di Lupus Eritematoso Sistemico (LES),
dovrebbe trovare il tempo di spiegare in maniera comprensibile cosa e
la malattia, il perché degli esami e delle terapie, le cose da fare o da evi-
tare per agevolare un rapido controllo dei sintomi o per prevenire le ri-
cadute.

Che i pazienti non solo vogliano conoscere la malattia ma abbiano il de-
siderio di sapere a che punto sono le ricerche nel mondo e come queste
si traducano poi nella pratica clinica e testimoniato dalla esistenza in
tutto il mondo di Gruppi di malati estremamente attivi che sollecitano
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continuamente i medici e le associazioni scientifiche a fornire infor-
mazioni sempre aggiornate sulla patologia che li ha colpiti. U'interesse
dei pazienti per la loro malattia spiega anche il successo di Icaro, il gior-
nalino della nostra associazione e delle sue relazioni scientifiche sem-
pre aggiornate e brillanti.

Abbiamo percio sentito la necessita di ristampare questo opuscolo, che
offriamo ai nostri iscritti, chiedendo ancora una volta la collaborazione
della Prof. Raffaella Scorza per la revisione e I’aggiornamento dell’ul-
timo capitolo.

Gruppo Italiano LES
www.lupus-italy.org
tel. 800 227978

Ottobre 2009



IL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Cos’e il LES?

Il LES é una malattia cronica caratterizzata da lesioni infiammatorie
causate da un’alterata reattivita immunitaria. Linfiammazione € cro-
nica e puo colpire qualsiasi tessuto od organo: & anzi la regola che nel
singolo paziente siano piu d’uno gli organi colpiti, tanto da meritare
alla malattia I’aggettivo “sistemico”.

Dalterata reattivita immunitaria del paziente é rivelata dalla presenza
nel siero di proteine particolari, gli anticorpi, che reagiscono con strut-
ture (antigeni) presenti sulle cellule o nei tessuti del soggetto. In uno
stesso soggetto possono esservi anticorpi diretti contro antigeni diversi;
quelli piu frequenti e caratteristici sono gli anticorpi anti-nucleo, che
reagiscono cioe con alcuni costituenti del nucleo cellulare (ritorneremo
piu avanti su questi concetti).

Perché LES?

“Perché LES?”. é la domanda che arriva solitamente per ultima, quando
la curiosita prende il sopravvento sulla preoccupazione suscitata dalla
diagnosi appena fatta. Ed ecco il perché di questo nome insolito: il ter-
mine Lupus era usato, nel Medio Evo, per indicare lesioni sfiguranti
della cute del volto. Alcune di queste malattie, ad esempio una forma
di tubercolosi cutanea nota come Lupus Vulgaris, producevano ulcera-
zioni sulle guance chiamate in modo fantasioso: morsi di lupo. Questa
forma di tubercolosi, ormai scomparsa nel mondo occidentale, era an-
cora abbastanza diffusa nell’Europa del 1800 ed era denominata, se-
condo I’antica terminolgia “Lupus Vulgaris”. Rifacendosi a questa
terminologia, il dermatologo francese Biett conio, proprio agli inizi del
diciannovesimo secolo, il termine di Lupus Erythematosus, per descri-
vere le lesioni cutanee eritematose, indurite e desquamanti che sfigu-
ravano il volto di un suo giovane paziente. Il nome LES fu coniato verso
la fine del secolo da un famoso medico americano, sir William Osler che
per primo capi di trovarsi di fronte ad una malattia sistemica, che non
sempre si accompagnava alle tipiche manifestazioni cutanee. La ma-
lattia fu a lungo considerata una malattia molto rara, dal momento che
venivano diagnosticati solo i casi piu gravi e conclamati. La svolta de-
cisiva nella storia del LES ha una data precisa: 1948. Fu in questo anno
infatti che un gruppo di medici della Mayo Clinic descrisse un esame
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del sangue che é stato il test diagnostico per il LES: il test delle cellule
LE. Questa scoperta, che ha facilitato enormemente la diagnosi anche
in una fase precoce della malattia, ha anche aperto la strada per I’in-
dividuazione di molti altri anticorpi nel siero dei pazienti con LES, in
particolare di quello piu specifico, ’anticorpo anti DNA.

Qual e la causa del LES?

La causa precisa non e nota. Esistono sicuramente dei fattori predi-
sponenti quali il sesso femminile, gli ormoni (estrogeni) e ’ereditarieta.
La predisposizione ereditaria e il sesso non sono pero da soli determi-
nanti nel provocare la malattia ma rappresentano il substrato su cui agi-
scono altri fattori scatenanti. Anche questi non sono completamente
conosciuti. Tra quelli noti sono i raggi ultravioletti e alcuni farmaci; &
anche probabile che un ruolo importante sia svolto dalle infezioni, so-
prattutto dalle infezioni virali croniche.

Che cosa succede in un paziente che ha il LES?

In tutti gli individui esistono cellule particolari, i linfociti, che hanno un
compito importantissimo: difendere ’organismo dalle aggressioni esterne
(agenti infettivi) e mantenerne I’identita attraverso I’eliminazione delle
cellule “estranee”, introdotte nell’organismo con un trapianto o diven-
tate tali, ad esempio per una trasformazione tumorale. Se il sistema non
c’e o viene distrutto le conseguenze sono disastrose: ’AIDS non & altro
che la manifestazione clinica piu conosciuta e drammatica della immu-
nodeficienza. A volte pero il sistema immunitario funziona in eccesso o
sbaglia addirittura bersaglio, aggredendo gli organi e i tessuti del pro-
prio organismo. Gli strumenti che esso impiega sono gli stessi che egli
adopera normalmente per difenderlo, cioe gli anticorpi e le cellule “kil-
ler”, chiamate cosi perché sono in grado di uccidere la cellula bersaglio.
é per questo che si parla di autoimmunita, cioé di immunita diretta con-
tro il “se stesso” (o “self” per gli addetti ai lavori).

Come fanno i fattori esterni a provocare autoimmunita?

