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LA_UNION DERMOEPIDERMICA EN ARTRITIS REUMATOIDE

(Estudio por inmunoflusrascencio o histopatologio)

intoduccidn

Aspectos histiricos: &l asiudio clentifico deias enfermedades del tejido conjuntive

dats da fechas relativamente racipntes,  En 1913, Schode se refirid o las funcio-
nes del tajide conjuntive ¢ omo Srpane verdodera e n su trabaje "los m scanimos
m{o?dosxzécénicos y de difusién ast como de almacenamiento de agua y sushuncias
ﬁuiri?ivas del masénquima”. En ol decenio de 1930, ol grupo de Klinge y Rade
inhoducen el concepte de "grupo de fomuas reumdticas™ gi proponer que algunas
enfermadodes cquwﬁm por hiperrensibilided mostrabon cambios en diferentes Greus

det telide conjuntivo, por o que deberfun considerarse en una cotegoria especiol,

En1 942, Klamperer y colabsradoras (2) resalloron fo distribuclén general de las
Aesiones ¥ el o faque prademinonte de sstructuras e xtracslulares ¥ publicaron su
“articulo clésico mbm * Enfamedades Difuses de la Coldgena® que contiens {os
h'és s?guienfc§ cenceptas fundomentaleaz o} el tejide ¢ onjuntive esun sistema,
b)vf.e‘s enfermedades que ofscton este sistemo son difusas y predominantementes, ex~
tucelulares, y c) este concepts no Implico unidad e tioldgica, pategénica o cif~
nicq. Un punto imporfante s que Klemperer usé el témiro coiééem cono ‘si;-
minimo de teii&o conjuntivo, A primera visks parece ser un'problema semdntico,
‘pere en la ug:fuuliddd dicha postura no es aceptada, ya que la colégena esuno
’pm‘f‘éi'm fibrilar (3), especifica y extracalolar con funciones primoriamenfg asfrue-
turahes e ’om’que el témino enfemedades de o coldgens 5o haya considemd&, ,
‘ uhécréhico y d esconfinuado . Acruu!'meme,ms referimos ¢ este grupo de entida~

de's como. enfermedades del tefido conjuntiva,



MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS EN LAS E NFERMEDADES DEL ‘TEJIDCV)
CONJUNTIVQ

Al tgual qua el vesto de los tejides del organimmo, el fejide conjuntiva Hene for-

mas {imitedas de expresién morfoldgico come respuosta o o ugresidn. Eshas ol tera-

clongs comprenden: 1) e deme mucinoso; 2) degeneracidn o necrosis fibrinoide; 3} in-

flamocién frecuentemoute gronulomatosay 4) flbrosis y 5) hiclinizacidn de e structu-

ras extrcelvlores,

Estos combios afectan sohre tode fos paredes de los vasos pegquefios, el fejido con-
juntive laxo o cmbas estructures, y las consecuencias que tiene le confisren extra~
srdirarie importancio o | os mecanismes sefialados.,
PARTICIPACION DE MECANISMOS INMUNOLOGICOS EN LA PATOGENIA DE
LAS ENFERMEDADES DEL TEADO CONIUNTIVO
Momnolmente existe un equilibrin bioldgico constanie entre el sistema x'nmunoc:ﬁm»
: pé‘rénjm frioa componantes Hulares del organisme, el cucl se mantiene por el “re-
conocimisnto” celular gue sa lleva a cobo durante la embriogénesis v estd presen~
fe sn circunsiencios nomoles fodo lo vide. A esto se le ho llamads "olerancia
‘ KmWfégicn" (), Cuando s stos componentes se modifican después del nacimients
por fﬁc?ﬂms fisieos, bisldgices, fumacolégicos yde otra indole sumgen las Hamodas
“erfermadades outpinmunes” o por fulfa de folerancia inmunoldgica, témino pro-

puesto por Sir F. M, Bumet (1957,

Se descoroce el origen d e estus enfermedades hasta el momento y  se han propuss-
o vorios teorfas pom tratar de explicarlas (3). P orace sr qus existen anticuerpes
o 1infocitos capaces de reaccionar contra los propios componentas tsulares del pa-

ciente. Estos quivanticuerpos o linfocitos semsibilizades constituyen manifestacio=



.3
nes da dutoinmunidad y fué lo que pemitié o Burnet deseribic en forma dataliade
"fa teorfn de seleccidn clonal” pora tralur de explicar la o utoinmunided por medio

de fres hipétesis: 1) reorfo de la cloma prohibida, 2) feorfa del antigene secuestra=

do y 3} teorfa de La deficiencia inmunolégica,

La presencio d auteanticustpos en slgunas enfidades ha permitido agruparlas bajo
el denominadar comin de "enfermedadas o utoinmunes y mds recientemente enfer~
medades por complejor inmunes. Lo reaceién antigeno-anticuerpo e s altamente
especitico y tiene lugar an dos fases la primers comprende L4 unidn entre el sitio

Cactivo del anticuepo y el delerminants antigénice; 1o tegunda 2 refiore o las
m&n_ifcsmcione; de esty combinacidn, como precipitecién, aglutinacitn ete. Cuan
do In unién cnfi‘gef;o-uanﬁcua‘rpo se Heve a cabo in vive, os complejos formados

“puslen origlnar datio tisular, y el tipo de dofto depende de la zonw enla c ol s

formaron 1 os complejos.

Con base en lo anterior existen tres ﬁpos de dafo tisuler mediado por camplejos -
inmunes: |
‘l. E1 qus aparece cuando el antlgeno eshd presente an el sitio del dafto tisqlur ¥y
el grﬂiﬁﬁgrpo resuikunfevze vaa uﬁiru dicho sitio fijando complemento, como su~
' ééde en &l si’ndnﬁma ds Good Pasture, donde el antigeno estd en la membrén_a de
3 h?s glomérulos y los a!véof‘os. |
]’; , £l que resulio cuands lo‘s ¢ ompiefos antigeno~anticuerpo se kFomm‘n en el torren=
e éf}:u!uforic ¥ ;e depositan en diferentes s itios fiiqndo‘compi;ymeniﬁ., Un ejem~
“plo clésico es la enfermedad del svero. |
© IH, Daflo tisular mixto donde ol ontigeno exisle en foma lecalizada y circulubte,

como sucede en of lupus eritematass sistémico, Esto antided es considerada como el




, ‘pmfaﬁ'pc de enfermaedudes pc&r complejos inmunas en o humano,
- MECANISMOS DE AUTOINMUNIDAD EN LA PATOGENIA DE LA ARTRITIS
R ELIMATOIDE
fn 8l grupo de enfermedades por complejos inmunes le ariritis reumatoide es uno da
fos padecimientos que han cleanzade primordia! impertoncia por su frecuencia v ol to

grado de invalidez, No w b dilucidade su etiologio v se supone que un "factor

descoracids ¢ auwird elterncién en alyunas moléculas de inmunoglohul inas confix
rigndotes propledades antigénieor y con elle estimuland T g reduccidn da anticuerpos
por parte de las células plegndticos o Linfocitos de Ta membrone sinoviel (6). Es

quizd una de {as pocas entidaedas pafolbgicas identificadas en donde una nmuno~

giobuling alteroda funciona coma o nifgenc,

Estos anticverpos ¢ onstituyen los factores reumatoideos cfu@ p veden ser Sdenfificgdos
enel wemol fquido sinevial de estos pecientes (7, 8), Los complejos formudos
se depositun principolmante en lo membrona sinovial por ser el Srgano blonce de
i artrifis reumatoide, aunqus pueden deposi‘rms’ﬁ a o tros niveles, dando luger e
. manifesfaciones extraarticolares.  Se tienen las siguientes prusbas de que la artritis
reumetoids es una enfermadad mediada por c omplejos Inmunas (2)
1} infiltracidn de células |infoides con formacidn d a foliculos en la mem&_;m‘na sino= -
viq_l . |
*2) Sintesis local de 1gG v foctor reumatoido por células plasmaticas.
3) Disminucién de 1 os componentes d el complemento en liquide sinovial,
. 4) Dianinucidn del complemento sérico en algunos caosws,

'5) Presencia de 1gG, IgM y componentes del complemento en células sinoviales, v

otros sitics de fesidn,



4} Prasencio do complejos o nﬁgem—onﬁcuem@ anli’qmdo sinavm!. ‘

7) Presencia de complejos 1gG~igG, 1gMy cemp.crménfe‘s': del comf:!exnenfo en | fquido
sinovial, que ¢ uande son fagotitudes fmr pol imorft:;nu;:iéares, constituyen los Hama-
dos Yragocitng”

LUPLIS ERITEMATOSO SISTEMICO Y OTRAS ENFERMEDADES POR C OMPLEJOS

' IMMUMES

En of 1upus eritemaiosa sistéimico, los ¢ omplejos ontigero-anticuerpe pueden depo-
sttorse en cvolquier Grgano o 2 ictema de fa ecoremie (¥, 10, 11}, swpecialments ar-

Heulactones, piel v onexcs, sisteme nerviom sentml y sistema infohematopoyética,

Evclerosis siskhmico progresiva. Enla potoglnesiz de esto enfermedad ss hon comun
nicado mecenimmas inmunolégicos en su partleipacién, con depdsitos da camplajos en
vasos sangulneos de piel y de algunes rganes internos {12): 1itdn, pulmdn, miccardio

y fundomentolmente aparato gastiointestinal .

En dermatomiositis y polimiositis {13), aunque ro s ha encontrode uno relacién causi-
sfecto se ha logreds obwrvar, depdsiio de inmunaglobulinas y complemento en piel,

mixulo y poredes delos vasos wnguineas.

: En pol larteritis nudosa (14) parece intervenit un mecanismo de h ipgarmnsibbi“dod en su
patogénesiz y se han identificado depdsitos de Inmunoglobulinas y complemento en lus.

