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INTRODUCCION

La esclerosis sistémnica progresiva es una enferme—
dad generalizada del tejido conjuntivo, caracterizada -
por fibrosis y cambios degenerativos en la piel (escle-
rodermia), la sinovial, las arterias digitales y cier--
tos drganes internos, sobre todo el aparato digestivo,-
los pulmones, el corazdn y los rifiones, (1.2)

Los primeros informes que se encuentran en la lite
ratura acerca de esclerodermia corresponden a W.D, Chow
ne (Londres, 1842) y James Starling (Londres, 1B46) - -
(1.2)

En 1791 E. Gintrace de Burdeos sugiere el té&rmino-
"sclérodermie™ y en 1836 G.B. Fantonetti introdujo el -
término "sklerocderma" para informar sobre un paciente -
con induracidn de la piel., (1.2)

Aunque la primera exposicidn convincente ha sido -
atribuida a Curzio en 1753, hay razones para sospechar-
gue la mujer descrita por &l tenia probablemente escle-
roderma en luger de esclerodermia. (1.2)

Posteriormente Maurice Raynaud describid en 1862 -
en Paris el fendémeno que lleva su nombre. Heinrich Aus-
pitz habls en Viena en 1863 de 1la muerte por insuficien

cian renal.



En 1989 en Londres, Jonathan Hutchinson sefiala la-
relacidn constante entre el fendmeno de Raynaud con es-—
clerosis generalizada progresiva.

H. Weber en 1878 describié la calcinosis pero Geor
ges Thibiere y P.J. Weissenbach en Paris la relaciona--
ron con la esclerodermia; Albert Von Notthafft en 1899-
describid la fibrosis pulmonar parenquimatosa vascular.

Solomon Ehrman en 1903 supirid que la disfagia es-
taba relacionada con las alteraciones existentes en - -
piel. La fibrosis miocdirdica fué inicialmente estudiada
por Westphal en 1876. (1.2)

La naturaleza sistémica de la enfermedad fué apre-
ciada con claridad entrando el siglo actual y fué R.H.,-
Goetz en 1945 quien determindé que la esclerodermia es =
una manifestacidén externa de una afeccidn multiorgéanica
y propusc el término "esclerosis sistémica progresiva®.

CLASIFICACION Y NOMENCLATURA:-Dentro de las enfer-—
medades difusas del tejido conjuntivo, la esclerodermia
forma parte de ellas y la clasificacidn actual de la -—
misma es la siguiente: (3)
1.-Esclerodermia (esclerosis) sistémica

a). Esclerodermia difusa

b}. Sindrome de CREST



2.-Esclerodermia localizada
a). Morfes
b). Lineal .
3.-Seudoesclerocdermia por induccidn quimica y tdéxica.

Actualmente hay discrepancia en incluir ¢ no a la-
fascitis eosinofilica dentro de la clasificacién.

EPIDEMIOLOGIA:-La esclerodermia afecta personas de
todas las razas y tiene distribucidn mundial, es poco -
frecuente en nifios, las mujeres padecen la afeccidn con
una frecuencia 4 veces mayor que los hombres y no se ——
han encontrado diferencias sociales importantes.

Los primeros trabajos publicados en relacidn con -
la edad, sexo y raza se realizaron en Baltimore (U.S.A.)
de 1949 a 1963, en los que se encontrd una mortalidad -
anual promedio 2:1 por millén de habitantes y una rela-—
cién de mujeres a hombres de 3:1 con una frecuencia ma-
yor en la raza negre en relacidn con los caucisicos; la
edad de aparicidén de la enfermedad fué de los 40 a los-
50 aios de edad. (2)

La supervivencia de los pacientes con escleroder—--—
mia se relaciona con las complicaciones orgénicas, sien
do del 10% a un afic cuando hay afecciédn renal, de 30% a
5 afios si hay afeccidn cardiaca, de 45% si hay lesién -

pulmenar, de 65% si hay complicacicones en la piel.



ETIOLOGIA Y PATOGENIA:-Durante mucho tiempo se ——
han reportado causas para explicar la esclerocdermia las
cuales reflejan una historia de ideas en la medicina y-
que aiin en nuestros dias su etiologia es desconocida. -
(4). Se sospecharon causas como infecciones, intoxica-—-—
cidén por arsénico, neurosis vasculares, embarazo y sifi
lis. Otra teoria fué que la esclerodermia era un tras--
torno endocrinolégice, (5, 6 v 7).

