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ANTECEDENTES

La esclerosis sistémica es una enfermedad compleja y heterogénea caracterizada por afectacion
multiorganica, disfuncion endotelial, produccion excesiva de colageno y anormalidades del
sistema inmune. Clinicamente los pacientes pueden presentar diversas manifestaciones
sistémicas con una combinacion de afectacion en piel, pulmonar, cardiaca, renal, musculo
esquelética y gastrointestinal.

Epidemiologia

La esclerosis sistémica es una enfermedad poco comun que tiene una incidencia de 18.7 casos
nuevos por millén de personas por afio y una prevalencia de 242 casos por millon de personas.
Hay un predominio de la enfermedad en las mujeres en una relacion 3 a 4:1, con un pico entre
los 45 y 55 afios de edad; y en la raza negra tiene una incidencia mas alta y una mayor severidad
en comparacion con la raza blanca. Se caracteriza por afectar de manera significativa la calidad
de vida de las personas que la padecen y tiene a su vez la mas alta mortalidad por caso especifico
entre las enfermedades reumatoldgicas autoinmunes (1, 2, 3)

Etiopatogenia

El pulmoén es el segundo 6rgano mas afectado en la esclerosis sistémica, s6lo superado por el
esdfago. Las dos principales presentaciones clinicas de compromiso pulmonar son la enfermedad
pulmonar intersticial y la hipertension arterial pulmonar. La fibrosis pulmonar se encuentra
presente en mas del 75% de los pacientes con esclerosis sistémica en estudios postmorten; siendo
una importante causa de morbilidad y mortalidad en pacientes con esclerosis sistémica. Los tres
tipos de células que se encuentran implicadas en el desarrollo de las manifestaciones clinicas y
patoldgicas de la enfermedad son: fibroblastos, células endoteliales y células del sistema
inmunoldgico (linfocitos B y T). Las alteraciones funcionales de estas células ocasionan la
caracteristica triada de cambios patoldgicos en la enfermedad a saber: importante fibrosis
cutanea y visceral, obliteracion de la luz de pequefias arterias y arteriolas, y anormalidades en la
inmunidad celular y humoral (3).

La fibrosis pulmonar es el estadio final de una serie de eventos patologicos que inician con
disfuncion vascular, activacion endotelial, estres oxidativo, seguido de activacion inmunolégica
y de la cascada inflamatoria, lo que resulta en fibrosis del tejido conectivo en forma no
controlada. Tres moléculas juegan un rol pivote en esta patogénesis: el factor de crecimiento
transformante beta (TGF-B), la endotelina-1 y el factor de crecimiento del tejido conectivo
(CTGF) (3, 12).
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La alveolitis esta presente en los estadios mas tempranos de la enfermedad pulmonar intersticial
asociada a esclerosis sistémica. En el lavado broncoalveolar de pacientes con esclerosis sistémica
y compromiso pulmonar se ha encontrado un incremento del recuento celular total y del
porcentajes de neutrofilos, eosinéfilos y ocasionalmente de linfocitos. Los linfocitos presentes en
el lavado broncoalveolar muestran una disminucion de la relacion Linfocitos T
ayudadores/Linfocitos T citotdxicos. La IL-8 y la proteina 1 quimioatrayente de monocitos
(MCP-1) estan presentes en el Lavado broncoalveolar de pacientes con Esclerosis Sistémica y
alveolitis, asi como otros marcadores de inflamacion pulmonar como el leucotrieno B4 y E4, la
IL-1, IL-6, IL-4 y la IL-5 al igual que la IL-10. La IL-4 estimula a la proliferacion de los
fibroblastos, la quimiotaxis, la sintesis de colageno y la produccion del TGF-B y de CTGF. La
IL-6 es producida por los monacitos, linfocitos T, fibroblastos y células endoteliales, estimula la
sintesis de colageno y promueve la polarizacion de la respuesta inmune TH2. La degradacion de
colageno también se encuentra disminuida por la presencia de anticuerpos dirigidos contra la
metaloproteinasa-3, inhibiendo su actividad, contribuyendo de esta manera a la fibrosis, al
interferir con el ciclo sintesis/degradacion de la matriz extracelular (3, 12).