‘paredes de arterios de medionce calibre,

ESTUDIO DE LAS ALTERACIONES CUTANEAS
Lo artropatio en fos e nfemedades reumdticas constituye un slemento comin, pero o
4 pesar de sy intensidad no deba hacermos ol ¥idar que en mucho:; de o stos padecimientas

ol ataque es sistémico,  Uno de los 6 monos afectados ¢ uyn estudio ha o dquiride impor-
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tancia cada vez mayor es lo piel, a lo queinos referirsmos mds extensamente en pé-

rrafos siguientas,

Por ser sobresmliente el o toque cutingo entre los manifestacionss de | upus sritema~
toso sistémico (LES) esta ha sido una de lus entidodes mejor estudiadas ol respecta.
Ellis ¥ Lever {15, 16), sefinlan que los combios & pldémicos son los mds e specificos
on of LES, pam seundarios o o reascidn démmica, El depdsite de inmunsglobulinas

en este nivel es blen wonocido v ha side demastradn por i nmunofluarascencia,

Los primeros estudios on piel con este métods fusron hiuchos por Burmham y colabo-~

rﬁdoreﬁ,» 1963 {17} en lesiones cutdneos de 77 pocisntes son varias dennotosis, inclui-

doy sels paclentes con LES y tres con tupus diseside, los zugles mostroron ung banda

de imuw?kmms&%nc}a pasitiva v bien demarceds en unidn demmcepidannica.

’ES.‘;&VS sbsarvaciones f usmon confimadas por Commane, 1964 {18} y Kolsbeek y Cormane
. ) v .

}_‘?(}4 {12). Postesionmente atros | nvestigodores 1 ealizaon estudios simﬂareu,v ob ~

servanto que frocciones dal complemanto y gemmaglobulirg se encontraban en la re=

; 9361‘1 de fom embrans basal epitelial, sosteniends Ta hipStesis de que este e on

witio de depdsito. de complejos Inmunes de antigeno~anticverpo (19, 20, 21, 22, 3,

24},

- En artritls réumwbida olgunoy aumresihq'nv logrado identificar depdsito de compl efos
“en pisl por estudios de iﬁﬁﬁnoﬁu&remanc?a. Kalsbeek y Cormane (25), hicleron
lt;§ ‘estudios preliminares en une serie de once pacientes de arlritis reumatoide, en nin
gum delos cualas pudieron demostrar | ntaunofluorescencia positiva, Mdiis van de
| Mcer -yC ats {26} en una serie de 25 pacientss, mosharen inmunofluorescenc 36 posi-

tiva e n tres pacientes y en ctros dos fué dudosa, Bumbam y Fine (21) an slete casos



estudiados, no lo observaron. Huber y Hijmans (27}, publisaron cinco casos dudo-
wmente éosiﬁvos en un estudio de 63 pacientes de arfritis reumnieide. Posterior-
mente Larssan y Lithner (28) encontraron depdsito de inmunoglobul inas en las pare-
des de vosos culineos fines con mavoer frecuencio en pocientes de ariritis reumatoide,

que en lo sarle hestigo,

Existen pues, evidencias de avioinmunidad en artritis revmatoide v que los com-
plejos e pyednn depositar fuera de lo articulacién, dando Tugor a monifestaciones

extroarticulares como es o vaseul itis qua afecta diveros tefidos, incluyendo plel.

HISTOPATOLOGIA
B aspecto histopateldgico en artiilis revmaloide ha sido ampl icnmnfeva‘studiada i
su 6 rgore blanco, la membruna sivovial ¥ a pivel de los vosos por curser con vascu=
- s come una de las manifestaciones extraarticuleres d e e sta entidad {29}, Lo alte-
meidn fu#.ﬁommm? o una sinovitls crdnien hipertdfica quy se debe o varios foctores,
Iniciolments presentu edoma y congestiin vascular con infiltrude polimorfonuciear,
posteriormente el infiltrado esté formado por células plasméticns. Existen |infocitos .
. _dfshihuidcs.de forma d ifusa :ﬂ inicio, pero pronlo se agrupan y en algunos enfermos
pueden F&rmar centros germinaley otro fuctor es la proliferacién de fiboblastos y de

vasos sungultieos sobre | a superficie del cartilogo a rticular que en una época de la

- avalucidn pueden cousar Hisis del cartilago y erosidn del huesy subyacente.

El sello comcterfstics de e sta enfermedad, son los nddulos reumatoides (3)y su
localizecitn mds tipica &3 la cara extensora de os codos. Al micrscopio se ob~
serva que estin formades por tres zonos la rona central de necrosis fibrinoida, ro-

deads de una zena allamente ¢ eluler que contiene fibroblastos y en ocasiones cbly-



las polinucleadas dispuestas en forma de empalizady; la zona periférica estd forma-

da par un eshato fibroso de tefido de grandlacion inflomatorio crénico.

En o} tupus eritemotoso sistémico, como se ho sefialade, los complejos antigeno-an-
ticuerpo pueden depositarie en cualquier drgans de la goonomia, En consecuencia
las al terociones histupotolSgicas serdn cametarfsticas en cada uno de los tefides ~

afectados, predominonds en elfos lo vastulitis que muastrs nacrosis Fibrinoide y hia~

linizocidn de to pared # infiltraciSn inflamatoria con tinfocitos y macrifagos (30,

« ghow v

En le el erosis datémico progresive (33}, lo piel se encuentia afectuda en la mayorlo
de los casas yo wa de menera inicial o turdfa con predominio en lo cologenizacida de
la dermis reticulor, udelgozomiento de la misma, pérdida de los dcws dérmicos y
avmento de melaning en le cope basal de la epidemis y puede acompafianse de la ~

v . .
parfieipocién de otros Srganas y sistemos.,

Con ef antecedents de que fus en?mn{tedadés del tejide conjuntivo san de etiologla
*inclerta y que haste ¢! momento son consideradas como enfermedadus por complejos
intunes gue se van o depositar en diversss Grganos y sistemas con manifestaciones cf {~
nicas v de laboratorio diferentes, se disefid ef presente trabajo pare fo cuol se selec~
ciond o la piel de artritis reumatoide como propdsito de estudio con objeto de valo-
sar un tejido de fécil acceso como es la piel y evaluar su repercusion o este nivel por
fa Presenéia de complelos inmunes ¥ alteruciones morfolSgicus que pudiern tener ol -
guna relacion cor la evolucién do la enfermedad, grado de octividad inmu‘nolégi'ca

y tratomiento



En la Consulta Externs del Servicio de Reumatologia del Hospital G eneral de Maéxico
de lo $.5.A, anvalmente son atendidos de 1, 200 o 1,500 enfemos de fos cuales 20
a 22 por ciento sufren de artritis reumatoide  con diferentes grados de limitocién fun-

‘cional y ootivided (34),

B diogrdstico de esdos enfermos s hizo siguiendo los criterios de la "American
Rheumation Assaciotion” (A R.AL), (2) con lasmadificaciones recomendodas en ol

Stmposis Intemacional whre el Reumotismo crdnico, colebrodo sn Roma en 1961,

(35

CRITERIOS DE DIAGMOSTICO DE LA A R.A,

1. Riéidsz articulor matuting,

2. Dolor ol movimiento por fo mams én unu a rtieulecibn,

3. Inflamacién de tefidos blandos o derame sinovial, abse:w)uéu‘por vn médico por
o menos en une erticulocién y en forma continuu durante un minimo de sais
JEManas,

4. Inflamacién observade por un médico en ot articvlacién. £l infmwaf§ entre las
manifestociones de diferentes qrﬁcuiucionas 10 debu duror més de fres mases.

5. ‘fnﬂqmcc #n de diskibucidn siméirica en las articuiaciones {otgue simul tneo),
“Las | esionss en 1as articulaciones metucarpofaléngicas, metaiarmfoldngicas o en
las i nterfoldngicas es aceptoble sl no es astrictimente simétrico. El ateque en
tas intesfaléngicas distales no es suficiente para formar el criterio.

6. Nédulos subcuténess observadas por un médico encima de prominencias sess, en

las regiones yuxtoarticuleres o en lo car exiensara de los miembros.



0

7. Alteraciones mdiogesficas tipicos de artritis rgumcmide.. .ﬁebe.n inel u‘ir por fo
menas ostesporosts en la cercania de las articulaciones afectadas y ne solamen-
te cambins degeneratives. Sin emborgo estos nc excluyen el diogndstico de ar-
trifis reuniolde.

8, El fockhr reumetoide debe demostranse por un método, 6l c ual no hayw side positi-
vo an tds de un cince por ¢ lento de controles normales, en dos loboraterios dis
ferentes,

9. Precipitacién pateldgica de lo mucing del {fquide sinovial .

10, Presenciu de et o mds de las siguientes altersciones histopatolSgicas: hipertrofia
vellosn, prolifesacitn de los calidas sinovialas supedficiales frecuentements en
forma de em;y:ﬁ;:cdq o infiliracién momada de célulns inflomatorias con pre-
dominio da c8lulas plasmdticas o linfocitos y tendencio o formar nddulos linfoi-
des, depdsitor de Fibrino en las superficies y focos de necrosis celudar,

11, Alteraciones histolégicas cémc!m’sﬁcas an los nddulos subcuténeos que musstran
focos granulomatoses con zonms centrales de necrosis fibrinoide, rodecda de
prolifaraeisn de fibroblastos, fibrosis periférice e infiltrado inflamatorio peri -

vaseutar

CLASIFICACION  GENERAL )

- En funcldn da los eriterios de diagnéstico basados en los elementos clinicos presentes,

- !u’drh‘iﬁs reumatoide se c lasifica en:

RE Clésiéa, cuando se reunan por | o maros siete criterios y si Jas mcnifasrocionaﬁ ar-
ﬂc(:iu.;es,‘ incluyendo la inflomacién, han persistido durante por [ o menos seis -
semanas.

2. Definida, cuande se reunen por | o menos cinco critering, con duracién totgl de



h;.xz s fnfomm articulares e ihﬂamacblé‘n conﬁnbv.:;‘ porigmenos da sois semanas;
3. Proboble, requiere por lo menos de fres éri‘t‘é'ri§s ¥ unmfmmo #é"?‘«’ﬁ*m}“?moﬂf’.s.‘" .I
de durusidn de Los sintomas o r?’iculure.s.'
-4, Posible, requiere deo dos criterios, con durscidn de fr'ra‘s‘se;mdms’ por lo menos. Sin’
embargo esfn categoria ho mostrado tener poco‘ v:z!of n asf@dio; de qulok:?dnes :

y por ello he sido obandaroda poulatinemente .