I meccanismi sono sicuramente diversi e molto spesso concorrono in-
sieme. Prendiamo ad esempio in considerazione i raggi UV. Tutti sanno
che i bambini che vivono al mare non sono rachitici perché i raggi UV
provocano, a livello cutaneo, la formazione di vitamina D attiva, indi-
spensabile per un adeguato utilizzo del Calcio e quindi per un corretto
metabolismo dell’osso. Tutti sanno che un bambino malaticcio supera
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piu facilmente la stagione invernale se trascorre molti mesi al mare nella
stagione estiva. Pochi sanno pero che questa e in gran parte la benefica
conseguenza dell’attivazione del sistema immunitario ad opera della vi-
tamina D, prodotta sotto lo stimolo del sole. I’esposizione prolungata ai
raggi solari, ma anche alle lampade abbronzanti, provoca pero un altro
effetto, anche questo ben noto, la frammentazione dei nuclei delle cel-
lule e la liberazione di antigeni nucleari. I’azione attivante sul sistema
immunitario della pelle e la presenza nello stesso luogo di antigeni nu-
cleari (il piu importante di tutti € proprio il DNA), rappresentano per i
soggetti suscettibili al LES un cocktail micidiale che puo portare alla
rottura della tolleranza al self.

11 ruolo degli agenti infettivi, in particolar modo dei virus, puo essere
visto allo stesso modo: un eccesso di stimolo e la presentazione di un au-
toantigene. é infatti vero che le proteine dei virus e dei batteri hanno
numerosissime somiglianze con molti antigeni umani. In presenza di un
sistema immunitario difettoso che non riesce a controllarsi bene o che
non é in grado di distinguere con precisione il “self” dal “diverso” I’in-
fezione puo rompere la tolleranza e causare autoimmunita. Questo tanto
piu si verifica quanto piu ’infezione si protrae nel tempo. Questo spiega
un apparente paradosso: ’aumentata frequenza di malattie autoimmuni
nei soggetti con deficit immunitari che rendono piu difficile eradicare
I’infezione in tempi brevi.

Il meccanismo con cui agiscono i farmaci, e sono moltissimi, non e chia-
rito. Quello che si sa e che possono intervenire direttamente modifi-
cando la risposta immunitaria o possono anch’essi agire perché hanno
somiglianze parziali con gli antigeni dell’ospite.

Quali sono le conseguenze dell’autoimmunita?

Quando le cellule e gli anticorpi del sistema immunitario difendono
PPorganismo dagli attacchi che prevengono dall’esterno (il non self) non
agiscono da soli. Nella loro azione si fanno aiutare da altre cellule (quali
ad esempio i macrofagi o i neutrofili) e da fattori solubili (ad esempio
il complemento e le citochine) che agiscono in maniera del tutto aspe-
cifica ma che sono in grado di aumentare la forza e P’efficienza del-
I’azione difensiva. L’intervento di questi amplificatori aspecifici della
risposta immunitaria provoca un processo infiammatorio nel tessuto o
nell’organo dove essa si svolge. Se tutto avviene in maniera armonica e
controllata I’infiammazione non provoca alcun danno all’ospite e passa
del tutto inosservata. Quando la reazione immunitaria € eccessiva, la
sua amplificazione puo provocare grossi danni, ed & quello che di solito
succede quando i linfociti sbagliano bersaglio e aggrediscono il self.



Come avviene questa autoaggressione nel LES?

Non esiste un unico modo di autoaggressione. I meccanismi immuno-
patologici, cosi vengono chiamati dagli addetti ai lavori, sono tanti e
possono essere contemporaneamente in gioco nel paziente con il LES.
Alcune manifestazioni sono dovute alla produzione di anticorpi che si
legano insieme al complemento sulla membrana delle cellule del san-
gue facilitandone la distruzione da parte dei fagociti della milza e del
fegato. é questo ad esempio il meccanismo responsabile dell’anemia
emolitica o della leucopenia (calo dei globuli bianchi) autoimmune pre-
sente in molti pazienti con LES. In altri casi sono i linfociti T citotossici
che insieme alle cellule NK (Killer naturali) aggrediscono le cellule di
un organo provocandone la distruzione. é questo ad esempio il mecca-
nismo coinvolto nella patogenesi dell’epatite lupica. Nella maggior
parte dei pazienti pero la causa principale di danno & dovuta alla for-
mazione di anticorpi che reagiscono con antigeni solubili formando dei
complessi immuni che precipitano a livello dei tessuti. Gli immuno-
complessi legano il complemento e lo attivano, inducendo cosi la for-
mazione di sostanze dotate di forti proprieta infiammatorie. Sul luogo
della reazione accorrono prontamente altri globuli bianchi, in partico-
lare i neutrofili, cellule che hanno una funzione di “spazzino”, pronti a
rimuovere i complessi precipitati. Per svolgere in maniera efficiente la
loro funzione queste cellule sono dotate di enzimi in grado di digerire
le molecole inglobate. Svolto il compito, i neutrofili muoiono sul campo
e, rilasciando tutti quegli enzimi, provocano un danno non indifferente.

Tutti gli immunocomplessi sono dannosi?

Certamente no. La formazione degli immunocomplessi € infatti un pro-
cesso naturale diretto alla eliminazione degli antigeni estranei. Una
volta formati, vengono rimossi dalle cellule fagocitarie cioe dagli spaz-
zini dell’organismo, categoria cellulare di cui fanno appunto parte i ma-
crofagi e i neutrofili. La formazione e la rimozione dei complessi
immuni avviene comunemente nell’organismo senza che il processo dia
segno di sé. I complessi immuni che si formano nel LES hanno pero al-
cune particolari caratteristiche che sono alla base della loro patogeni-
cita. In primo luogo gli antigeni coinvolti sono “autoantigeni”, sono cioe
continuamente prodotti nell’organismo portando ad una attivazione pe-
renne della produzione di anticorpi. In secondo luogo, i complessi che
si formano, e nei quali I’antigene € in eccesso rispetto all’anticorpo, ri-
mangono in circolo e vanno a precipitare in corrispondenza di quelli
che sono dei veri e propri filtri interposti sulla circolazione: il filtro re-
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nale, la barriera ematoencefalica, la rete capillare. Ed & proprio I’in-
fiammazione, che neutrofili e complemento sono in grado di dare, che
rappresenta la causa piu frequente di danno tissutale nei pazienti con
LES. Gli immunocomplessi sono ad esempio coinvolti nella patogenesi
della nefrite lupica, della vasculite cerebrale, nelle classiche lesioni
della pelle e cosi via. Dantigene piu importante € proprio il DNA, che
costituisce la componente essenziale dei nuclei delle cellule umane e
nella cui spirale € racchiuso il codice di informazione indispensabile
per la vita.