La afectacién pulmonar es comun en los pacientes con esclerosis sistémica y puede presentar
mayor compromiso fibroso o enfermedad pulmonar intersticial, y enfermedad vascular
pulmonar, debido a hipertension arterial pulmonar. La enfermedad pulmonar clinicamente
significativa aparece temprano en el curso de la esclerosis sistémica, con 25% de los pacientes
desarrollan enfermedad pulmonar dentro de los 3 afios del diagndstico y es definido por
anormalidades fisioldgicas, radiograficas o en el lavado broncoalveolar (1).

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones pulmonares estan relacionadas con la morbilidad y mortalidad de los
pacientes con esclerosis sistémica. La enfermedad pulmonar intersticial en esclerosis sistémica
puede representar el 16% de las muertes. Durante la realizacién de algunos estudios postmortem
se ha detectado fibrosis pulmonar en la mayoria de los pacientes con esclerosis sistémica. La
media de supervivencia de los pacientes con algun tipo de hipertension pulmonar es de 1.5 a 2
afios posterior al diagndstico (1, 2).

Los signos clinicos de afectacion pulmonar pueden incluir falta de respiracion o esfuerzo. La
disnea es el primer sintoma que se presenta en los pacientes, cuando hay afectacion pulmonar.
Los pacientes también pueden referir tos no productiva, dolor toracico atipico y fatiga. Los
cambios para el clinico es lo que determina la causa de los sintomas respiratorios. Los pacientes
pueden presentar enfermedad pulmonar intersticial, hipertension pulmonar (la cual puede ser
idiopatica o secundaria a la enfermedad intersticial) (2, 13).

Los estertores finos inspiratorios se pueden encontrar en la auscultacion en las regiones basales
de los pulmones, pero no siempre estan presentes en las etapas tempranas de la enfermedad
pulmonar intersticial, y podrian estar relacionados con neumonia y edema pulmonar (2).
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Diagnostico

Se establecieron los Criterios diagndsticos (America Collage Rheumatology 1980): Criterio
mayor, Esclerodermia proximal. Criterios menores: Esclerodactilia, microinfartos o Ulceras
digitales, Fibrosis pulmonar basal bilateral. Para realizar el diagnostico se precisa 1 criterio
mayor o 2 criterios menores.

Las pruebas de funcion respiratoria (PFR) juegan un papel importante en la investigacion de la
disnea y la evaluacion de las complicaciones pulmonares. La capacidad de difusion de monoxido
de carbono (DLCO) es un marcador temprano de enfermedad pulmonar intersticial e
hipertensién pulmonar, y se correlaciones con la gravedad de la enfermedad subyacente en
ambas instancias. La enfermedad fibrdtica resulta en cambios restrictivos de la funcion
pulmonar, con reduccion de los volimenes respiratorios (2, 4, 7, 14, 15).

La afectacion pulmonar esta definida como normal si CVF y DLCO son > 80% de los valores
predichos ajustados para edad, sexo y peso. La disminucion de la DLCO a tres afios esta asociada
con un incremento en la mortalidad (2, 7, 9). La afectacion pulmonar es dificil de detectar en las
etapas tempranas, y su deteccién oportuna se ha encontrado, es un importante predictor de
supervivencia (10).

Existen varios estudios complementarios en la evaluacion del deterioro de la funcion pulmonar
como la caminata de 6 minutos que es una prueba Util y no invasiva para evaluar la severidad de
la disnea en pacientes con hipertensién pulmonar y proporciona informacién sobre el prondstico
(2,6).

En los estudios de imagen cuando hay afectacion intersticial en los pacientes con esclerosis
sistémica se puede encontrar: radiografia de térax se observa patron reticular y opacidades en
vidrio deslustrado (2). Los hallazgos en la tomografia de alta resolucion (TCAR) de enfermedad
pulmonar temprana incluyen engrosamiento septal y subpleural, opacidades en vidrio deslustrado
y quistes subpleurales. La extrema sensibilidad de la TCAR hace facil la identificacion de la
fibrosis. Tales cabios se han visto en 55-65% de los pacientes con esclerosis sistémica
incluyendo maés del 96% de aquellos con PFR anormales (2).