CLASIFICACION POR ESTADO DE EVOLUCION
Con bow en lo sveiucidn de | o enfammedad, se har esteblecido criterios para de ~
tannbrar o stapo de brogrestdn, grade de octividad v Himitacin Funciong! de o
i pieg 3! b4 ¢ $L

ortriils reumoin lde v w0 los siguienies

Grado 1, Tempros:

1, Bin cambics desteoctivos ol examen radiogrifice,

2. Evidentio radivgrofica de ostecartritis puede cttar p resente,

€3mfi;t H, Modemdo:
1L Evidenci radiogrdfics de ﬁ-aieopomsis, con o sin ligem destruceidn Ssear -
swheordral; Tigere destruceidn del cartilago pueds sstor presents,
2. Auzencia dw deformided artinular, sungue Himltecidn de la movil idad articular
puede esiar presente.,
3. Atrofia musculur edyucente.
4, Lesiones extroartizulares de tejidos blandos, tales como nddulos y Y«emvagi—‘

.

nitis p uedan estor presentes,

Grado Hl, Severo:

¥, Evidancia radicgeifica de destruccidn dsea y cartilaginos en adicidn a osteo



porosis,
? D eformidad articular, ol como sﬁbluxqciﬁn;' do‘s‘s‘v'iucién cubh'ul i‘:’ih}p‘_ 'exfag_it“i
- sign, sin antjuilosis dsen o fibrow, |
3, Alrpfia muscular extenss,
4, L asiones de tejides blondas extraurticulares, toles caﬁm »n'c_S’é‘{ui‘ds yhmcvogw '

nitis puaden selar presentes.

Grade IV, Temmingl:
1. Anguilosis dsea o fibosa.

2, Criterios del grads (1,

CLASIFICACION DEL GRADO DE LIMITACION FUNCIONAL
Cgaw I; capatidad funcional c ompleto, puede dewroliar todas los actividades pormas
| los sin prokiena,
Clusa t; capocidad funcions! odscuada pora d esarrollar actividades normalcs‘.
Close 1; capacidad funcionst adecuado pare desrrollar wlomente pocas o n ingunu

de los actividodes habituales.

Clase [V; con gran incopacidad, confinado o silla de ruedss o cama,

CRITERIOS  HISTOPATOLOGICOS
* Paw Lo evaluacién de las alteraciones histopatolégicos de piel se establecieron ~-
'1‘t:in50 pérdmﬂtmsﬁ
| 1. Atofia de epidemis
2, Hialinizacién del tejido conjuntive
3. Hiperqueratosis

A, Estado de anexos




5, VasculThs
Paro su valoracidn, se establecis gradwciénde 0 a +ten apidermris’ ydmmxs
“baje los sigulantss criterios: o
| ATROFIA DE EPIDERMIS
0= nagative o nommol .
= gusencia de medio ashato .
+t = ausencic de un estmito .

b queencio de mds de un astrato

HIALINIZACION DEL TEJIDO CONJUNTIVO DE LA DERMIS
0= tejido conjuntive taxo o nomel .
+ = teiide ¢onjuntivo hielinizade en cops delgedo en unién demo -~
epidénnica .
= tefido conjuntivo hialinizade en demnis superficial .

++t= rojido conjuntive hiclinizade haste denmis reticular,

Lo hiperqueratosis o engrommiento de 1a copa cérnea de fa epidermis se e stable~

04\ P s .
el en razdn d e presencla o ausencia de lamima.

-EF esl'@:dd de los anexoz, se valorS de acverdo a la presencia de Tos m iénos, grado

' de nommalided o shofia, fibrosis perianexiol e infiltrado i nflamatorio ¢ Bnico,

- La vasculitis, se volord en base ol estado de las paredes de | os vasos (engrosa »
mlento, hialinizacién, necrosis Fibrinoide, infiltrado inflamatosio polinorfo o mono~

nuclear).




SELECCION DE PACIVENTE‘S k
Para nuestro estudic se seleccionaron 37 paciontes de la Consulta Extarna del Ser-
vicio de Reumaiolegio. Comespondieron 28 ol sexo femenino vy nueve al masculi-
nop 25 son artritis reumatide cldsica o definida, siete con otras enfermedades del

tejido conjuntive v tinco coxos controles en los cucles se descarté anfermedad sisté-

mica (Tabla 1).

TABLA ] 15
DIAGNOSTICO CSEXO  TOTAL aoid
¢ M ~ o
A, REUMATOIDE 2 5. 25
L. E. S, 2 2 | 4 A
s.sIOGREN. 1 1 2 :
$. SHULMAN - ) - k
CONTROLES = 3 2 5 ;
» 9 37 f

*"En los casos de artritis reumatoide 3o seleccionaron pacientes con caracteristicas
- clinicas ¥ ferapéuticas diferentes, con objeto de relacionar los hatlazges con las

 formns comunes de artritis reumatoids,

Sev;inc!uyemn catws que no estaban recibiendo trafamiento, con diferentes grados de
pibgresién y limitacion de la capacidad funcional. los criterios de tratamiento se
 establecieron en base al grado de actividad clinica y presencia o no de ménifesto-'

‘cioﬁes extroorticulares, En esta forma se integraron los sigulentes subgrupos:
Artritic reumuh:idé sin trotamiente (7)
Ar?rjtl; reumctoide con actividad discreta (6) que esichian recibiendo salicilatos.

*Aciritls reumatoide con actividad avidente (6) con o sin visceropatia que estaban
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recibiendo esteroides.
Ariritis reumatoide con cctivided evidente y datos de viscaropatio {8) Gue estoban

recibiendo « steroides e Inmunosupresores del tipo de 1o azatioprina.

S§ seleceiond un segunds grupo con ofras enfermedades del tejide canjuntive, al
azar; con objels de tener e xperiencia en dicho compo.,

Lupus erftematoso sistémice (4), sindrome de Sjidgren {2) y un caso de sindrome de
Shulman rectén desceito en la Htereturg, ¥ que se tuvo lu oporfunided de estudiar

en forma completa, Como patrén de comparacidn se estudiaron cinco sujetos en

los que se descortd cunlquier enfermedad sistémica .

Lo edad de los pacientes y tiempo de evolucidn de la enfermedad fueron variables,

“asl eoms el grado de aclividad v limitacidn ds lu copacidad funcional (Table 2)




TABLA

2

CLASIFICACION DE PACIENTES SEGUN EDAD, SEXG, DIAGNOSTICO, GRADO DE
ACTIVIDAD DEL PADECIMIENTO, LIMITACION FUNCIOMAL Y TRATAMIENTO |

No. Edad S8x%0 Diagndstico Grado Tratamients
TR octiv, _ | func,
] 23 M L.E.S, - - predniseng
2 52 F AR, def, - It ALALS,
3 28 F AR, elas, 1 Il AALS, A
4 52 M AR, Sibg. i i ALALS,
-5 a3 £ AR, elas, i tH Estaroide
6 3 F AR, clas, 1 i ALALS.
7 22 F AR, def, il it ALALS,
8 45 M AR, =las, i H-1H Estar, /AZAT,
o9 22 F LES, - - prednisona
10 42 F ALR, def, i i ALALS,
1 2 F AR, clas. HE f Esteroide
12 32 - F AR, clas, i tH Estar, /AZAT.
13- 43 F AR, elas, f {1-11} Estar, JAZAT.
14 Z F AR, clus, H-1H it Estaroide
15 22 F ALR, def, i i df
14 44 4 ALR, clas. H i Estar, /AZAT,
¥7 - 17 3 L.E.S. - - Estoroide
18 23 F AR, elas, 1 il Ester ,JAZAT,
1% . 50 F AR, clas, i i ALALS, ‘
20 22 # AR, clos, - H [} Estar /JAZAT,
il 40 F AR, def, i i CALALS,
22 38 f AR, def. i i Esteroids
23, 44 F - AR, def, j~i1 I /-
4 43 F AR, clas. il | Esteroide
25 52 M ALK, clas. -t H~H Hf
26 21 M S, Shulman ~ T Esteroide
27 42 F AR, clas, i i Esternide
28 63 F AR, Sigg. i Hi ALALS,
29 29 F AR, def, -1l 1-fl e
L3 43 F - - ~ -
o3 43 F = - - -
R 32 F - - - -
33 14 M - - - -
k! 17 M - - - -
- 35 43 F AR, def. i I +f
36 29 F AR, clas, il il e
37 17 M L.E.S. - - Esteroide

L.E.S. (Iupus-aritemataso sistémico), ALR.
(cido. acetil salicilico), AZAT (azatioprina),

garh'iﬁs reumatoide), Siog. {Sjogren), ALA.S,

1/~ (ocasionalmente analgésicos),




e ESTUDICé DE QBORATOR(Q,' HISTOPATOLOGIA 3 1N’MUN6FLUOEESCENC1A
En todos fos pcrmnfes se inc!uyemn biometria. hemética compl efo con en1‘r<>sechmen~
facidn g!obulc., Factor reumcfmde {18tex "Hyldnd Test"), complemento hemcl"hco
tofol, enticuerpas anf?nucieores {1dtex “Hy!qnd.Test") ye ;tudio radiogrdfico de ar-

ticulociones afechadas,

cho; p mi clinicomente sana corrm smo de ic blcpsw psl c:onsxderarq dtchu reglon :
como utt ferrens nouto. Se ;xmcficé‘ io bicpsio por corte con bis?ur:’, pr’evid i~
filtrocidn con lidocaine ol 1 por 100, obteniendo muestro suficiente en forma de

’w,o di.? 1 0 o de lorgo por dos a tres mm de ancho ¥ en profundidad hasta el rejido

o

slular subcubinee. Cade blopsia se dividid en dos partes, una de las cuales fue

CFileds en wiucién de fonaol prre estudic b ivtopaioidgice de microwcwpiade luz.
Los cortes fueron teftidos con hemotoxil ino-eosing y &l esiudic fue desarrollado
por dos potdlogos de o Unidad de Anatomin Pataldgice del praple hospital, en

formn ¢ lego ¥ sepdruda sin conocer el diognsstico.