Chi soffre di LES?

Molte malattie autoimmuni mostrano una spiccata predilezione per il
sesso femminile. Il LES segue la regola con una importante peculiarita,
quella di colpire prevalentemente le donne in eta fertile: su 10 donne
colpite dalla malattia, 6 presentano i primi sintomi trai 13 e i 50 anni,
cioe nell’arco di vita compreso tra la prima mestruazione (menarca) e
la menopausa. Ed e proprio in questa fascia di eta che, in tutto il mondo,
le donne malate superano come numero gli uomini con un rapporto di
9 a 1. Tale rapporto si riduce drasticamente quando la malattia insorge
dopo i 55 anni, mentre vi € anzi una leggera prevalenza dei maschi tra
i pazienti che sviluppano la malattia in eta infantile.

I1 LES e una malattia frequente?

I1 LES e diffuso in tutte le aree geografiche, con una prevalenza che ap-
pare influenzata da fattori climatici e razziali. Benché cifre precise siano
difficili da ottenere, il LES sembra essere piu frequente nei paesi me-
diterranei e nelle zone del Sud-Est asiatico che non ad esempio in Sco-
zia e nei paesi del Nord-Europa; colpisce di piu i negri e gli orientali
che non i bianchi: per i Caucasici europei e nord-americani si ha una
prevalenza di 15-50 casi/100.000 abitanti, ed un’incidenza (cioé nuovi
casi ogni anno) da 2 a 8 casi/100.000 abitanti; per i negri del Nord-Ame-
rica queste cifre vanno triplicate. Le cifre salgono in maniera dramma-
tica se, invece di considerare I’intera popolazione, si prendono in esame
solo i soggetti piu a rischio, cioe le donne tra i 13 e i 55 anni di eta. Gli
studi piu recenti mostrano infatti che ogni anno, all’interno di questa fa-
scia di eta, 1 donna bianca su 1000 sviluppera il LES (il numero € 4 volte
piu alto nella razza negra).

E’ evidente percio che il LES non puo piu essere considerata una ma-
lattia rara. Non solo, gli studi pitu recenti suggeriscono che il numero di
nuovi casi tende via via ad aumentare e che solo in parte tale aumento
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e legato a una migliore conoscenza della malattia e quindi ad una mi-
gliore e piu precoce diagnosi anche dei casi lievi.

Esiste una predisposizione al LES?

Sicuramente esiste una predisposizione individuale che dipende dal
corredo genetico dell’individuo. Nei pazienti di razza caucasica la ma-
lattia sembra prediligere i soggetti che hanno un particolare antigene
di istocompatibilita, ’antigene HLA-DR3. Questo antigene conferisce
un rischio di ammalare di LES che e da 2 a 4 volte quello di un soggetto
che non ha questo antigene. Il LES e anche piu frequente nei soggetti
che hanno un deficit genetico di alcune frazioni complementari o della
produzione delle immunoglobuline IgA.

Come vedremo piu avanti, il LES & una malattia estremamente poli-
morfa. Questo polimorfismo si rispecchia anche a livello genetico e in-
fluenza in maniera diversificata le caratteristiche cliniche e sierologiche
della malattia. Nell’animale da esperimento questo € molto chiaro: il
LES si presenta infatti diversamente nei diversi ceppi di topi, che svi-
luppano naturalmente la malattia ma che differiscono per corredo ge-
netico

LES MURINO: CARATTERISTICHE CLINICHE E SIEROLOGICHE
NZB NZBxNZW MRL/1 BXSB

Glomerulonefrite + +++ +++ +++
Atrofia timica +++ +++ +++ +++
Iperplasia linfoide + + +++ +
Arterite 0 0 +++ 0
Infarto miocardico + + + +
Artrite 0 0 +++ 0
Anti-DNA + ++ +++ ++
CIC ++ +++ +++ +++
Anti-Sm + + ++ +
Fattore reumatoide 0 0 +++ 0
Anti-eritrociti +++ +++ 0 +++
NTA +4++ +++ 0 +4++

Nell’'uomo questo rapporto € meno evidente. Anche nell’'uomo pero e
stato possibile individuare un rapporto tra le caratteristiche genetiche
del paziente e il tipo di autoanticorpi che egli produce, o il tipo di ma-
nifestazioni che prevalgono nel quadro clinico.
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CONCORDANZA PER ALTERAZIONI CLINICHE E BIOUMORALI
IN COPPIE DI GEMELLI MONOZIGOTI AFFETTI DA LES

Carattere Livello di concordanza
Ipergammaglobulinemia 100%
Anticorpi anti-nucleo 100%
Fotosensibilita 80-90%
Eritema a farfalla 80-90%

LED 50%
Alopecia 50%
Sierosite 50%
Proteinuria 50%
Wasserman falsamente positiva 25%

Per combattere il LES avremo armi piu efficaci?

Uno degli obiettivi principali della ricerca sul LES oggi e proprio quello
di individuare strumenti di terapia piu selettivi ed efficaci privi (o
quasi) di effetti collaterali dannosi. Una tappa fondamentale e identi-
ficare con precisione gli attori e i meccanismi responsabili del danno
d’organo nel singolo paziente.

Un grande aiuto in tal senso lo ha fornito lo studio dei modelli speri-
mentali di LES e le conoscenze ottenute nei diversi ceppi di topi sono
state molto utili a individuare nuove possibili opzioni terapeutiche: gli
anticorpi antiidiotipo in grado di bloccare la sintesi di anticorpi anti-
DNA o di anticorpi anti-fosfolipidi; gli anticorpi anti HLA in grado di
bloccare la presentazione dell’antigene; I’infusione di una citochina, il
TNF (fattore di necrosi tumorale) che € in grado di curare la glomeru-
lonefrite che si manifesta nei ceppi di topi “cattivi produttori di TNF”>.
Gli esempi possibili sono tanti ma sono, almeno per ora, poco applica-
bili all’uomo.
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CARATTERISTICHE CLINICHE € DECORSO DEL LES

Nel 1972, ’americano Edmund Lawrence Dubois, considerato uno dei
massimi esperti della malattia, affermo: “se un medico conosce il LES
in tutte le sue manifestazioni cliniche e implicazioni diagnostiche, avra
in sovrappiu tutto il resto della clinica”. Chiunque abbia una certa espe-
rienza di LES non puo che condividere senza riserve I’affermazione del
grande clinico americano. Alla stessa conclusione puo giungere anche
un profano scorrendo rapidamente il lungo elenco (e sono solo le piu
frequenti) delle possibili manifestazioni cliniche riportate nella Tabella.