El lavado broncoalveolar se ha usado en gran numero de estudios clinicos para evaluar la
alveolitis en los pacientes con esclerosis sistémica y su asociacién con los cambios en la funcion
pulmonar a lo largo del tiempo. La presencia de alveolitis activa se ha relacionado con funcion
pulmonar grave, incluyendo perdida de la CVF y de la difusion de monoxido de carbono (2,8).

El tratamiento de los pacientes con esclerosis sistémica y complicaciones pulmonares, necesita
de una evaluacion multidisciplinaria. Sin embargo el debate continta de cuando se debe de
iniciar el tratamiento. Parece probable que el tratamiento efectivo de enfermedad pulmonar
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intersticial relacionada a esclerosis sistémica depende sobre todo de lo temprano de la deteccion
de alveolitis fibrotica. Otros factores incluyen la gravedad de la enfermedad, la evidencia de
progresion reciente y corta duracion de enfermedad sistémica pueden también influir en el
pronostico y asi en la decision de tratamiento (2).

Pronostico

Los pacientes con esclerosis sistétmica y enfermedad pulmonar intersticial tienen una
supervivencia estimada de 85% a 5 afios. La progresion de la falla respiratoria es la complicacién
mas temida. Los estadios finales de la enfermedad se definen como la presencia de muerte o la
necesidad de oxigeno suplementario continuo y medicacion para hipertension pulmonar, la cual
se ha visto s6lo en 4% de los pacientes a 5 afios, mientras que en la enfermedad pulmonar
restrictiva grave, definido cono CVF < 50%, se ha visto en el 13%. Para los pacientes que
desarrollan enfermedad pulmonar restrictiva, ocurre declinacion de la funcién pulmonar de
manera temprana, el mayor decline en la funcion en esos pacientes ocurre en los primeros dos
afios. Los predictores de restriccion grave de la funcion pulmonar incluyen género masculino,
PFR al diagndstico (CVF% y DLCO%) y edad (una mayor incidencia en pacientes jovenes). Los
pacientes que presentaban con una CVF < 50% tienen a los 10 afios una supervivencia de 40-
50% (1).
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JUSTIFICACION

El compromiso pulmonar asociado a la esclerodermia es clinicamente evidente hasta en 40% de
los pacientes y puede constituir una causa importante de morbimortalidad. La enfermedad
intersticial es la méas frecuente de las formas de compromiso pulmonar y ha adquirido creciente
interés.

La determinacion de la capacidad de difusion para el monéxido de carbono (DLCO) es indicador
mas adecuado para poner en evidencia enfermedad intersticial inicial. Dado que la mayor parte
de los pacientes pueden estar asintomaticos en esas fases iniciales, la deteccion precoz por
realizacion sistematica de estos estudios diagndsticos a pacientes con esclerosis sistémica seria la
unica forma de determinar la presencia de compromiso pulmonar temprana, es por ello, que a
pesar de que el paciente no refiere sintomatologia respiratoria, la afeccion pulmonar puede estar
presente.

Por lo anteriormente expuesto, proponemos realizar prueba de difusion de monoxido de carbono
(DLCO) a pacientes con esclerosis sistémica, como un factor diagnostico de afectacion pulmonar
temprano.



Page |10

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Pregunta de investigacion:

¢Cudl es el grado de afectacion pulmonar intersticial en los pacientes con esclerosis sistémica sin
disnea, medido a través de la capacidad de difusion de mondxido de carbono en el Centro
Médico La Raza?

Objetivo general:

Identificar el grado de afectacién pulmonar intersticial en los pacientes con esclerosis sistémica
a través de la capacidad de difusion de monéxido de carbono.

Objetivo especifico:

Determinar el grado de afectacion pulmonar intersticial en los pacientes con esclerosis sistémica
sin sintomatologia respiratoria a través de la prueba de difusién de monéxido de carbono.