Estudic do | nmunctluoreszencior la oto m itad del tejido, fue congel ado inmedia-
tamente on hizlo seco y almocenada a menos 70 °C hasta su corte en o eriosiato
Y sy prbcedimi&nh de inmurofluorescencie. Para su corte ol moferial fus colo~
cado en lo plating del cricstate i mpregnado en "Tissue Tek, Ames Co.” haciende
cortes de cinco micras, Lesb jopsios fusmon cortadas dentro de las primeras 24 hrs,
y sometidas o estudio de inmunofluorescencia dentre de las 48 y 72 hs. s iguientes.

En fodos | 0s cawos, sa hize estudie de inmunofiuorescencio directa de ccuerdo al

méfodo descrito por Comane.




Se-ytilizd entigammaglobuling buman;z pd?va}enté(i;@@_, ‘l’ng,“l gA) kmcrcqc‘ig con. B
iwtiocianato de fluoresceing; la ce.x‘:{ fue ohtenida én el Laboratorio de Investiga=
ciones Inmuncldgicas, por inmunizacidn de conejos con gammaglobulina humana, pre
cipitecion aon sulfals de amenio y columna de Sephadex, siends probada ?cb calidad
de {g antignmmaglobuliva por inmunoelectroforesis. Lo ontigammo marcoda se uti~
Hed oo dilocidn § 10, despuds de haber demostrodo ser lu mds edecwade enlas
diversas titulaciones, en un cow de fupos eritematuse «istémico que moshrd banda de

inmurofluorestencia poditiva en founidn demospidémica y que sirvié eome testigo

contm!l pusitivo,

Para el e sudio de inmunofl vorescencia, se utitizd microscopic Zels con fuente de
tuz ultravisieto, ¢ ondensador de campo oscuro v filtros opropiados pom excitecibn y
“blogues de ondas de lux ultravielete,  Tudos los cortes fueron examinadoy por el mig-

¥

o autor baje o supereision de

o,

05 sevicios da Anafomiu Patoldgica y ot Labore-

wrio de Investigacionss Inmunolégieas,

D M



Ds fos 37 casos estudiades s« estoblecieron tres grupos: 1) arteitis reumatoide, -
2).otros enfermedodes del tejide conjuntivo y 3) controles, El grupo de artritis
revmatolde quedd integrade por 25 pucientes los cuales fueron divididos en subgru-

pos de acuerdo ol tratamienio gue estohan racibiends,

Como se chserva 2n la Tobie 3, lo edad Huctud de 22 0 63 afios v o evolucién de
la enfermedad, de une a 20 afios, con promedios variubles para cada uno de los sub-
grupos, £ esiado inmursidgice reflelode o nivel de factor reumatolde mostd 1=
%'Qﬁoz positivos en 24 paciantes con cifras de 1:40 haste 1:5120 v un coso mostrd
fuctor reumatoide negative. £l complements hemolftice totel, resultd normal en

'*‘3 pacientes ¥ dos, con Hhle por abaje de o nomal, Los enticuerpos antinuclea-

ras fueron negatives en 24 casot y un paciente del grupo d e tatamiento con sali-

eHatos, mestrd anticusmpes antinuclsores positivos 114

~ En la Toblo 4 do oiras enfermedudes del tejido conjuntivo, cuatmo pacientes de lu=
pus eritematos sistémico con cdades de 17 o 23 afios y evolucidn de la enferme-
dad de uno v medic o lres afios, ao mostraron factor reumatoide. El complemento
herﬁqmiéo total se reportd disminuido en dos pocientes y {os anticuerpos antinuclea-

res fusron negativos .

A nivel de plel se encontraron las alteraciones mds importuntes y de los pardmetros
considerados, la atrofia de la epidemis y la hialinizacién de la demis se obser «
varon en cosi fodos los p ocientes estudiados, como se puede ver en las Tablas 3, 4

S5y é.
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Los atras parémetros: hiperqueratosis, estodo de o nexos y vaseul itis por no mostrar
. cambios importontes, no fusion considerados en la evaluacidn, Llos alterociones en
dermis y epidemis s¢ ilustran con olgunos. casas como sa m uestra en las Figuras 2 o 6.

¢

En la Figura 1 se muestre un corfe de piel normal pore evcluocisn comparative,

Bl grupo de artritis reumatoide, presendd grados de actividod y |imitocién funcional
variables, como se observa en fo Tabla 7. Cen cierto predominio en los g rados de
”

cotividad Iy Fimitocién funclonel 11 antos de los ocho ofios de e volucidn de la en-

fermedad,




TABLA 3

| RELACIOM DE EDAD, TIEMPO DE EVOLUCION DE LA AR, ESTADO INMUNO ~
LOGICO Y ALGUNO S HALLAZGO S HISTOPATOLOGICOS, SEGUN GRUPOS

DE TRATAMIENMTO |

ARTRITIS REUMATOIDE SIN TRATAMIENTO

e e wh e Mok Wit Wt wEs aes Ame ma me et mas A mem wib e v mwe e e Mwe e pae A e e et e Gme e caE At e mme e e

No. Edad fvolucidn  Factor  C.H.,  Ac/fn Alts, Histopatol ,
oo Gfes  engfos  Reum. ttel atrofia _ bielin, _ _
3 ] 10 1:320 240 neg. + o
15 22 1 1:640 120 neg. + ++
23 44 i 1:1280 1460 rieg. + +
25 52 8 1:440 80 neg. + +
-9 2% 11/2 1:5120 320 negq. + -+
36 i & 1:80 120 neg. 0 +
35 45 3 1:1280 120 neg. + +
Promedio 33.8 S e
ARTRITIS REUMATOLDE CON SALICILATOS
2 5 5 14200 320 ney. -+ h
7 22 5 neg. 320 s ¥ e
é 31 13 T - 160 neg. + +H
10 42 2 115640 12 neg. +t it
19 50 71/2 1360 300 neq. + +
21 40 2 1:5120 240 neg. + +
f!?_m;*:dB’ BB
ARTRITIS REUMATOIDE CON ESTEROIDES
5 63 20 1:160 120 neg. e LA
1 31 10 1:1280 300 nag. + +
14 27 4 1:2560 320 neg. + b
22 38 10 1:320 120 neg. + +
‘24 43 7 1:80 1460 neg., + +
27 42 15 11140 240 neg. + 0
Promedio 40,6V ____
» ARTRITIS REUMATOIDE CON ESTERGIDE MAS INMUNO SUPRESOR .
8 45 9 11160 300 neg. + +t
18 28 7 1:5120 240 neg. + o
12 32 19 1:1280 480 ney. A+ +
16 46 n 11280 160 neg. + 4
13 49 10 1320 160 neg., + +
20 28 21/2 140 80 neg. + +
Pramedio 38 9.75 '




TABLA 4

RELACION DE EDAD, TIEMPO DE EVOLUCION, ESTADO INMUNOLOGICO
Y ALGUNOS HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS EN OTRA S ENFERMEDADES
DEL TEADO CONJUNTIVO Y COMPARACION CON CONTROLES SANOS