LES - MANIFESTAZIONI CLINICHE PIu COMUNI (Dubois, 1963)

- [ARTRITE ED ARTRALGIA | 91.6%
- |[FEBBRE | 83.6%
- [CELLULE LE ANA . 75.7%195%
- [ALTERAZIONI CUTANEE | 71.5%
- [ADENOPATIA | 58.6%
- [ANEMIA b <11 g/dl) | 56.5%
—  [ANORESSIA, NAUSEA,VOMITO | 53.2%
- |DISPROTIDEMIA | 53%

- |[MIALGIE | 48.2%
- [ALTERAZIONI RENALI 46.1%
- [PLEURITE | 45%

- |[LEUCOPENIA | 42.6%
- [PERICARDITE 30.5%
- [VERS.PL. 30.3%
- |SNC 25.5%

Da una lettura piu attenta egli trarra poi alcune interessanti osservazioni:
la prima & che non vi e dubbio alcuno sul carattere sistemico della malat-
tia; la seconda é che proprio le manifestazioni piu frequenti, quali la feb-
bre, i dolori articolari, la sensazione di stanchezza, sono del tutto
aspecifiche e comuni a molte malattie, anche a quelle piu diffuse e “ba-
nali” come le sindromi influenzali; la terza e che essendo molto variabile
la frequenza delle manifestazioni cliniche, non saranno tutte presenti in
tutti i pazienti. Effettivamente non esiste un quadro clinico “tipico” di
LES e puo capitare che una identica diagnosi di LES sia formulata per
due pazienti che non abbiano altro in comune che la positivita degli anti-
corpi anti-nucleo (ritorneremo piu avanti sul significato di questo dato).
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Sintomi generali

Nella fase di attivita della malattia la maggior parte dei pazienti pre-
senta sintomi “banali” quali febbre, stanchezza, dolori muscolari e arti-
colari. La febbre € in genere “intermittente” (ci sono cioe dei periodi
nella giornata durante i quali il paziente e sfebbrato) per lo piu non pre-
ceduta da brividi. La diagnosi e spesso quella di “influenza” o piu in ge-
nerale di “infezione” tanto che, perdurando la sintomatologia, il paziente
viene spesso trattato con antibiotici che sono naturalmente inefficaci.
A volte i sintomi sono sottovalutati, soprattutto se la febbre non e ele-
vata; non e raro che, dopo un periodo di tempo piu o meno lungo, i sin-
tomi scompaiano, per ritornare a distanza di mesi in forma piu grave. La
aspecificita della sintomatologia d’esordio e il fatto che la malattia possa
andare incontro almeno in apparenza a remissione spontanea, rappre-
sentano due importanti cause del ritardo diagnostico del LES.

I1 LES discoide (LED)

Le manifestazioni cutanee del Lupus sono un aspetto molto importante
della malattia. Lo si puo capire dal fatto che, come abbiamo gia detto,
il nome della malattia deriva proprio da lesioni cutanee caratteristiche,
conosciute con il nome di Lupus discoide. In realta il LED, pur essendo
molto caratteristico non € tra le lesioni cutanee piu frequenti del LES,
dal momento che e presente solo nel 20% dei pazienti con la malattia
sistemica. Le lesioni cutanee hanno forma rotondeggiante, sono di co-
lorito rosso-violaceo e interessano soprattutto il volto, i padiglioni au-
ricolari e il cuoio capelluto. Al tatto le lesioni si presentano squamose
a causa della proliferazione delle cellule che formano lo strato corneo
della cute. Le squame sono fortemente adese, tanto che il loro distacco
provoca dolore. Col passare del tempo la lesione tende a schiarirsi, a di-
ventare atrofica e, se non si interviene in tempo, puo lasciare una cica-
trice permanente.

Se e vero che solo una piccola parte dei pazienti affetti da LES presenta
le tipiche lesioni del LED, bisogna dire che tra tutti i soggetti che pre-
sentano questa particolare forma di malattia cutanea solo una minima
parte (5% circa) sviluppera successivamente manifestazioni sistemiche.
Questa affermazione é valida per tutte le forme del Lupus cutaneo,
anche per quelle con lesioni molto estese.

Nei soggetti con LED, senza altri sintomi apparenti, € comunque possibile
fare una diagnosi precoce di LES utilizzando un test particolare: il lupus
band test che mette in evidenza, con I’'immunofluorescenza indiretta, la
presenza di anticorpi e complemento nella zona di passaggio tra la zona
piu superficiale e lo strato piu profondo della pelle (la giunzione “dermo-
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epidermica” per gli addetti ai lavori). Il test, eseguito su un pezzettino di
cute prelevata con biopsia di una zona apparentemente indenne risulta
positivo nei pazienti con LES sistemico ma non con Lupus cutaneo.

Altre lesioni della cute e delle mucose

A volte le lesioni eritematose si localizzano alle guance e al dorso del naso
assumendo un aspetto “a farfalla”. Contrariamente al LED & una manife-
stazione che & quasi sempre indicativa di malattia sistemica, anche se
come il LED é presente in una piccola percentuale di pazienti (20%-30%).
Molto piu frequenti delle lesioni “tipiche” sono le lesioni cutanee,
spesso pruriginose, che per aspetto e distribuzione sono del tutto indi-
stinguibili dalle reazioni allergiche ai farmaci. A volte si tratta di vere
e proprie “reazioni da farmaci”: & ad esempio nota, anche se inspiegata,
la frequente ipersensibilita dei pazienti con LES alla penicillina e ai
suoi derivati (quali ’amoxicillina). Altre volte si tratta di espressione di
attivita della malattia, soprattutto nei pazienti nei quali vi & un forte
consumo di complemento. Spesso le lesioni cutanee compaiono dopo
un’esposizione anche breve ai raggi solari. I pazienti con LES hanno in-
fatti una spiccata fotosensibilita che, come vedremo, gioca un ruolo im-
portante nella patogenesi stessa della malattia.