Hipotesis de trabajo:

Los pacientes con esclerosis sistémica, que no presentan disnea, tienen cierto grado de
afectacion pulmonar intersticial medido a través de la prueba de capacidad de difusion de
mondxido de carbono.

Hipotesis nula:

Los pacientes con esclerosis sistémica, que no presentan disnea no tienen afectacion pulmonar
intersticial medida a través de la prueba de capacidad de difusién de mondxido de carbono.
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MATERIAL Y METODO

Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal, incluyendo pacientes que cuente con el
diagnostico de Esclerosis sistémica de acuerdo a los criterios de American College of
Rheumatology en el Centro Médico Nacional La Raza, a quienes se les aplico la escala MRC
(Medical Research Council) de disnea, y aquellos que refirieron no presentar disnea, fueron
sometidos a la realizacion de Capacidad de difusién de mondxido de carbono.

La determinacion de la DLCO se realiz6 en el Servicio de Fisiologia Pulmonar del Centro
Médico La Raza con un equipo MasterScreen, y se usé el programa “Diffusion Single Breath
(RT)”. Todas las determinaciones se hicieron de acuerdo a las recomendaciones de la American
Thoracic Society y el criterio de normalidad fue establecido como valores iguales o superiores al
80% del valor predicho, los valores menores de 80% se consideran disminuidos
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DISENO DEL ESTUDIO

POR LA INTERVENCION DEL INVESTIGADOR: Observacional.
POR LA MEDICION DEL FENOMENO EN EL TIEMPO: Transversal.
POR EL NUMERO DE GRUPOS: Un solo grupo.

POR LA DIRECCION DEL ANALISIS: Prospectivo.

MUESTREO

Se incluyeron a aquellos pacientes que cuenten con el diagnéstico de Esclerosis sistémica que
fueron captados en la consulta externa de Medicina Interna y Reumatologia del Centro Médico
La Raza, en el periodo comprendido desde enero-julio 2012, que al interrogatorio no presentaron
disnea, al aplicar escala MRC, una vez aprobado el protocolo por el comité de investigacion.
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CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION:

e Pacientes de género masculino y femenino
e Pacientes mayores de 18 afios de edad
e Pacientes que cumplieron los Criterios de Clasificacion (A.C.R.1980) (16).
e Criterios de clasificacion (A.C.R.1980)
o Criterio mayor
= Esclerodermia proximal.
o Criterios menores
= Esclerodactilia.
= Microinfartos o Ulceras digitales.
= Fibrosis pulmonar basal bilateral.
o Diagnostico
= Se precisa 1 criterio mayor o 2 criterios menores.
e Pacientes que acepten participar en el estudio mediante firma de la carta de
consentimiento informado

CRITERIOS DE NO INCLUSION:
Pacientes con historia de exposicion ocupacional (silice o asbesto).

Pacientes con trastornos que afectan la funcion pulmonar como: infarto agudo del miocardio,
fallo cardiaco congestivo, enfermedad valvular severa, enfisema, hipertension pulmonar.

Pacientes que refieran presencia de disnea en la escala MRC de 1a4.

Pacientes que no acepten participar en el estudio mediante firma de la carta de consentimiento
informado.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes que no concluyeron las investigaciones.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable: Género

Definicion conceptual: conjunto de seres que tienen una o varias caracteristicas comunes
Definicion operacional: observacion del sexo fenotipico del paciente

Tipo de variable: cualitativa

Escala de medicion: Hombre é Mujer

Variable: Edad

Definicion conceptual: tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo
Definicion operacional: Afios cumplidos al momento del estudio, se tomara del expediente.
Tipo de variable: Cuantitativa discreta.

Escala de medicién: Afos

Disnea

Definicion conceptual: Sensacion de falta de aire.

Tipo de variable: cualitativa ordinal

Escala de medicion:

Escala de disnea MRC (Medical Research Council) :

- 0 el valor nulo de disnea, a no ser ante un ejercicio extenuante.

- 1: le falta aire cuando anda de prisa sin desniveles o sube una ligera cuesta.