QOTRAS EMFERMEDADES DEL TENDO CONIUNTIVC

Diggnéstice  Bdad  Bwol,  Fostor  CLH, Ac/hn Histopatal,
~~~~~~~~~~~~~ qftos _afos  Rewm. - total - atef. hialin,
9 L.E.5. 22 2 g . 120 neg. + i
1 L.ELS. 73 ] neg. 10 neg. + -

17 L.E.S. 17 ? neg, 160 neg. =+ +++

37 L,E.S 17 12 nag. 20 neg. + 0

4 AWR/SPBg. 52 % 15120 80 neg. o 4+

8 AR Sigg. 63 7180 120 neg. =+ +

2% S. Shulman 21 1/2 fiay 140 neg. 0 At

CONTROLES SANOS

30 - 43 - neg . 340 neg. 0 0

31 - 43 - neg. 120 neg. 0 0

32 . 32 - neg. 160 neg. 0 0

33 14 - neg . 320 neg. 0 0
34 - 17 - neg. 160 neg. 0 0

M o m T A hws de Wen bl et e wae e e meh e s (N e e W e wr Sem e er ks mme he e e e Y e e M e e e b e




RELACION DE EDAD, DIAGNOSTICO Y ALTERACIONES HISTQPATOLO—

TABLA 5

GICAS EN ARTRITIS REUMATOIDE

Edad
afios

ARTRITIS  REUMATO
Alts,
ohrofia

DIDE

Histopatol .

hialin.

vt e e e e dee ms e e Sk tem bim e e mm e eie e em e tmm Bk b he N h bee et ma tee e

~

22
22
27
28
28

2%
3
3
32
38

40

42
42
)
45
45

49
50

32 -
52

B I e i R A

e
+ F

+ +

A=

+ oo

e

i

o JUNE S S
i+i-+'++++'i+}o++i‘+ + o+

i

I3
t




RELACION DE EDAD, DIAGNOSTICO Y ALTERACIONES HISTOPATOLO-
GICAS, PACIENTES DEQ TRAS ENFERMEDADES DEL TEHDO CONJUN-
TIVO Y COMPARACION CON CONTROLES SANQOS.

TABLA 6.

OTRAS ENFERMEDADES DEL TEJIDO CONJUNTIVO

O S e T T T P . T T

No. Edad Alts. Histopatol,
' aftos atrofic hialin,
17 7 -+ it
37 17 + 0
@ 22 + bt
1 23 + +ht
4 . 52 4 et
28 63 + o
% 21 0 e
CONTROLES SANOS
KX} 14 0 0
. 17 it 0
Y 32 0 0
3 .43 0 -0 -
30 43 at 0

o




TABLA 7

RELAC!ON ENTRE EDAD, TIEMPO DE EVOLUCION, GRADO DEACTIVIDAD Y LIMITA-
CIOM FUNCIOMAL, ESTADO INMUNOLOGICO Y ALTERACIONES HISTOPATOLOGI -

CAS EM ARTRITIS REUMATQIDE

Grado
activ,

Faetor
. Reum.

C.H,
total

Ac/An

Alts,
atrofia

Histopatol
hic“n ’

b e MR e B i Am W M ke e AN AL UR WR kL A KM Me We M w4 s e v Ly R m & s e W e wm e e au W

52

e

L

28
- 59

45
49

3
3

42
32

63

h.
T e
Y

~
mm.tsf,a‘f{m.\)

i
-
(B}

i

12540
1:1280
1:5120
1:640
1:5120
140
1:1280
1:2580
1:320
neg.
1:80
1:80
1:5120
1:160
1 :640
1:160
1:320
1320
1:1280
1320
1:1280

1:640

1:160
1:1280
1:160

120
240

80
120
320
320
320
120
160
240
300

a0
300
160
240
300
120
160
140
240
480
120

neg.
neg.
neg.
neq.
neg.
neg.
neg.
neg.
neg.
14

1neg.
neg.
neg «
neg.
neg.
neg.
neg.

neg.

neg.
neg.
neg.
neg.
neg.
neg.
neg.

El g v+ 4+ s+ 4+ +0+

4+
T

-+

+++§+i++$++§$$+++$+‘f

4t

-t




TABLA 8

- PRINCIPALES ALTERACIONMES HISTOPATOLOGICAS EN LOS PACIENTES
DE ARTRITIS REUMATOIDE, CON BASE AL GRUPO DE TRATAMIENTO

ARTRITIS REUMATOIDE SIN TRATAMIENTO

e e T

No. . atrofia Hialinizacién =~ | Hiperqueratosis _
3 + b ne
15 + 4 si
23 + + ol
25 + 4+ no
29 + + st
KT 4] + si
A e 8L
ARTRITIS REUMATOIDE CON SALICILATOS
pd ++ b si
7 * R si
& + bt st
10 A irgd si
12 4 + 5t
i R, s SN AT | SR
ARTRITIS REUMATOIDE COMN ESTEROIDES
5 ek T st
11 + + s
14 R At st
.22 + i st
K 24 . A + si
7 G S DD NSNS | SR
» ARTRITIS REUMATOIDE CON ESTEROIDE MA'S INMUNO SUPRESOR
o8 — Lo - 58
18 + s si
12 .. Lnd i -5t
- C+ + st
13 4 t si
20 4 st

o i AR B et o e L

ot e mresens




- estrato ¢brneo
estrate granuioso
estrato espinoso

estralo germinativo
demmis papilor

demmiz reti¢ylar

Fig. 1« Corte de piel nomel, Se identifico el segmento superficial o epidemis,
formade por cuahio o cince capas (segun se trate de plel delgade o gruesa). Lo ca-
pe mds superficio] recibe el nombre de estrato cémeo, en el cual lo eleiding (pro~
dueto de hransformacidn de la queratohialing) se ha frandformaede en escomas cérneas.
La segunda copa o estrato Idcido no siempre resclta Fécil de apreciar y tiene forma

" de una Hneo delgada, claro y brillante, Lo tercera copo o estralo gronuloso, esté
formuda por dos o tres capas celulores de forma semilunar, Lo cuarta cepa o estra~
to espinoso, tiene espesor de vorlas ¢ élulas, de forma puliédrica frregular, Lo guin-
ta capu o estrato germinativo eslo mds profunda y consiste en una capa de células
epiteliales més o menos cilindricas. £l otro segmento es la demis y estd formado
de tefido conjuntivo; posee dos capas no muy bien diferenciadas entre sT. La exter-
na o papilar y las papilas son parte prominente de o mismy. Esta capa se funde con
1o capa reticular que comprends el resto de la demis, Las {ibras coldgenas se en-
trelazan enite s7 o manera de red.  La capa papilar tiene una texturs fina y luxa,
poreciéndose mds ol tejido conjuntive [axo que ol dense.
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21 Artrisis reumotoide sin fratamients, en ung pociente de 45 ofios de odad,
con enfermedad de fres aftos de evolucid :

-
Fig.

G cennde de ot ;
d H, grada de limitacién funcio
> de lo apidesmis {+), Hiperpigmen
.r . 1 S N . -
caidn {1} en dermiy superficial; an lo dewnie reticular, coldgena
laxe con presencio de anexes, Infiltedo T nflamatoric preianexiol

rad 11, Ohbsérvese lo hiperqueratesis y i o at

tenibn, hialing

;3
~

R e

Fig. 3 : A.R. ¢n tratomiento, en una paciente de 52 aflos de edad, con enferme~

dad de ocho afios de evolucisn, tratada irvegularmente con salicilatos y pirazolonag

actividad 1} - 1H, grado de limitacidn Funcional 11 - Hl. No se observa hiperquera-
tasis, hay atrofia de epidemis {1} hiperpigmentacisn de la cape bausal, hialinizacién
de la demis superficial (), dermis reticular con tejide conjuntivo luxo,

‘
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Fig. 4 + AR, frotada con e sterides, en ona paciente do 27 ofios de edad con
padecimiento de cuatio afos de evolucisn, aclividad i - M, arads de Vimilacidn
P

jo de epidamis () v

uncionol Hl. Obsérvese hiperueratosis importante, o
nizacidn de la demmis superficial y reticulor (+14),

o
Q

Fig. 5 : ALK, trotads con esteroides, en ura paciente de 31 aflos de edad con pa-
decimierto de 10 elos de evolucidn, ootivided 1 < IH, qinds de | imitacién Funcio-.
nal H. Ohérvese kip

e
iperqueralosis moderada, atrofin de epideimis {(#), hialinizacién
de la dennis wperficial {

), ancxo: normalas,

y
H

e s R o




Fig. ¢ : AR, zon sindrome de SiBgren, en unc paciante de 63 offos de e dod, con
padecimients de siete aflos de evoluciin, fratada con salicilatos e Indometacing.
Obsérvese biperqueratosis moderade, hiclinizecidn de tu d ennis superficial (1),

anexss nomal es,

Estudio con inmunof ugregfuei‘:.ig: e todos los pucientes, se practicsd estudio de
inmunaftuarecencia directo siguiendo el m étodo descrite por Commane y lo valora~
cibn se hizo en ¢ Loborotario de Investigacienes Inmuncldgicas de la $.5.A . por
dos expertos, y en forma independiente. De 32 pacientes con diagndstico de ar-
tritis reumatolde y ohos enfemedades del lejido conjuntivo, en cuatro casos se en-
contré inmunofl uorescencia positiva con patrones diferentes; en dos enfetnos de ar-
tritis reumatoide q ue estoban recibiendo slicilatos pera su contol, uno de artritis
reumdtoide con sindrome de S{sgren y un caso de lupus eritemaioso sistémico. Los

resultados se Hustran en las Figuras 7 a 9.

I

oy 2 i




Fig, 7 : AR, paciente femenino de 27 afos de edad, con padecimiento de cinco
" afios de evolucidn, activided H, grodo de Himitacidn funcional H, que recibia sa~
~ leilatos para su control, Factor reumatolde negative; complementa hemol ftico to-
1ol 320 U; anticuerpos antinuel eares positivos 1:4,  Hialinizesidn de la demis (+i4),

inmunoflucrescencia poitiva con patedn filiforme en dermis,

Fig, 8 : AR, con sindrome de Sdgren, Varon de 52 afios de edud, ¢on padeci -
miento de 25 afios de evolucidn en AR, v seis meses de sindrome seco, actividad i
y grads de timitacién funzional T, Recibio wlicilatos para s control, Factor reu
matoide positivo 1:3120 complementio bemolitico total 80 U, hialinizacién de la der~
mis (), Inmurofluoraseencio positiva con patrdn Tiliforme difuso en dennis y nivel
perivawular,




.32

Fig. @ ¢ L.E.S. mujer de 22 affos de edad; corn padecimiento de dos afios de sve-

fucién, foctor reumatoide negativo; complements hamoliteo total nomal, Recibia
v i H

tratamients con brednisone, 39 ma 2l die d nude dos semonas antes, Hialinizacion

de lo demnis (#44), [n biopsias posteriores se confinmd nefropatio [ dpica membrano
e . 3 - . ¢ t - B
proliferativa feaul,  lnmunotluorescenciu positiva, patrén en banda homogenea en H
unidn demoepidamica . i
¢



DISCUSION
Las alteraciones cutdnecs sn artrltis reumotoide no son frecuentes y cuande ocurren

pueden ser manifestacién de participecién extraarticular, A pesar de su frecuencia

relativamente e scosz, cuands aparecen podrion fomaerse como un pardmetro ¢ ue nos

indiqua ¢l grodo de afeccidn sistémico del padecimiento y nos oriente en el dicgnds—

s

tice, rakamiente y prondstico.

Desde of punto de viste histopatoldgico y o excepcidn de un wlo coo en los diver-
o3 grupos de estudic no s observd piel nomal, coss que no debiers wrprandemos
s1 recordomos ol corictar sistémico de le enfermedad reumatoide. Dicha anonmali-

dad nos Heva a pensar que existe relocidn con lo enfermedud,

iniclaimente emprendimes e sstudic con le idea de que los métodes de inmunofiuo-
restencio v concrstomente lg deteccién de complejos inmunes v la banda inmuno-
fluorescente en lo unidn demoepidémice pudieran constituic indices a decuados del

atuque generdl de la enfermedad rewmatoide. Por desgracia como apreciaremos més

~ adelante, ro hubo una correloeidn significativa entre los diversos pardmetros en estu~

