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Resumen

Objetivos. El belimumab (BEL) ha demostrado disminuir la actividad clinicay serolégicadel lupus
eritematoso sistémico (LES). El objetivo es analizar ladindmica de los valores del complemento C3, C4y de
los anticuerpos anti-DNA 'y su asociacion con laactividad clinicay €l brote en pacientes con LES tratados
con BEL.

Métodos: El registro BELILES-GEAS recoge |os pacientes con LES tratados con BEL en |os Servicios de
Medicina Interna pertenecientes al Grupo de Enfermedades Autoinmunes Sistémicas (GEAS). Se analizaron
los marcadores serol 6gicos alos 3-6-12-18-24 meses del inicio del tratamiento, asi como la asociacién con el
brote clinico mediante model os mixtos, y la correlacion con €l SLEDAI clinico (SLEDAIc) durante el
seguimiento. Se compar6 la capacidad discriminatoriadel brote entre el SLEDAI-2k y el SLEDAIc mediante
el andlisisdel areabgjo lacurva (AUC-ROC). Serealiz6 un andlisis de sensibilidad considerando el perfil
clinicoy serolégico del paciente, asi como el tipo de brote. El estudio fue aprobado por € Comité de Etica
del Hospital Clinic (HCB/2022/0287). El registro harecibido financiacion de GSK.

Resultados: Se incluyeron 371 pacientes con LES que iniciaron BEL (edad media de 40,4 afios y mediana de
seguimiento y de exposicion a BEL de 17,7 y de 13,2 meses, respectivamente). El 89,8% eran mujeres, un
84,9% caucasicos, €l 58,8% tenia un curso clinico recurrente. El 45% y 35,9% presentaban niveles bgjos de
C3y C4, respectivamente, y el 49,9% titulos positivos de anti-DNA. Lamedianadel SLEDAI-2k erade 8, y
del SLEDAIc de 7. Durante el seguimiento, los valores de C3 y C4 aumentaron, mientras que los titulos de
los anti-DNA, SLEDAI y SLEDAIc disminuyeron con respecto a basal (p <0,01) (fig. 1). El andlisis
longitudinal cuantitativo y cualitativo de 139 brotes (14,5%) en 95 pacientes (31,1%) y 961 observaciones,
demostro que los valores de C3, C4, o anti-DNA no mostraron asociacion con €l riesgo de brote (OR =1, p<
0,05). Lacorrelacion del SLEDAIc con € C3, C4 o anticuerpos anti-DNA fue muy baja (< 0,3). La
comparaciéon del AUC-ROC del SLEDAI-2k (0,779) y del SLEDAIc (0,781) confirmé que las dos curvas son
equivalentes en la discriminacion del brote (p = 0,88) (fig. 2). El andlisis de sensibilidad demostré que en los
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pacientes con brote hematol égico y de serosas, en los que el C3y el DNA si se asociaron con €l brote,
respectivamente, el SLEDAI-2k es superior al SLEDAIc (p < 0,04).
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Conclusiones: En |os pacientes con LES tratados con BEL, los valores de C3, C4 y anti-DNA tienden a
normalizarse, lo que reflejaun mejor control clinico de la enfermedad. Sin embargo, y por un probable efecto
del farmaco, sus valores en el seguimiento no presentan asociacion con e brote clinico, o una correlacion con
el SLEDAIc. A excepcion de los brotes hematol 6gicosy de serosas, € SLEDAI-2k no es superior en la
discriminacion de brote a SLEDAIc, que no contempla estos marcadores.
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