- 2: sobre terreno llano anda méas despacio que las personas de su edad debido a la disnea o
bien tiene que detenerse a respirar cuando anda a su paso habitual.

- 3: se detiene a respirar después de andar unos cien metros sobre un terrenos sin desniveles
0 bien al cabo de andar unos minutos.

- 4: se fatiga demasiado al respirar para poder salir de casa o bien para vestirse o desvestirse.
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Capacidad de difusion de mondxido de carbono (DLCO):

Definicion conceptual: La capacidad de difusion de monoxido de carbono se define como el
volumen de CO transferido a la sangre por unidad de tiempo y por gradiente de presion parcial
del gas (ml/min/kPa) en el sistema internacional, o (ml/min/mmHg) en el sistema bioldgico. Sera
expresado en porcentaje, el cual resulta del cociente del valor predicho para el paciente de
acuerdo a edad, genero, talla, peso y raza, entre el valor observado al realizar la maniobra.

Definicion operacional: Estado funcional de la membrana alvéolo-capilar, refleja pérdida o dafio
de la superficie de intercambio gaseoso en los pulmones.

Tipo de variable: cuantitativa discreta
a) mayor 80% (normal)
b) menor 80% (disminuida)
>60% y < LIN (Limite inferior normal) leve
40-60% moderada
<40% grave
Variable independiente: ausencia de disnea.

Variable dependiente: porcentaje de DLCO.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Previo dictamen de autorizacion de Comité Local de Investigacion, se acudio a la direccion del
Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, del Centro Médico Nacional La Raza, para
solicitar autorizacion y efectuar la realizacion del proyecto

Medicion de disnea

La disnea fue evaluada en cada uno de los pacientes participantes a través de la escala de disnea
del Medical Research Council, y se tomara el grado 0 como ausencia de disnea (ausencia de
sensacion de falta de aire).

Capacidad de difusién de monoxido de carbono

La capacidad de difusion de monoxido de carbono se realizo en el departamento de Fisiologia
Pulmonar del CMN La Raza, siguiendo las recomendaciones establecidas por la ATS/ERS en el
2005.

Se uso el programa “Diffusion Single Breath (RT)” (Difusion con respiracion tnica RT).
Preparacion para la medicion:

Se coloco una boquilla recien desinfectada en el neumotocdgrafo recién desinfectado.

El dia de la medicidn, se realiz6 una calibracion de los analizadores de gases.

Abre la botella de gas de CO/CH4/C2H2 y la botella de gas de O2.

Colocar el tubo de anélisis entre la boquilla y la unidad analizadora.

La medicion se desarrolla cuando el paciente debe cerrar la nariz con el clip, acercarse a la
boquilla y respirar con total normalidad. En la pantalla se inicia el registro de la curva
respiratoria. Después de tres respiraciones como minimo (necesarias para calcular la posicion de
reposo respiratorio), indique al paciente que, a partir de una respiracion normal, espire de la
forma mas prolongada posible.

Después de la espiracion maxima, el paciente debe inspirar al maximo y de forma constante. De
acuerdo con las recomendaciones de la ATS/ERS, los sujetos sanos deben de haber completado
la inspiracion después de 2 segundos ( si es posible) y los sujetos con enfermedades pulmonares,
como maximo en 4 segundos.

Con el inicio de la inspiracion, el paciente inhala la mezcla de gases
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El tiempo de oclusion se inicia automaticamente tras 1/3 del volumen de inspiracion. Cuando
estd finaliza, se evita que el paciente espire durante el periodo establecido como tiempo de
oclusion.

El paciente debe mantener la boquilla en la boca y retener el aire durante 10 segundos.

La curva de presion registrada adicionalmente durante el tiempo de oclusion muestra si el
paciente ha retenido el aire o si ha tratado de espirar o inspirar a pesar de la oclusion.

De acuerdo con las recomendaciones de la ATS/ERS, una prueba debe considerarse invalida
cuando la presion es > 3kPa.