Quando Pl’infiammazione coinvolge i piccoli vasi cutanei (si ha cioe una
“vasculite”) si hanno piccole lesioni irregolari che si localizzano general-
mente nelle zone periungueali o ai polpastrelli delle mani. La vasculite cu-
tanea puo anche provocare un quadro del tutto simile all’orticaria.
Alcuni pazienti possono presentare il fenomeno di Raynaud che si ma-
nifesta con un tipico pallore alle dita delle mani e dei piedi che, in una
fase successiva tendono a diventare violacee. Il fenomeno di Reynaud
si manifesta in genere dopo esposizione al freddo e non € patognomo-
nico di LES. Si trova infatti con maggiore frequenza in altre malattie del
connettivo (ad es. la sclerodermia) ed e presente anche nei soggetti sani.
Le lesioni che interessano le mucose (labbra, cavo orale, mucose geni-
tali, etc.) sono del tutto simili a quelle che interessano la cute. Sono
pero meno frequenti. Caratteristiche sono le ulcere orali che si verifi-
cano nel 20%-30% dei pazienti e che possono essere localizzate sia sul
palato duro che sul palato molle.

Capelli

Nelle fasi di attivita della malattia vi & spesso un’accentuata perdita di
capelli, che si ritrovano, al risveglio, sul cuscino in grande quantita. La
caduta dei capelli a ciocche provoca la comparsa di vere e proprie aree
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di calvizie (in termine tecnico “alopecia”). Anche le chiazze di LED sul
cuoio capelluto possono dare alopecia.

Articolazioni, muscoli, tendini

La maggior parte dei pazienti affetti da LES soffre di dolori articolari
che, insieme alla stanchezza, alla febbre e ai dolori muscolari rappresen-
tano le manifestazioni piu frequenti all’esordio della malattia. Molto
spesso i dolori non si accompagnano a segni evidenti di infiammazione
delle articolazioni o dei muscoli colpiti. Tuttavia possono essere molto
forti, tanto da impedire al paziente di compiere le normali attivita. A volte
i dolori sono generalizzati e danno quella tipica sensazione di “ossa rotte”
che chiunque abbia avuto un’influenza conosce molto bene. Altre volte
sono piu localizzati, con una predilezione per le piccole articolazioni delle
mani e dei polsi, anche se sono spesso colpite anche le grosse articola-
zioni (gomiti, spalle, ginocchia, caviglie). In tutti i casi ’'interessamento &
simmetrico: sono cioe colpite tutte e due le mani, i polsi, ecc.

La presenza di artrite, cioe di segni evidenti di infiammazione articolare,
si ha nel 70% circa dei pazienti. Le articolazioni colpite sono gonfie, ar-
rossate e dolenti, ma vi &€ quasi sempre una sproporzione tra il dolore che
il paziente riferisce e il quadro obiettivo. Anche in questo caso prevale
I’interessamento simmetrico delle piccole e medie articolazioni.

A volte, nei pazienti piu anziani, soprattutto nelle fasi iniziali, quando
il quadro clinico non € chiaro, puo esser fatta diagnosi di Artrite Reu-
matoide (AR). In realta I’equivoco puo essere chiarito in fretta con
P’aiuto degli esami di laboratorio e della radiologia. Contrariamente a
quanto capita nei pazienti con AR, nella maggior parte dei pazienti con
LES, 'infiammazione non interessa direttamente i capi articolari ma
piuttosto le strutture periarticolari, come i tendini. Questo ha una im-
portante conseguenza clinica: a differenza dell’Artrite Reumatoide, I’ar-
trite del LES non € quasi mai deformante e, dominata I’infiammazione,
P’articolazione ritorna completamente normale.

Cuore e Polmoni

Sono i foglietti che rivestono il cuore e i polmoni, pericardio e pleura,
ad essere piu frequentemente colpiti. Nel caso della pericardite il pa-
ziente avverte un dolore dietro lo sterno, che peggiora stando sdraiato
nel letto e che tende ad irradiarsi verso i vasi del collo. I pazienti con
pleurite avvertono generalmente un dolore alla base del torace che si
accentua con gli atti della respirazione e tende a risalire posteriormente
in alto fino alla scapola. Non raramente I’infiammazione provoca un ac-
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cumulo di liquido (versamento) tra i foglietti pleurici con conseguente
impaccio alla respirazione. Il versamento pericardico, se abbondante,
puo ostacolare il normale lavoro del cuore. In realta le conseguenze non
sono mai drammatiche perché la pleurite e la pericardite rispondono
bene e rapidamente alle terapie.

Molto meno frequenti sono I’interessamento del muscolo cardiaco e delle
valvole. Tipica ma molto rara € I’endocardite di Libman-Sacks, nella
quale vi e la formulazione di trombi localizzati soprattutto sulla valvola
mitrale e sulla valvola tricuspide. Ancor piu rara € la polmonite lupica,
tanto che la presenza di un addensamento polmonare alla radiografia
del torace deve sempre far sospettare, come prima ipotesi, I’esistenza di
un processo infettivo.

Rene

Linteressamento renale € molto frequente, dal momento che colpisce il
40%-50% dei pazienti con LES. é anche una delle localizzazioni piu “pe-
ricolose”. Nell’organismo i reni hanno un ruolo molto importante: quello
di depurare il sangue da tutte le scorie del metabolismo mantenendone
inalterate le proprieta. Sono cioe dei filtri intelligenti che eliminano cio
che e inutile o dannoso e trattengono cio che serve. Ogni rene contiene al
suo interno tante piccole unita di filtrazione, chiamate glomeruli, ognuno
dei quali collegata ad una struttura, il tubulo, che controlla I’operato del
glomerulo, riassorbendo quelle sostanze che non devono essere eliminate
e regolando la quantita di urina che viene formata. Nei pazienti con LES
Pinfiammazione coinvolge di regola i glomeruli, in maniera piu o meno
estesa, alterandone quindi la funzione di filtro. Saranno percio presenti
nelle urine in quantita abnormi proteine, globuli rossi, globuli bianchi; al
contrario saranno trattenute nel sangue le scorie derivanti dal metaboli-
smo, si avra pertanto un aumento dell’azotemia e dei livelli di creatinina
e di acido urico. Tanto piu numerosi saranno i glomeruli colpiti, tanto
maggiore sara ’alterazione della funzione renale fino a rendere neces-
sario il ricorso alla dialisi artificiale.