dio cormo pars pensar que tal método pudiera fomarse como una herramienta valio~

sa'an el diognSstico, prondstico y hatfomiento.

Como se obwervs en la Table 3, en los diverses grupos de pacientes con artritis
reumatoide, lu edad fluctud de 22 « 63 aflos, en fanto que fa evolucidn de 1a en-
formedad fud de uno o 20 affos, En la evolucidn de la enfermedad se nota el in-

‘cremente en el promedio cronclégice de duracidn, segun los diversos e squemas de

frafamiento: 4,35 affos para el grupo sin tratamiento; 5,75 ufos para el grupo de s

licilatog 11.0 aftos para el grupo de esteroides solo; ¥ 9.75 a fios para el grupo de




esteroides combinado con un inmunosupresor.

Desde &l punto de vista inmunolégico, todos los pacientes de artritis reumatoide
tuvieron positivided del facior reumaotoide con tTtulos variables desde 1:40 hasia

145, 120 a excepelén de un paciente que no moehS dicho factor.

S copsideramos fa aparicién de faclor reumatoide en relacién con los exquemas de
fratumiento, podemos ohearvar lo siguiente. En el grupo sin trotamiento, los ttulos
ﬁtés’ elevados s cbservaron en los pacientes con evolucién mds corka (uno o tres alfos)
axceplo un taw con veho aflos de svolucidn que presentd Hivlo de 11640y comple-
. mento hemol THeo total simminuvido, En dos casos con 6 y 10 affos de evolucidn se

seflalaron los tivies mds bajos de facter reumatoide.

En al grupo de hratumiento con salicilatos, el facior reumatoide mostrd un #itulo poce
Elevado y mds uniforme de 1:160 ¢ 1340 aunque hubo dos cusos extremos, une con

factor reumotaide negativo y ofro con tiule de 1:5, 120,

" En los grupos de tratomiento con a steroides wlo y combinadoe con inmunosupresor,
el tfiulo de factor reumatoide tuve cifras més elevadas en mayor porporcidn, Un pa~
ciente en ol grupo de hatomiento con esteroides mostrd titule de 1:80 y otro del gru-

po que recibic esteroides combinado con inmunosupresor, tuvo titulo de 1:40,

~ E} complemento hemolftico total se encontrd en ifhulos nomales (més de 100 U segun
Laboratorio de Estudios Espaciales del propio hospital) en 23 pacientes del grupo de
- ariritis reomatoide on estudio y en dos enfemmos d isminuyd hasta 80 U, Uno de‘ellos

fue un pacients de 52 alos de edad, con ocho afivs de e volucidn y fuctor reumatoide

positive en titulo de 1:640 y que pertenecid al grupo sin tratomiento. El ofro ca=

i
)
{
i
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o correspondid a una pociente del grupo que rectbis  esterides combinodo ;:oﬁ in-r-b
munosupresor, de 28 afios de edod y dos y medio affos de evolucién de su padecimien~
fo con fuctor reumatoide positivo en titulo de 140, Ambos pacientes no tuvieron anti-
cuerpos anfinucl eares ¥ o nivel histolgice hubo ahofiu de e pidernis y higlinizacién
de la demis (), Se hicleron en cllos, los estudios pars Investigar lupus eriteratoso
sistémico v los datos oblenidos no confimaron su presencia. Por las cometerfstices
~ slinicos y de loboratorio, ambos casos muestran interds wspecial por constitulr una
formna de manifestocidn poco frecuents de oriritis revimatelide. Franco v Schur (36)
_en una serie de 250 pacientes de artritis reumatoide, sefialaron 11 casos de hipocom-
plementemic v Hunder vy Me Duffie {37} 1o confirmaron en 16 do 385 anfemos da este
padecimienta, aunque segun estos aulores los pacientes curmron con anticuerpos -
aﬁﬁnuc!eqms positivos o Hiulos bajos y foctor reumatoide positivo o ttulos més ele-
- vados {dewe 1:280 hasta 1:20, 480) lo ¢ wl sugiers octivided inmunoldgics impor-

tante, con depdsito de complejos y consumo de complements, cambios que por

ofra parfe no se observaron en ninguno de nuestros dos pacientes,

, Llos anficvuerpos antinueleares (AAN) fueran negativos en todas | os pacientes, excép_
to el enfermo. Mo, 7 del grups de hotomiznte con salicilatos con cinco aftos de

| é\}oiucién, complements hemol ftico total nomal, b ialinizacidn de iu dermis {4+

N y e studio de inmunofl vorescencia positive en unidn demoepidémica, El ttdo de

.dntfcue;pos antinueleares en &, fua bojo (1 #4) y con basa en los comunicados de

* Quismorio y Friou (38, 39), p ueden encontrarse AAN positivos a titulos bajos en

14 por 'IIOO de los pacientes con artritis reumatoide, hatlazgo que sugiere la posibi-

lidad de que los complejos da antigenos nucleares y anticuerpos tengan alguna par~

ticipacion en o inflamacién sinoviol de la artritis r eumatoide.
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- Anivel histoldgice, ol ostudior la piel, encontramos | os combiosm ds importantes,

En 24 pacientes {96 por 100), so oprecid hialinizocién de ta dermis con grodos va-

ricckles de intansidad ,

En oche pocientes {32 por 100) fue de trescruces (M) en tres (12 por 1 00) de dos
cruces () y en 13 (52 por 100) de una cruz {(#), a lterscidn que no guardd refacion
con los diverws grupos de edades,  Es interesante sefialar que a hiolinizecién mds
intense {#14) 0 cunis en personas del grupe que recible salicilates (¢ cass) hubo
dos pacientes on ¢l grupo de trofamiento con estercides y tumbién uno del grupo

sin fratamiento y o fro del grupe con esteroides mds Inmunosuprasor.

En ralacién con ef factor reumatoide y T o hiatinizacidn, éstu fue mds avidents en
cinco Cosos (“H;‘r) con fitulos intermedios de 1:160 hasta 1:640 del grupe total de
ocho pocientes .  Uno. o moshd Htulo alguna de factor reumctoide ¥ los o tros dos

’ » éﬁﬁeni’es cortespondientes <., los grupos de tratamiento con estercides y de esteroides

‘més inmunosupresor, mostaron titulos todovio més elevedos (1:2,560 v 1:5, 120),

, Hiu“nizﬁcién menos intenss (+) se enconfrd en tres casos, uno sin fratemiento, con
un afio ‘de‘&vohclén de la enfermedad v dos que recibion tretomiento mixto esteroi-
deo e inmuriosupresor. Estos fres casos mostraron Htulos variables de factor reuma -
kiovlde‘, écmplemenfo hemol ftico total nomal y anticuerpos antinucleares negativos.

Enlos 13 casos rastantes con hialinizacién discreta (), loypacientes correspondieron
predomingntemente al grupo sin tratamiento (einco casos) a los grupos de tratamien-

_to con esteroides solo y combinado (tres casos) y al grupo que recibid salicilatos

- (dos casos). - En ssios 13 pacientes con hiolinizacidn de (+) en la demis, no se pudo

;
i
i
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establecer correlacidn con lo edad, ni conla evelucién de la enfermedad y lo alte~
racién mostrd una distribucién muy dispersa en las diferentes edades. Sf:io un ca~
0 mostrd desmis nommol, que correspondid a un paciente de 42 gfios de edod y 15
oﬂés de evolucion, que recibia esteroides, con factor reumaioide positivo 1:160,

complemento hemolitico nomal y enticuerpos anfinucleares negativos.

Por todo lo expuests, es dificil probar concluyentemente por nl momento alguna co-

rrelocién entre los pordmetros inmunoldgicos y los histopatolégicos,

Lo segunda manifestacidn histoidgica importante se nbservd a nivel de la epidermis,
y fue la atrefic en un \‘ofﬁ! de 24 caos (96 por 100} siande de intensidad variable,
En 19 zasws 76 por 100) fus de (+) en cuatro cosos (16 por 100) de (+4), en un cass
{4 por 100) de {+r} y solo an un paciente {4 por 100} | a epidemis fue normal pero

asto no fie ol mismo enfermo que tuvo la dermis nommal ,

E;f& 5ot signb histopatolégico que indus’aﬁ!emcnte tiene Importancia en los en~
v fénﬁés de artritis reumatoide, pues en este grupo aparecié con la frecuencia sufi-
“ciente como par pensar que en su aparicién no intervine la casualidad, El hach§
que s¢ hubiese manifasvmdo en fodos los grupos de edad, desde personas jdvenes hasta
: .';_}erso_nus‘ mayores de 40 afios, hoce pehmr que no se debe ol simple envejecimiento
de la p_iéi, sino que en su origen pudiera par.ﬁcipar la enfermedad de! tejido con -
‘ [unhvn, tol vez a través de una aceleracién de los procesos nommales de ‘degmdaéién
- delo c‘plégem y en dicha aceleracién no serfo dificil que en algunos casos los este-

+roldes hubiesen tomado parte cetiva en personas que los recibian.

El grupo de ofras enfermedades del tejido conjuntive (Tabla 4) se analizé en forma
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separads . Los cuato casos de L upus eritemotoso sistémico correspondieron o per-
sonas enire los 17 y 23 afios de edad, ¢ on promedic de 19.75, en tanto que la evo-

lueidn de la enfermedad fue de 1,5 a tres aflos {promedio 2,125).  El factor raumatol

de mostr§ ser negativo en los cuafro cusos, en dos pacientas hubo titule nomal de

!
i

complementn hemol ftico tutel v en dos disminuyd o 10y 20 U coincidiends con los

signos clinicos de actividad. Esta foma da presentocin clinica y los manifestacio
nes inmunoldaicas eoben dentro de lo que se e spera encontrar ¢n esios camwsy con-
"cuarda con & publicads por Duboiz . £n ol estudio hisiopatoldgice de piel en tres
cass hubo h falinfzacién de lo demmis 44+ v ol cuorto e nfermo mostd dermis normal,
en funto que en le epidemis, los tras casos mosiraron atrofia de +y un cos ato~
fic de ++,  Estos combios, sbre tado lo hialinizacisn se pueden explicar dicien~
i
do que la piel en el lupus eritematosn sistémico, es uno de los tejidos que pueden i
ser afectados por el depdsito de complejos Ag-Ac en la unidn dermoepidémice con o
los efectos consecutives, desde eritema hosta vasculitis come hon sefialade Tuffanelli