Una vez trascurrido el tiempo establecido, la oclusion se abrird y se solicitara al paciente que
respire de forma relajada y sin interrupciones, y que continle respirando normalmente. Los
valores de los gases se determinan en tiempo real en la boca. Al final de la espiracion concluye el
analisis; los parametros se calculan y se muestran en la pantalla.

Los estadios de difusién de monodxido de carbono seran clasificados por un médico neumélogo
experimentado siguiendo los criterios estandar. Reportdndose en la siguiente escala: >80%
(normal) y < 80% (disminuido).
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ANALISIS ESTADISTICO.

Es de tipo descriptivo, las variables analizadas son la ausencia de disnea y el grado de afectacién
pulmonar intersticial a traves de la capacidad de difusion de monodxido de carbono.

No se realiza calculo de tamafio de muestra, ya que solo se tomaran en cuenta al grupo de
pacientes que sean detectadas en la consulta externa de Medicina Interna y Reumatologia, que
hayan cumplido con los criterios de inclusion.

Una vez recolectados los datos de las variables de nuestro estudio, se procedié al analisis
descriptivo de los mismos.

Para variables categoricas, como el sexo, edad, se realizara tabla de frecuencias.

El reporte de DLCO se dara en porcentaje. Para variables numéricas, se utilizaran medidas de
tendencia central y de dispersion.
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ASPECTOS ETICOS

Este proyecto estd apegado a las normas emitidas por la Ley General de Salud en lo
concerniente a la investigacion en seres humanos y acorde a la normatividad Institucional del
IMSS ademéas acorde a las normas internaciones de investigacion con seres humanos vertidas
en la ley Helsinki, ademas de contar con carta de consentimiento informado.

Esta es una investigacion de minimo riesgo, ya que se trata de un estudio donde se realizard
intervencion directa al individuo. Lo anterior de conformidad con los articulos 17, fraccion 1y 23
del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la salud vigente.
Los datos obtenidos de la investigacion se conservardn anonimos respetando la autonomia, la
intimidad y la dignidad del ser humano de acuerdo a los principios béasicos de la investigacion
médica.

Los resultados seran comunicados de manera personal y confidencial exclusivamente a las areas
interesadas con el fin de proponer las sugerencias pertinentes para la toma de decisiones y
acciones en pro de mejorar el manejo del paciente, previa aprobacion por el Comité de
Investigacion y con apego a los reglamentos institucionales.
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RECURSOS HUMANOS

Un médico Residente del quinto afio de Neumologia 'y 2 médicos neumologos

RECURSOS FISICOS

1.- El estudio de capacidad de difusion de monéxido de carbono del Servicio de Fisiologia del
Centro Médico Nacional La Raza.

2.- El estudio de capacidad de difusion de mondxido de carbono seré interpretado por el Médico
Neumologo del Servicio de Fisiologia Respiratoria del Centro Médico Nacional La Raza.

3.- Equipo MasterScreen para medicion de la capacidad de difusion de monoxido de carbono.
6.- Equipo de computo laptop modelo Sony Vaio
FINANCIAMIENTO DEL PROYECTO: No requiere

FACTIBILIDAD: El estudio es factible de llevarse a cabo, ya que se cuenta con los pacientes,
instalaciones, tiempos y facilidades necesarias.
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RESULTADOS

En el periodo comprendido entre enero a julio de 2012 se captaron a los pacientes que se
atendieron en la consulta externa de Medicina Interna y Reumatologia del Centro Médico La
Raza, que contaban con el diagnostico de Esclerosis sistémica, 21 pacientes cumplian con los
criterios de inclusion para esta investigacion y aceptaron participar en el estudio, las
caracteristicas de la poblacion se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracterizacion de 21 pacientes con diagnostico de Esclerosis sistémica que cumplian
los criterios de inclusion al estudio.

Pacientes incluidos en el estudio 21
Edad (promedio) 55
Sexo (mujeres:hombres) (21:0)

Tiempo de evolucion( afios de diagnostico, | 8.3
promedio)

La edad promedio de las pacientes fue de 55 afios, con una mediana de 57 afios (edad minima de
20 afos y la maxima de 74 afios) (52.9 + 14.19) (Gréfica 1). En nuestro grupo de trabajo el
100%, son mujeres. El tiempo de evolucion de la enfermedad fue en promedio de 8. 3 afios, con
un rango de 1 a 22 afios de diagnostico de la enfermedad.