Riconoscere precocemente e curare adeguatamente la nefrite lupica e
percio molto importante anche se non sempre facile: fra tutte le manife-
stazioni del LES il coinvolgimento renale e, infatti, il piu insidioso. Men-
tre i dolori articolari o gli eritemi cutanei inducono il paziente a rivolgersi
al medico con sollecitudine, ’infiammazione che colpisce i reni puo es-
sere ignorata, finché non si sia instaurato un danno irreversibile. La mag-
giore conoscenza del LES da parte del medico generico, con accorciamento
dei tempi di diagnosi, e ’attento monitoraggio della funzionalita renale e
delle urine ha al giorno d’oggi ridotto di molto questa evenienza.
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Sistema nervoso centrale

Nel LES P’interessamento del Sistema Nervoso Centrale & abbastanza
frequente, in alcune casistiche supera il 60%. Puo assumere diverse
forme: mal di testa, disturbi della personalita, vere e proprie psicosi,
manifestazioni di tipo epilettico con convulsioni generalizzate, disturbi
di tipo ischemico dovuti all’ipoafflusso di sangue al cervello.

I disturbi della sfera affettiva, i deficit della capacita di concentrazione
e i disturbi del comportamento che si presentano in un paziente con
malattia cronica, specie se ancor giovane, vengono generalmente in-
terpretati dal medico curante, dai famigliari, ma anche dallo stesso pa-
ziente, come una reazione ansioso-depressiva alla malattia stessa e/o
alle sue cure. In particolare si tende ad imputare molti dei disturbi del-
I’'umore alla terapia steroidea. Questa interpretazione € sicuramente
vera solo per alcuni pazienti con LES. In altri casi infatti, le manifesta-
zioni psichiche, sono chiaramente legate alle fasi di attivita della ma-
lattia, peggiorano con la sospensione dello steroide e regrediscono, al
contrario, completamente con la terapia immunosoppressiva. Piu rare
sono le vere manifestazioni psicotiche, con fasi di eccitazione mania-
cale o depressione grave, o con vere e proprie dissociazioni schizofre-
niche. D'origine delle manifestazioni psichiatriche del LES non e ancora
chiarita. Nel liquor cefalo-rachidiano di tali pazienti sono stati dimo-
strati anticorpi diretti contro alcuni costituenti delle cellule del Sistema
Nervoso Centrale e contro i neurotrasmettitori, cioe contro quelle so-
stanze che sono responsabili della trasmissione dell’impulso nervoso. é
pertanto possibile, anche se non definitivamente provato, che come
altre manifestazioni del LES, anche le manifestazioni psichiatriche ab-
biano alla base un meccanismo autoimmune.

Le convulsioni epilettiche sono al giorno d’°oggi meno frequenti che in pas-
sato. Questa riduzione va attribuita principalmente a due fattori. In primo
luogo, sono molto meno i pazienti che sviluppano complicanze che danno
convulsioni (ad esempio I'uremia, cioé lo stadio terminale dell’insuffi-
cienza renale). In secondo luogo e stata bandita dalla terapia la clorochina,
che, contrariamente alla idrossiclorochina che I’ha oggi sostituita, era do-
tata anche alle dosi terapeutiche di notevoli proprieta convulsivanti.

Nel 10-15% dei pazienti affetti da LES possono insorgere sintomi legati
ad un alterato afflusso di sangue al cervello. Questi attacchi ischemici
possono essere transitori (TIA) o possono provocare disturbi perma-
nenti della motilita (paralisi) e/o del linguaggio. Questi disturbi si ve-
rificano solitamente nei soggetti che hanno degli anticorpi particolari,
gli anticorpi anti-fosfolipidi, che sono in grado di indurre la formazione
di trombi e quindi ’occlusione dei vasi interessati.

Il mal di testa € un sintomo abbastanza frequente; puo avere diversi tipi
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di localizzazione e puo assumere la forma della comune emicrania. A volte
€ un segno premonitore degli accidenti vascolari o degli attacchi epilettici.

Manifestazioni ematologiche

Nel 35-60% dei pazienti vi puo essere, spesso in coincidenza con ’esor-
dio della malattia, un ingrossamento generalizzato delle linfoghiandole,
simile a quello che si ha in alcune infezioni virali. In alcuni casi viene
addirittura sospettato un linfoma, cioé un tumore primitivo delle linfo-
ghiandole. Meno frequente e I’ingrossamento della milza, che si ri-
scontra nel 10% dei pazienti. L’alterazione ematologica piu frequente &
la leucopenia, cioé un calo significativo e persistente dei globuli bian-
chi (<4000/mmc). Sono diminuiti sia i granulociti neutrofili (che costi-
tuiscono la porzione piu rilevante dei globuli bianchi) che i linfociti.
Anche quando non diminuiscono i neutrofili, se il LES e in fase attiva,
vi e di regola la linfopenia. Causa di cio sono anticorpi diretti contro le
cellule bianche del sangue (anti-granulociti e anti-linfociti) che, fissan-
dosi alle cellule, ne facilitano la rimozione da parte della milza.

In alcuni pazienti gli anticorpi possono essere diretti contro le piastrine;
quando il numero di piastrine circolanti & molto basso si possono avere
emorragie pericolose (ad es. emorragie cerebrali). Un segno che il nu-
mero di piastrine non e piu sufficiente a garantire la normale coagula-
zione del sangue e la comparsa di epistassi (sangue dal naso) o di
sanguinamento gengivale durante la pulizia dei denti.

D’anemia é un rilievo frequente nei pazienti con LES. In alcuni casi e do-
vuta alla presenza di anticorpi diretti contro i globuli rossi. In altri casi &
dovuta ad un’alterazione del trasporto del ferro, che non viene cosi utiliz-
zato per la sintesi dell’emoglobina, principale costituente del globulo
rosso. Questa particolare anemia, caratteristica delle malattie infiamma-
torie croniche, si trova soprattutto nei pazienti che hanno avuto una dia-
gnosi tardiva e che non sono ben controllati dalla terapia. Nei pazienti con
LES e anche frequente un altro tipo di anemia, quella da carenza di ferro:
nella maggior parte dei casi si tratta infatti di giovani donne in eta fertile
che non sempre compensano, con un’adeguata alimentazione, la perdita di
ferro legata ai flussi mestruali.