- (19), Grishman (1‘0), Landry (42), y Wierzchowiecki {13}, La atrofig, aunque fue
disérefu {1} en tres casmos, puede explicarss como consecuencia del tratomiente es~
femiéeo a desis elevadas v per tiempo prolongeds come lo fue en el caso de la
paciente ae 17 afios de edad con atrofia de +1y que estaba recibiendo 1000 125 mg

de prednizna ol dlo desde 4 meses ontes del estudio,

“Enlos dos casos de artritis reumatoide ¢ on sindrome de Sjdgren, se observan edades

cusi similares, con tiempo de evolucién diferente.

El caso Mo. 4 tuvo datos d e octividad inmunoldgica importante, foctor reumatoide
de 1:5120 y compleme nto h emol itico fotal de 80 U, hialinizacién de | a demis (++)

'y atrofia'de epidemis (1) y que el estudic de i nmunofluorescencia mostrd ser posi-




tivo; conjunto de datos que pueden explicerse por o actividad inmunol8gica im-
porfante con que cursa el sindome de Si¥gren, Talol, Cummings y Tannenbaum (40,

41, 19},

El otro coo 58 caracterizd por tener poca actividad inmunolégica factor reumatoide

en ftulo de 180y on o estudio histoputoldgice de piel, hialinizacidnde +y en

epidenmis atrofia de dos cruces. By al caw del sindrome de Shulman, (que consie-

te en endurecimiento difuso de la piel y tefido subcutdneo parecido o lo escleroder

migt, con dolor, §nflamacién y wumenio de lo sensibilidad de las porciones distnles

de las extremidades, limitacidn en los movimientos de manos v pies eosinofilia peri~

férica, hipergommaglobulinemia {pradominantemente 1gG) y fasciitis eosinofilica (43,

44}, se conoce poco whre asto entidad, yo qus hesta el momento dnicamente han
sido sefialados 16 caws enlo literatura infemnacional. Enlo biopsia procticads, so

oprecié hialinizacién de +i+en lo darmis, en tanto qus lo epidermis mostrd ser noe-
‘mal. Desde &l punto de vista inmunolégico ¢ on iivles elevados de inmunoglobulinas

{igG e lgM), no se oprecié factor reumatoide ni anticuerpos antinucleares y el

complemento hemelftico total fue normal,

Copsidemndcs que fos'c ambios h istopatolégicos Fueron los més importantes, en la
Tabla 5, se tmfu de e stablacer una correlacidn de dichas ol teraciones con la edad

de los pacientes de ariritis revmatoide. Del grupo total, cinco zasos con hial inizc-f‘v
‘cién de +.++ se L ocalizaron entre los 22y 31 offos de edod v tres casos entre los 42
y.53' afios, Lo hiclinizacién de +tenive 22y 45 afios y de una cruz () presente
pero en Forma dispersa en todas las edades, lo que nos permite suponer que este

tambio no es propicmenfe una consecuencio de la edad. £n cuanto a lo atrofia
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de la epidermis, se observa una d ishibueiSn disperss poro todas fos edades ylo in‘—‘b
tensidad que predeming esde T en 19 cason cuatm casos ton T4y wlo un cawo con
+++en yno paciente de 63 offos de edad. Hubo uncawe con epidermis nermal, lo
cual nos hace wponer también que esto manifestacidn na es necesariamente propia

de lo edud y que puede presentarse como sensecuencia de lo enfarmedad.

Como hemos sefialado en {heos anteriores en la Tabla &, que corresponde o otras env
fermedodes del tejide conjuntive; hube hiclinizocidn de To demis () en tres casos
de ! vpus erifematase sstémico y un caw cen dermis nomal, o cual puede explicar-
s2 por fa porticipocidn inmuneldgica ¢ inflamatoria imporiante ¢ on que ¢ urson en
esto entided. El o nommal Home la atencisn, porne ser fo habituel er un pa-
ciente con 1 8 meses de evolucién de su enfermedad.  Sin embarge hay qu.e recardar

la ofirmacién de gue "lo tipico en & lupus es lo atipico” tante en cifnica como en

otras panimetros,

En los dos pacisntes d.e sindrome de Sjogren, la hiolinizacién de ba demis (H4)
so localizé en el paciente que tenia 25 afios de e volucidn de su artritis neumu-toide,
'eﬁ fanqu ue I a trofia de la epidemis mostrd ‘s imilitud en ambos enfermos y que
por ser de *+ s podria explicar per lo cronicidad del padecimiznto, el rratomiento

recibids y o o sociacién de otro proress i rmune como es 8l complejo seco,

En el cow de sindrome de Shulman, no se tiene experiencio suficiente en este aspec-

to por el nlmero | imitado de casos que se han publicado, por o que inicamente
sefialamos las alteraciones e ncontradas que fueron hialinizacién de +Hten ta demis,

y que serd motivo de ofra ¢ omunicacion

Al analtzar e stas a lteraciones en pacientes con arhitis reumatoids enque se aprecia

i
i
{
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predominio de la b ialinizacién en lo demis, podemos hacer las siguientes considera~: -

ctones.

En primar t&mino fa orfritis reumatoide es una enfermedad sistémica en cuya patogenia
perticipon ¢ omplejos ontigens-anticusrpe, que ol depositorse en un drgane blanco de-
sencadenan lo secuencio de ferdmenos carecterfiticos de la inflomacién, Este depd-
sito de complejos, al hacerse o niveles extraarticulares puede dar origen o los moni-
festociones cutdnens que fmbidn son porte del cuadro global del padecimients,
£l origan exacto y lo evelueidn de lohialinizacisn se dascorocen y habitualmente
- s deseribe on términoy morfolégicos. Algunas teorfus intentan explicar su e topa-
: togania. Una hipStesis relaciona la hialinizacisn c omo proceso inevirable del en-
’ ?eiécimiené‘c, la ¢ val no es ceeploda totalmente en fa actualidad (45). Otra la con~
sidera como un process d egenerativo de los constituyentes de los poredes de los vasos,
- en el cual pueden intsrvenir procesos metabdlicos, infecaioses e inmunoldgices (46).
Mt_: Kinney (A5} ha formulade también su higdtesis en la cual sefiala que la hialini-
- zaciéa paréce provenic del flujo sangufnes y que es iniciada por depdsitos de i~
brina a nivel del sitio de inflamacidn, Otros autores como Lendrum y colaboradores
{48, 49) ref'l;eren que lo fibrina depositady, por defecto enla fibr_ino!isis se trans~
 ' fomard en una sustancia acelulor semejonte o | a coldgena que tene | a propiedad

de unirse a | os colorantes; y - se refiere a ella como "seudocoldgena™ o hialinizacidn,

5i recardamos | 0. secuencia de fendmenos de 1o Inflamacién de lo ortritls reumatoide,
opreciaremos que ademds del exudado e ndovascular rico en proteinas o inmunoglo=
bulinas, aparece fibrindgeno, ¢l cual se trandforma en fibrino o variontss de lo

misma {polimeros de glucoproteina} que estimularin la proliferacién de células me -
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senquimatosas y de astas, el fibroblasto, que es el tipo de ¢ élule predominante en el

tejide conjuntive y explicario lo hiolinizacién censecutiva como ha sido demostrado
en estudios de Vikbert, Kogoi y Chekarevo (47) v que tol vez represenia un proce-

w0 cicotrizal qua quedd como remanente del ovento inflomatario,

En nuastro © onceplo, o hialinizacién es un process dindmice variable que depende
de factores tales como durosidn e intensidod de o inflomacidn, presencia de enzimas
proteot fHoos, fluje sanguineo v complejos ontigenc-anticuerpo, por lo que no es fG~
cil definida, sxcepto pora sebelor que es.un término genérica que abores una vane~

dod de entidades diferentes con propiadodes similares de tincién.

En una enfermedad de evolucidn tan impredecible como o arfritis reumatoide es diff-
cil asrqblécer una correlacidn neto entre el grado de octividad del pudecimiento y

el uﬁéqe funcicnal artieutar y otros pardmetros {Tobla 7). Para no entrar on detalles
protijos basiu sefialor que en este estudio los grados de actividad del pudecimienfo y
Hmiincién_bf uncional no guardan correlacién con los otros pardmetros de iubf;rﬁforio |

(1nmunoiégiccs) & histopumlébg‘ico {piel).

erg_méﬂugg_ségngig; §l objetivo original del estudio, era tratar de encontrar altene~
«,éiohes' simifares o depdsito’ de complejos en la unién dermoépidérmica de pocientes
- con ortritls v‘reumatoide; que pudierun equipararse a fos cqmbios c onocidos en paciég_
tas de lupus eritematoss sistémico, porque particips un mecanismo. eutoinmune enfa.
- pategenia de ambos padecimientos.  De 25 pacientes estudiados con diégnésﬁc:o de ar-
ﬁiﬁs;r_ewnafoida cldsico o definida, se encontrd solo inmunofluorescencia positiva en

" dos casos que estabon recibiends tratomiento con salicilatos para su control, y como.
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se sefiala en el capitulo de resultedos, se trata de dos pacientes {Svenes en lo segun~
da-y tercern década de fa vide, con tiempo de evolucidn diferentes (5 y 13 ofios, res-
pestivamente), complemento hemoltico ool normal y que tuviarn diferencics en cuan-
to ol foctor reumatoide, ya que una paciente presentd Hiulo de 1:640, y lo o no
mostrd la presencia de dicho factor, Estn §ltima tuvo anticuerpos ontinucleares posi~

- Hvos {14) y lo primero no los mostrd.  En e estudio histolGgico, las ‘dos moskeron

~hialinizmcidn de lo demis () y atrefia de epidermis {+},

- El patrén de inmurofluorescencio fue diferente para Jax dos pacientes. En ol primer

cow hube un patrdn granvler fine en 1o damis y en el segundo com un patvdn fili~

fonne como se observa 2nla Figura 7,

La bajo frecuencic de la positividad de inmunoftuorescencia en plel en los dos p scien~
tes de artritis revmatoide (?/25, 8 por 100} en nuestro esmaio concuerda con lo sefialado
v _por Mulis vcﬁ de Moer y Cats {26} de cuyo grupe de 25 pacientes eshﬁdiados, tres mos-