Grafica 1. Grupos de edad de pacientes con Esclerosis
sistémica, sin disnea en el Centro Médico La Raza
detectadas en Enero a Julio 2012.
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Los pacientes se reportaron con DLCO normal (n=19) y DLCO disminuida (n=2). Los pacientes
con DLCO disminuida no fueron diferentes en términos de edad (49.5 + 0.70), aquellas pacientes
con DLCO normal presentaban edad de 52.3+ 14.8.

Los pacientes con una DLCO > 80% fueron 19, lo que corresponde al 90% de la poblacion. A su
vez los pacientes que presentaban DLCO disminuida (10% de la poblacién), se dividieron en
grupos de acuerdo a la gravedad: DLCO< 40% (n=0), DLCO 40-60% (n=1, 5%), DLCO 60-
80% (n=1, 5%). (Grafico 2).

Grafica 2. Grado de afectacion intersticial en pacientes con
Esclerosis Sistémica, a través de la prueba de difusion de
monodxido de carbono.
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DISCUSION

De acuerdo con los datos demograficos reportados en la literatura, nuestros datos concuerdan que el sexo
femenino es el méas afectado por esclerosis sistémica, considerando que el total de nuestra poblacion son
mujeres, asi como el grupo de edad con mayor afectacion de 45 a 55 afios (1, 2, 3)

El tiempo de evolucion de la enfermedad presentado fue de 6.06 + 6.05 afios, teniendo en promedio 8.3
afios de diagndstico, considerando que para este tiempo de evolucion segln lo referido en otras series,
esperariamos presencia de disnea, como dato clinico de afectacion pulmonar, toda la poblacién estudiada
nego presentar disnea.

Se ha observado que hasta en el 25% de los casos de pacientes con esclerosis sistémica, se
presente afectacion pulmonar en los primeros 3 afios de diagnostico (1), considerando lo anterior
esperariamos que las pacientes de nuestro grupo de estudio presentaran cierto grado de
afectacion pulmonar intersticial, caracterizado por disminucion en la DLCO, sin embargo a pesar
de tener en promedio 8.3 afios de diagnostico, solo el 10% presento disminucion en la difusion
de monoxido de carbono.

De las variables clinicas analizadas (edad, sexo, disnea), ninguna permitia diferenciar a los
pacientes con DLCO disminuida.

La disminucién de la DLCO es un dato de importancia critica para la deteccion del compromiso
intersticial pulmonar en las enfermedades del tejido conectivo, ya que es probablemente el
indicador més sensible para determinar la presencia de enfermedad pulmonar. La disminucién de
la DLCO ha sido sefialada con prevalencia variable en distintas series, con rangos desde 46 al
90%. Estos hallazgos pueden deberse a las diferencias raciales de la poblacién, a los criterios
empleados para diagnosticar la enfermedad. A el equipo empleado para la medicion de la DLCO,
Ha sido demostrado que el valor de DLCO medida en dos equipos diferentes puede variar mas de
9% en un mismo sujeto con variaciones intraindividuales y con el mismo equipo entre 4 y 8%.

(3)

A pesar de la elevada sensibilidad de esta alteracion funcional, no todos los pacientes con
DLCO disminuida tienen enfermedad intersticial. En algunos casos las series de pacientes
mostraban una DLCO disminuida con voliumenes pulmonares normales (2). En nuestro estudio
se encontrd que de las 21 pacientes incluidas que negaron presentar disnea, el 90% obtuvieron
una DLCO normal y solo el 10% presento DLCO disminuida (< 80% de la capacidad de difusion
de mondxido de carbono).