I1 LES nei maschi e negli anziani € meno grave?

Considerate le caratteristiche epidemiologiche della malattia e abba-
stanza naturale che i non addetti ai lavori siano indotti a ritenere che la
malattia possa avere nei maschi un andamento piu lieve. In realta, coloro
che si occupano di LES sanno bene che queste conclusioni sono sba-
gliate: il LES nei maschi e clinicamente simile a quello delle donne e la
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gravita e strettamente dipendente dalle localizzazioni.

Lo stesso discorso sembra essere valido per i rari pazienti nei quali la
malattia esordisce in eta avanzata, anche se non mancano gli speciali-
sti che sostengono che negli anziani il LES & piu “benigno”. In realta
anche questi pazienti vanno seguiti con molta attenzione dal momento
che sono nettamente maggiori gli effetti dannosi delle terapie, in par-
ticolare della terapia steroidea.

E nei bambini?

II LES nei bambini é sicuramente una malattia molto grave che, per il
sommarsi di molti fattori negativi ha, ancora oggi, una prognosi netta-
mente peggiore di quella dell’adulto. In primo luogo la malattia tende di
per sé ad essere piu grave, dal momento che Pinteressamento del rene,
del cuore e del cervello sono piu frequenti che non nell’adulto. In se-
condo luogo la terapia pone problemi non indifferenti, dal momento che
la terapia steroidea spesso necessaria ha grossi effetti negativi sull’ac-
crescimento, mentre nei bambini gli immunosoppressori piu facilmente
facilitano I’insorgenza di infezioni anche gravi.

Non & raro che la malattia sia diagnosticata con notevole ritardo. Come
si e detto, nei bambini il coinvolgimento dei reni € molto piu frequente
che negli adulti, gia all’esordio della malattia. Molto spesso non vi sono
altri sintomi o segni che mettono in sospetto, e la diagnosi viene fatta
quando insorgono chiari segni di insufficienza renale e il danno puo es-
sere irreparabile. Molti bambini in eta scolare presentano frequenti epi-
sodi di tonsillite o di faringite da streptococco. Questa condizione porta
ad un aumento nel sangue del TAS (titolo antistreptolisinico), cioe degli
anticorpi diretti contro il germe che non pochi chiamano erroneamente
“il reumatismo nel sangue”. Questo crea molta confusione tra i non tec-
nici; purtroppo, se un bambino ha, come esordio del LES, dolori articolari,
febbre e aumento della VES, in presenza di un TAS elevato, il medico
tende a fare diagnosi di malattia reumatica, commettendo un errore as-
solutamente comprensibile ma che puo essere grave. Altre volte sono i
genitori a sottovalutare i dolori articolari, che non sono accompagnati da
alcun segno obiettivo di infiammazione, etichettandoli con un modo di
dire ancora molto diffuso come “dolori legati all’accrescimento”.

Puo anche succedere che il bambino (e il caso soprattutto degli adole-
scenti) rifiuti la malattia e non segua diligentemente gli esami e le te-
rapie prescritte.

In realta, molti specialisti ritengono che la maggiore gravita del LES nei
bambini dipenda proprio da questi due fattori, il ritardo della diagnosi e
P’indisciplina del paziente, fattori che possono e debbono essere eliminati.
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LES € GRAVIDANZA

La gravidanza e un evento “fisiologico” atteso per le donne giovani. Poiché
il LES colpisce in prevalenza le donne giovani e evidente che la decisione
“se e come affrontare la gravidanza” rappresenti per medico e paziente un
problema frequente ed importante. Fino a pochissimi anni fa molti medici,
spinti da un eccesso di prudenza sconsigliavano la gravidanza ad una pa-
ziente con LES. Oggi non & piu cosi a patto che, come vedremo in questo ca-
pitolo, si seguano regole precise prima, durante e dopo la gravidanza.

La malattia si riacutizza durante la gravidanza?

In linea generale si puo dire che non esiste un aumentato rischi di riacutiz-
zazione della malattia durante la gravidanza. é anzi vero che spesso la ma-
lattia migliora spontaneamente. Cio si verifica pero quando la gravidanza
€ avviata in un periodo di buon controllo della malattia. In caso contrario
si possono avere riacutizzazioni che possono mettere a rischio la vita stessa
del paziente. Sono particolarmente gravi le riacutizzazioni che si verificano
nelle pazienti con grave nefropatia lupica in fase di attivita. In questi casi
si puo avere I’evoluzione rapida verso I’insufficienza renale e lo sviluppo di
crisi eclamptiche con grave rischio sia per la madre che per il feto.

Per evitare inutili rischi la prima regola & quindi “programmare” la gra-
vidanza di comune accordo con il medico, in una fase di remissione piu
o meno stabile della malattia. In questo caso anche i pazienti con ne-
fropatia possono avere una gravidanza priva di complicanza.

La malattia puo riacutizzarsi dopo il parto?

Le vecchie casistiche mostravano la tendenza del LES a riacutizzarsi im-
mediatamente prima e, piu frequentemente subito dopo il parto (o un
aborto). Non e raro che la malattia insorga proprio durante il puerperio.
La causa di cio e sconosciuta. Oggi tale rischio € quasi scomparso grazie
ad un miglior monitoraggio della malattia ma soprattutto all’aumento pre-
ventivo della terapia steroidea nell’ultimo mese di gravidanza, aumento
che viene proseguito per almeno due mesi dopo il parto.

La seconda regola e quindi quella di raddoppiare la terapia steroidea in
corso nel mese che precede il parto e nei due successivi, monitorando ac-
curatamente ’attivita della malattia. Dopo tale periodo si potra ridurre
lo steroide tornando gradatamente ai livelli di partenza.
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L’uso in gravidanza di cortisone o di immunosoppressori puo danneg-
giare il feto?