?fatﬁn“inim\unoﬂwrescencid débilments positiva y en dos casos dudosa. En el estudio
de“Hulbvéf y Hijmans (27), de 65 cawos estudiados, ¢inco mostraron inmunofluorescencia
'du&‘arw‘m‘er&l;e ﬁsitivu, ~ Estos son fos Gnicos troberjos que se ocuparon directamente de fa
‘v,’ni&lrnusféflumz'asvcérj}cig ‘en'iq piel en érhii'is reummatoide, aundue existen varios estudios
héfﬁhﬁ; en 'p?‘el én Jupus eriiemct_ow sisféfpiéo, dermatomiositis y th‘s' dematosis, en

e !évs»duqie‘sfse han incluldo pacientes de ariritis reumatoide; Investigados en la misma

- f;jﬁfﬂé,’yfvcb:r») resul tados sfmifafes. Kalsbesk y Comane (25), Grossman (50), C ellerami -

~ "y Clondemi, Percy y Smith (51), Bumbam y Fine (21),

‘Los oiws dos casos de inmunofluorescencia positiva, se presentaron on el grupo de
" otras enfermedades del tejido -conjuntive .- Corrsspondieron o uno de dos € asos de

‘ ‘-s{ndioméy de Sjogren y a uno de cuatro casos de lupus eritematoso sistémico, En elf »
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, cu.&_{).» de 1 ariritis reumatoide con sfdrome de Siparen (Figura B) la inmunofluo -
.rescencia fue positivo y siguid un putedn Filiforme difuse en dermis y a nivel peri~
vascular, el cual 52 correlacinna con los dalos da actividad inmunol8gica impbrfan«
te, como son factor revmataide positive en Hdo de 1:5120 y complemenio hemo~
vkifﬂca total de 80 U que, como sefiglan Franco y Schur (36), Hunder y Me Duffie
(3), sugieren fijacidn de complejos inmunes, los cusles pueden depositarse o nivel
orticolar o extraarticulor; a unque lo gran actividad inmuncldgica puede explicarse
_ por las carugterfsticas intrinsncas del sindrome da Sjligren, 5in embaorgo o nivel de
éfe( no se ha &éﬁulodo depdsito de inmunoglobulinas, y tomarde en considerncién
qﬁe en {ot revisidn whre el tema sélo ancoantramos tres cams de sindrome de Sjigren,
estudiodes por Kalsbeek y Cormane (25} en que hubo inmunofluerescencia negativa,
podémos considesar que este hallazgo corresponde més a la ariritis reumatoide que

al propio sindrome sefialado.

B oho cow de 2nmungﬂm;esccﬁciu posifiva correspondié o una paciente de tupus
: ';a:ritamomsg siStéﬁﬁm de 22 offos de edad, con datos clinicos de actividad y participo-
' “,éié’z"‘x‘.r‘eﬁvul,, la c‘ual fue ccn'ﬁrmq&a durante su estancia hospitalaria por medio de b fop-
-siq-remlk'}pemuf&ne&, en que se aprecié glumerulonefritis 10pico del tipo membrano -
: prolifémti\)o focal, Lo inmunofivsrescencia Figura ?) mostsé un patrén en “banda”
homcgéneo en la unién demmoepidémica. Desde él punto de vista de infnunoﬂuo—- :
1ré5§é’n¢iu,.es*é es el cas tipico, por el potdn en banda homogénea que presenta,

&uh)q ue fue sefialado inicialmente ﬁcr Burnham y colaboradores {12, 31}y casi en

forma simulténea por Cormane en 1964, Posteriomente varios investigadores han con-.

L .Finhadbfes}e hallazge, con diversos potrones de inmunoffuorescencia (Tan y Kunkel,

1966 Pohla y Tuffanelli, 1968; Percy y Smith, 196% Koy y Tuffanelli, 1969 -

|
|
z
!



Burnhom y Fine, 1971; Duntzig y col. 1975), (20, 51. 24, 34) quienes por in-
munoflusrescencia directa fa han observada en 90 por 100 de fos pacientes de Jupus
eritematoso sistémico y disceide cuando lo blapsio se ha tomado de piol afectade,

y presencia de dicho signo solamenite en 50 0 60 por 100 de pacientes de la misma
enfeﬁhedad cvando se ho hecho el estudic en piel no afectada; pero nunca lo han
_hallado en piel sana de pacientes de lupus diwoide. Lo significacién de esta pruebo
o se ha dilucidado aunque en el lupus eritematoso sistémico o mayoria de los outo-

ras. tratun de comelacionaria con formas graves de nefropatfa | dpica.  Burmham y
‘ Fiﬁe (17) y Giiliam y cc;l . (22) hon establecide que to nefropatio | dpica es més
comin eﬁ pucintes con depdsite de inmunoglobulings en la ‘u nidn dermoepidémica y
que la inmunofluarescencia positive en piel es una indicazién de hacer biopsia renq‘ .
en fvxc;in que Caperton y col, {52) en un estudio de 29 pacientes con‘lupus eritematoso
~sistémico, concluyeron que no existe m!uciéﬁ entre inmunofluorescencia de pisl y
‘n&fmmh'a ldpica. Comunicodos mds recientes porecen confimar lo expuesto por
: Coéer?@n Y en r;u-esrtu serie de paciznies parece ocurrir el mismo fendmeno ya que | os
oﬁﬁé'ﬁaa vc'cms de LES, mostravon inmunofluorascancio negativa, en dog de los cuales
. secmprobﬁ nefrbpu'ﬁ'u vlrfrpicu por biopsia renal, siendo insluso uno deellos, caso de
"béértSpsfu. Por estas razones seguimos pansando que en estos cusos de fupus erifemé-

s bsb_f"sistém?ca "lo fipico s lo atfpico” tanto en clinica como en laboratorio.

En ;o;_'cu.ﬂm‘ cawos da inmunoﬂvborescansio posifNo, s8 seﬂulm;q tros pat_mnes’d?fer?m—
:b':fés‘:"g‘;rdnui'ar‘ o puntiforme, filiforme y en banda homogénea, que cbrra‘sponden o las
'Y6ridbiones fncrfoiégit:qs descritas por Burnham y Fine (51). Parece ser que estos dife-
; 'lféfjﬂr‘és'}v)ahdnes de inmunofluorescentio guardan relacién con el tipo de lesién, paro no

“ " cen la duracin de s enfermedad. Férmacos ¢ omo la cloroquina y prednisona pueden
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. tener un efecto Inhibiterio en la i nmunofluorescencia, pero sélo ciaspués de tiempo
prolongado, este es administrecidn mayor de coatro meses.  El potrdn granular se ob-
serve Gen mayer fracuencia en cdsos agudes y que muestran evolucidn ulterior dondo

_potroenes diferentes y que reflejon depdsito progresivo de inmuroglobulines a medida
que Las lesiones se hocen mds crdnicas, ¥ representan diferencias cuantitativas mds

que cualitotives,

Lo explicacidn que so ha tralode de dor o estos depdsitos de complejos es que en piel
- oturre un proceso simitar ¢f del rifdn, y hay difusién progresiva de estos ¢ omplejos

haela fo membrune basal de la epidemis, donds pueden ser otrapados.

-En nui.sfro grups de pacientes estudiados dichos ¢ ambios pueden explicarse on el senti=
do de que en o unidn demoeplidémica hoy finas prolongaciones de fas células bawles
de la epidermiz que penetran enle - demis ya que por medio de microscopla el ecird-

) » mcc sa hva demostrudo q ue corresponds o | a membrana basal de las células epiteliales,
.eh {a cual se pueden depasitar complejos circulantes ¥ en consecuencia, exvdado de
proteinas plasnGticas con aumento en la-cantidad de mucopolisacéridos, tods lo cual

. puede influir en ¢l proceso metabdlico y de sintesis de los fibroblastos.

“En al grupo total de 37 paclentes Intentamos establecer correlaciones c‘ruzadasveﬁh’e

i wariables presenta;: Edad del paciente, Hempo de evolucién del padecimiento, grado
aé,qétiviaéd'y Hmltucién funcional, el hecho de recibir o no fratamiento, v en caso da
',‘b‘n;‘écﬂ.:irlvo st fue g base dé salicilotos, esteroides o mixto (corﬁﬁosteroidé més inmuno=
: vé.up;e'sor), él Itr_tuio de fastor reumatoide, nivel de complements h emol itico \‘oml_, £ =
v.hﬂd‘ de’. cnl‘féuerpos antinucleates, presencio y magnitud de signos hismpamlégicos

(bésicomente atrofic y hialinizacién de piel) y la deteccidn d e complejos antigeno~
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anticuerpo en wnidn dermoepidérmico por medio de inmunofluorescencia.  Asimisns se
condd con un peduelio grups testigo de cinco personas para comparar ol grupo global

en relacidn con fos 11 pardmetros descritos, ¥ gue se carocterizéd por no mostrar nin-

guno de | as alterociones comespondiontes al grupa de poclentes en estudio,




C ONCLUSIONES_

~ Del presente trobajo e pueden hacer las siguientes conclusiones:
‘1) Enle pll de artritis reumatoide hubo hialinizacién y atofia de o demis y
. epidermis en 96 por 100delos caws astudiados, que podifa relacionorse

con fo actividad Lnmunoldgico o influmatoric del padecimiento.

-2 Lainmunsfivorescencie an plel de artritis reumateide, se encontrd positiva en
“bajlsimo porcentaje Bpor 100, porlo quane es de gron valor an sl estu-

dio del paciente con A LR,

3} No hubo comelacidn entre lo: combios histopatoldgicns y de inmuncfluores-

cencia, conlosparimeiros desritos,

" 4) Enotras enfermedades del tejido conjuntive, también hubo hialintzacién de lo
" dermis; perc existen cambios en la baml de la ¢ pidemis que pemmiten dis-

tinguirda de fos cambios o bsarvados en artritis reumatoide.

" 5) Enotras enfermedades del tejido conjuntive (fupus erftematoso sistémico) la in-

- munofluorescencia 3§ parece servir come medio de diognéstico y prondstico. -

C6) En &l gmpo control de sujetos sanos, no se enconfraron o teraciones en fos pard

- mehros de e'studio.




~RESUMEN
- La pial es une do os muchos drgancs que puedan ser afectados por 1o arlritis
revmofoide, por sar un podecimiente de indole sistémico y que muestra predis -

posicidn por afucar fas articulaciones.

Aunque st bien hay que reconocer gue pocas veces alecha en forme manifiesta
fa piel. Sin emburgo o pesar d e que 1o muestra estudiods ne es lo suficientas
mente gronde corme pera Heger o tonelusiones genevoles, podemos relterar que la
piel muestro abterociones poco eweciicos pero significotivas en la erritis revma-

toide, como son atrofia y hialinizecisn, y gue en esto siuocidn pueden obtener-

so dates orienladores més bien de fos estudios histopatolégicas, due del estudio

" por inmunofivsrescencio; gue es m3s Ol en ofros enfermedades del tejido con«

{
{
!

juntivo, somo ol lupus e ritematoso s istémica.
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