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Historia sobre el papel de las hormonas y
los anticonceptivos en el lupus

History on the role of hormones and contraceptives in lupus
Edgar Pefaranda-Parada’, Rafael Méndez Fandifo?, Federico Rondén-Herrera?,
José Félix Restrepo-Sudrez*, Gerardo Quintana®, Antonio Iglesias-Gamarra*

“La vida es como una leyenda: no importa que sea larga,
sino que esté bien narrada”. Séneca

Resumen

En este articulo presentamos los diferentes eventos que llevaron a conocer a profundidad la interrelacién
que existe entre las hormonas y el lupus, asi como los autores que participaron en estas investigaciones.
Revisamos los articulos publicados sobre el tema desde los inicios del siglo XX. Hacemos un recuento
especial sobre la pildora anticonceptiva, cdmo se gesto su descubrimiento y cdmo se interrelaciona ésta
con el lupus, al igual que las demés hormonas. Finalmente hacemos un recuento de las principales
investigaciones que se realizan entre las hormonas y el lupus.
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Summary

In this paper we present the diverse events leading up to know in depth the relationship between hormones
and lupus, and the authors who participated in this research. We reviewed published articles on the
subject since the early twentieth century. We especially count on the birth control pill, how it was discovered
and how this interacts with lupus, as well as other hormones. Finally we review the major research being

conducted between hormones and lupus.
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1. Introduccién

Conocer el inicio de una serie de descubri-
mientos acerca de cémo las hormonas puedan
tener una relacién con la patogénesis del lupus
es una tarea dificil. No obstante, hemos revisado
los articulos publicados desde inicios del siglo
XX hasta sus finales, con el fin de recabar y poner
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en un orden esos descubrimientos y reconocer los
méritos de los diferentes investigadores.

En 1935 George Baehr, Klemperer y Schifrin’,
en su articulo seminal sobre lupus, describen las
asas de alambre y la nefropatia Upica; observa-
ron que el lupus era més frecuente en las muje-
res, pero no establecieron ninguna frecuencia.
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Herr August Matras? en su articulo clésico so-
bre lupus informa que las exacerbaciones
sisttmicas comprometen fres a cuatro veces mds
a las mujeres que a los hombres; en dicho articu-
lo aparecen dos mujeres con las lesiones cutd-
neas agudas del lupus. En 1940, Harry Keil®, uno
de los dermatdlogos importantes del Beth David
Hospital de Nueva York, en su articulo clésico
sobre lupus describe que esta enfermedad es mds
frecuente en las mujeres jévenes, que tienen una
gran sensibilidad a la luz solar, y que también se
presenta en los hombres.

Saul Jarcho* del Johns Hopkins, en una de las
primeras series de autopsias practicadas en 25
pacientes con lupus, informa que 23 de los casos
eran mujeres. Nueve afos mds tarde Edward Rose
y Donald M. Pillsbury®, de la seccién de endocri-
nologia de la Medical Clinic del Hospital de la
Universidad de Pennsylvania, al estudiar la fun-
cién del ovario en seis mujeres, plantearon que
la enfermedad comprometia a las mujeres du-
rante la edad reproductiva, e informaron sobre
los efectos negativos de la castracién sobre la me-
nopausia natural, pero concluyeron que era im-
portante establecer futuras investigaciones sobre
la funcién de las génadas y el lupus; pero les lla-
mé la atenciéon que en el 10% de los pacientes
con lupus, éste comprometia a los hombres y plan-
tearon algunas dudas sobre la importancia de
los factores endocrinos implicados en la patogé-
nesis de la enfermedad; observaron que estas
pacientes tenian exacerbacién del lupus, con
menstruaciones normales. Queremos resaltar lo
que este par de investigadores informaron en su
articulo clésico: “In our experience with the
disease we have been impressed by the striking
frequency with which systemic involvement occurs
in females during the active sexual phase of life

(i.e, between puberty and the menopause”.

Rosey Pillsbury afirman que las mujeres se
comprometen mds que los hombres (52% a 67%
a favor de las mujeres) y la enfermedad es mds
frecuente en las adultas jévenes. En sus estudios
demuestran una disminucién en la relacién
andrégeno-estrégeno, y en los hombres encon-
traron un incremento en la producciéon de
gonadotrofina pituitaria con enfermedad gene-
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ralizada; lo que ellos plantean es el papel de los
estrégenos en la patogénesis del lupus; por pri-
mera vez se intuye claramente esta relacién.

Dubois y cols.® en uno de sus primeros articulos,
describieron la utilizacién de los glucocorticoides
para el tratamiento del lupus; este grupo traté a
varias mujeres con megadosis de testosterona oral
e intramuscular durante cinco semanas, sin nin-
gun beneficio. Los signos de virilizacién apare-
cieron después del tratamiento con corticotrofina
y cortisona, mientras utilizaban los andrégenos,
pero estos no inducian remisién o mejoria en los
pacientes. Engstrom y cols.”, en 1951, en el estu-
dio que realizaron sobre el metabolismo de la
testosterona en mujeres normales, en diferentes
fases del ciclo menstrual, observaron que en las
pacientes con lupus, la excrecién de 17-cetoste-
roides era de 47,7 mg, después de administrar
500 mg de propionato de testosterona. Esta dis-
minucién les sugirié a los investigadores un me-
tabolismo anormal o un incremento en su
utilizacién. Lamb y cols.?, en su estudio realizado
en 1948 en pacientes mujeres con dermato-
miositis y lupus sobre el metabolismo de los
esteroides, notaron que los niveles de 17-cetoste-
roides se encontraban disminuidos en 13 muje-
res con lupus, por ello utilizaron andrégenos en
cinco mujeres sin ninguna mejoria significativa.
En dos hombres con lupus sistémico y otro con
lupus discoide, los niveles de andrégenos se en-
contraban disminuidos. Koets? estudié la excre-
cién de 17-cetosteroides en un paciente con lupus
crénico en 1951, y observé que durante la fase
de no tratamiento, se excretaba un poco mds de
17- cetosteroides y era parecido a la excrecién
cuando se utilizaba ACTH.

En las publicaciones de los afos cuarenta, cin-
cuenta y sesenta, siempre se observaba que el
lupus era mds frecuente en las mujeres, al igual
que la artritis reumatoide y el lupus discoide; en-
tonces se plantedé la posibilidad de que el
cromosoma X tenia sus implicaciones en la etio-
logia y patogénesis del lupus. Burch y Rowell'®
en sus dos articulos cldsicos plantearon mutacio-
nes en los genes presentes en el cromosoma X y
no en los autosomas, como lo describen en for-
ma tedrica en sus 520 pacientes.
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