Podria argumentarse que el agrupamiento de los pacientes por los valores de DLCO mas que por
la presencia de un defecto restrictivo, incluiria pacientes sin verdadera enfermedad pulmonar. De
la misma manera, podria emplearse comparacion con los valores de capacidad vital y DLCO a
fin de detectar a los pacientes con potencial compromiso pulmonar y correlacionarlo ademas con
los estudios de TCAR
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CONCLUSION

La presencia de disnea en los pacientes con esclerosis sistémica, nos habla de presencia de
afectacion pulmonar intersticial, ya que el 90% de nuestros pacientes sin disnea obtuvo una
prueba de DLCO normal.

Por lo anterior, la realizacion de DLCO en los pacientes con diagnostico de esclerosis sistémica,
al inicio de la enfermedad es de utilidad en la valoracion funcional, y nos sirve como referencia
para el seguimiento posterior en la evolucion de la misma, ya que en estadios finales se presenta
con afectacion intersticial, que condiciona repercusion sobre la calidad de vida y la mortalidad.
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ANEXOS
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA”
HOSPITAL GENERAL DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DEL PROYECTO DE INVESTIGACION: GRADO DE AFECTACION
PULMONAR INTERSTICIAL EN PACIENTES CON ESCLEROSIS SISTEMICA SIN DISNEA, A TRAVES DE LA
CAPACIDAD DE DIFUSION DE MONOXIDO DE CARBONO DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA.

No. de encuesta
Fecha

N

3. Numero de Seguridad Social

4.

PATERNO MATERNO NOMBRE(S)
5. Edad: anos
6. Género: 1) Femenino 2) Masculino

7. escala de disnea MRC:
- 0O elvalor nulo de disnea, a no ser ante un ejercicio extenuante.
- 1:le falta aire cuando anda de prisa sin desniveles o sube una ligera cuesta.

- 2: sobre terreno llano anda mas despacio que las personas de su edad debido a la
disnea o bien tiene que detenerse a respirar cuando anda a su paso habitual.

- 3:se detiene a respirar después de andar unos cien metros sobre un terreno sin
desniveles o bien al cabo de andar unos minutos.

- 4: se fatiga demasiado al respirar para poder salir de casa o bien para vestirse o
desvestirse.
8. DLCO
a) Mayor 80%
b) Menor 80%
>60% y < LIN (Limite inferior de normalidad) leve
40-60% moderado

<40% grave

Elaboro:
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION CLINICA

Lugar y Fecha Ciudad de México, a

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion titulado:

GRADO DE AFECTACION PULMONAR INTERSTICIAL EN PACIENTES CON ESCLEROSIS SISTEMICA SIN DISNEA, A
TRAVES DE LA CAPACIDAD DE DIFUSION DE MONOXIDO DE CARBONO DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA
RAZA.

Registrado ante el Comité Local de Investigacion o la CNIC con el nimero:

El objetivo del estudio es:

Identificar el grado de afectacion pulmonar intersticial a través de la prueba de capacidad de difusion de mondxido de carbono

Se me ha explicado que mi participacion consistira en:

Realizacion de capacidad de difusion de monéxido de carbono.

Declaro que se me hainformado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y beneficios derivados
de mi participacion en el estudio, que son los siguientes:

La maniobra de Valsalva pueden producir mareo, desmayo. Beneficio en complementacion diagnéstica y funcional.

El Investigador Responsable se ha comprometido a darme informacién oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo
adecuado que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento, asi como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda que le
plantee acerca de los procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la
investigacion o con mi tratamiento.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo considere conveniente, sin que ello
afecte la atencion médica que recibo en el Instituto. El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me
identificard en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los datos relacionados con mi privacidad
seran manejados en forma confidencial. También se ha comprometido a proporcionarme la informaciéon actualizada que se
obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Nombre y firma del paciente
Dra. Araceli Aguilar Méndez 99282392

Nombre, firmay matricula del Investigador Responsable.
Numeros telefénicos a los cuales puede comunicarse en caso de emergencia, dudas o preguntas relacionadas con el estudio:

Tel. 5529027975

Testigos

Este formato constituye sélo un modelo que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada
protocolo de investigacién y sin omitir informacion relevante del estudio.
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