Per la maggior parte dei pazienti & una sorpresa sapere che gli steroidi
sono consentiti durante la gravidanza e che anche dosi elevate non sono
dannose per il feto. Bisogna tener presente che il farmaco piu usato in
questi casi e il prednisone che raggiunge nel sangue fetale una con-
centrazione pari al 10% di quella presente nel sangue materno.

In gravidanza é addirittura consentito (naturalmente in casi estremi) I’'im-
piego di un immunosoppressore, I’azatioprina, che sembra essere assoluta-
mente privo di rischi per il feto. Al contrario, la ciclofosfamide, il
methotrexate e la stessa clorochina sono assolutamente controindicati per-
ché possono indurre gravi malformazioni e morte fetale. Dassunzione di tali
farmaci va percio sempre accompagnata da una adeguata contraccezione.

La terza regola per una gravidanza sicura e quindi quella di evitare in
maniera assoluta se si € in terapia con farmaci dotati di attivita terato-
gena e fetotossica.

Nel LES vi € una aumentata incidenza di aborti?

Effettivamente esiste una notevole incidenza di aborti nelle pazienti af-
fette da LES. Di solito questi aborti spontanei avvengono intorno al 3°
mese. Sono piu frequenti nelle pazienti con malattia attiva ma si verifi-
cano anche in quelle che hanno la malattia in remissione. Le ragioni di
questo fenomeno non sono chiare. é invece chiarita la causa degli aborti
tardivi e delle morti intrauterine del feto che si verificano nelle pazienti
con LES con una frequenza significativamente maggiore che nelle donne
sane. La causa e rappresentata dagli anticorpi anti-fosfolipidi che, pro-
vocando trombosi dei vasi placentari, impediscono una regolare nutri-
zione e sviluppo del feto. Non & raro che i pazienti con anticorpi
anti-fosfolipidi presentino nell’anamnesi numerosi episodi di aborti o di
tromboflebiti recidivanti prima ancora che il LES sia diagnosticato.

E’ importante sapere che una paziente gravida ha anticorpi antifosfolipidi?
é molto importante perché oggi é possibile in questi casi ridurre enor-
memente il rischio di aborto. In alcune casistiche anzi, il buon esito
della gravidanza e ormai la regola. Questo drastico cambiamento della
prognosi gravidica delle pazienti con anticorpi anti-fosfolipidi e legato
all’impiego durante la gravidanza, di terapie in grado di contrastare I’ef-
fetto trombogeno di tali anticorpi. I farmaci piu usati sono I’aspirina e,
ancor piu efficacemente ’eparina, associati ad una dose di cortisone
piuttosto elevata in maniera da ridurre la formazione degli anticorpi
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stessi. Per ridurre al minimo i rischi, vi € un attentissimo monitoraggio
materno fetale soprattutto nel secondo e nel terzo trimestre. Il parto &
in genere anticipato di qualche settimana, compatibilmente con le con-
dizioni di maturita del feto e, per evitare i rischi di sanguinamento le-
gati alla terapia, viene effettuato mediante intervento cesareo.

Tutte le pazienti con poliabortivita da anticorpi anti-fosfolipidi svilup-
pano il LES?

Assolutamente no. Gli anticorpi anti-fosfolipidi sono presenti anche in
soggetti che non hanno né avranno mai alcun altro sintomo di LES o di
altra connettivite. Anche al di fuori di queste patologie i danni provo-
cati da questi anticorpi sono gli stessi e dipendono dalla loro capacita
di dare trombosi arteriose e venose: aborti ripetuti, tromboflebiti reci-
divanti, TTA ed ictus cerebrali, piastrinopenia da consumo sono le prin-
cipali manifestazioni della “sindrome da antifosfolipidi” che sia essa
associata o no al LES o ad altre connettiviti.

Il bambino avra il LES?

I1 LES ha sicuramente una forte componente genetica. Il problema della
ereditarieta del LES verra trattato piu avanti. Qui é sufficiente dire che
e in realta molto raro che il bambino erediti dalla madre la suscettibi-
lita alla malattia. é possibile pero che, al momento della nascita, il bam-
bino presenti un’eruzione cutanea transitoria che regredisce nel giro di
pochi mesi e che e dovuta alla presenza di anticorpi materni che hanno
attraversato la placenta.

La stessa origine, da autoanticorpi materni, hanno I’anemia emolitica e
la piastrinopenia, anch’esse naturalmente transitorie.

Molto rara ma, se non risconosciuta, pericolosa & un’alterazione che puo
verificarsi in madri affette da LES che hanno un particolare tipo di an-
ticorpi, gli anticorpi anti-SSA. Questi anticorpi possono infatti attra-
versare la placenta e inibire il normale sviluppo del tessuto di
conduzione cardiaco. Il bambino alla nascita & del tutto normale, ma
presenta un dato sospetto: una frequenza del polso che non supera i 40
battiti al minuto (nel neonato la normale frequenza del polso supera i
100 battiti al minuto). Se il difetto non viene riconosciuto e non si pro-
cede all’impianto di uno stimolatore cardiaco questi bambini possono
andare incontro a morte improvvisa. Oggi questo evento, che e di per sé
estremamente raro, non dovrebbe piu verificarsi.

D’attento monitoraggio del feto nell’ultimo periodo della gravidanza
permette di riconoscere ’alterazione cardiaca in epoca prenatale, in
modo da intervenire in maniera adeguata subito dopo il parto.
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La diagnosi e il monitoraggio
del paziente con LES

E’ facile far diagnosi di LES?

Abbiamo gia detto nei capitoli precedenti che I’infiammazione dovuta
al LES provoca generalmente, a livello dei diversi tessuti ed organi, ma-
nifestazioni che sono identiche sul piano clinico a quelle dovute ad altre
malattie infiammatorie. Ad esempio, i sintomi e i segni clinici della
pleurite lupica sono identici a quelli di una pleurite virale e le stesse le-
sioni cutanee possono essere indistinguibili da quelle che si osservano
nelle reazioni da farmaci.

Con rare eccezioni, il sospetto di LES si avanza in seconda battuta di fronte
a un quadro clinico che non risponde alla terapia e comunque dopo aver
escluso malattie piu comuni. é soprattutto difficile fare una diagnosi pre-
coce, nella fase di esordio della malattia. In questa fase, infatti, le mani-
festazioni piu frequenti, sono, come abbiamo visto, proprio quelle piu
aspecifiche. I norm