Uno de los conceptos hoy en dia es gue la esclero-—
dermia es un trastorno del tejido conectivo de base in-
munoldgica, dado que el factor reumatoide es positivo y
los anticuerpos antinucleares se encuentran en un 40 a-
90%Z de pacientes con esclerodermia coinciden con Lupus-
eritematoso sistémico, artritis reumatoide & polimiosi-
tis (8, 9).

Por lo que respecta al metabolismo del tejido co——
nectivo se ha propuesto produccidn de anticuerpos anti-
coldgena y trastornos en la sintesis y degradacién de -
colagena tipo I y III sin que hasta el momento se tenga

una informacidn precisa al respecto (10).

Por teoria genética recientemente se ha reportado-
que lespacientes con CREST tienen una relacién impor-—-—
tante con los antigenos de histocompatibilidad HLA-DRI-

en relacidn con los anticuerpos anticentrdmero y del -—-



fILA-DR5 con los anticuerpos anti-SCl 70 en pacientes -~
con esclerodermia. Se ha considerado a é€stos como marca
dores seroldgicos para CREST y esclerodermia difusa res
pectivamente. (11)

Otra de las teorias, la vascular, en la cual las -
alteraciones de los vasos pequefios en diversos O6rganos-—
son frecuentemente observados, siendo los trastornoes hi
pertrofia de la media y proliferacidn de 1la intima, - -
siendo la mayor parte no oclusivas. El fendmeno de Ray-
naud en los vasos digitales es un componente de necro—-
gis y fibrosis de las puntas de los dedos, ha sido reco
nocido por varios afios y es la explicacidn para las al;
teraciones en rifién, pulmdén, miocardio. (12)

Aungue 1la esclerodermia ha sido una identidad reco-
nocida por mas de 200 afios, se reconocen'a las dramati-
cas alteraciones que producen en el aspecto externo, es
s8lo dentro de los {iltimos 50 afios que la esclerosis —-
sistémica progresiva ha sido apreciada como un trastor-
no sistémico con una capacidad en relacién directa con-
lesiones de la piel. (13) Asi, tenemos complicaciones -
importantes en los siguientes Organos: dastrointestinal

rifién, pulmén.



GASTROINTESTINO:-A menudo presenta complicaciones-
1as cuales fueron primeramente estudiadas en 1753 (14),
las complicaciones escofdgicas tanto clinicamente como -
radiol&gicamente fueron descritas en 1903 (15) y 1916 -
(16), el intestino delgado en 1924 (17) ¥y en 1944 fue--
ron descritas las complicaciones a nivel de colon (18).
Asi mismo se han reportado complicaciones en higado del
tipo de la cirrosis biliar primaria (19).

RINON:-Esta complicacién se¢ presenta de 4-45%, - -
pfesenténdose 2-3 afios después de su diagndéstico, su —-
sintomateologia clinica fué descrita en 1974 (20), sus -
métodos radioldgicos invasivos en 1977 (21) vy los cam—-
bios histopatelégicos con microscopio de liz y electrd-—
nico en 1974, 1976 (22, 23).

PULMON:-Las complicaciones pulmonares han side des
critas desde 1870 {(24) en* 1981 se describieron restric-
cién pulmonar y disminucidn de la movilidad diafragmédti
ca (25) en 1B95 y en 1945 se reportaron autopsias en ——
las cuales un componente pulmonar de fibrosis tanto in-
tersticial como cistica parenquimatosa (26, 27), en ——-
1966 se describen alteraciones radiogrdficas (26, 28) -
en 1977 ge utilizan la prueba de fisiclogia respirato——
ria como método diagndstico de distensibilidad pulmonar

(29).



CORAZON:~El corazén fué uno de los {iltimos Grganos
identificados como blance de la esclerodermia, en 1943-
Soma, Weiss y colaboradores reconocieron un modelo de -
disfuncién cardiaca en 9 pacientes con esclerodermia y-
sus notables lesiones miocdrdicas observadas en la au--—
topsia de los pacientes {(30) todas las capas del cora--
z6n se ven afectadas, asi tenemos:

Pericardio: La pericarditis es una complicacidbn —-—
que ocurre en un 10-20% de los pacientes con escleroder
ma (34), Clinicamente se manifiesta en un 5-10% de los-—
pacientes (31), el derrame pericdrdico cuando estd pre-
sente es de tipo exudativo y carece de autoanticuerpos,
complejos inmunes, disminucidn del complemento a dife—=
rencia de otras enfermedades reumdticas (32, 33), los -
hallazgos de autopsia corresponden a un 33% (31, 32),

Endocardio: Es rara la afeccidén del endocardio en-
la esclerodermia, leves deformaciones de los aparatos -
valvulares con nodularidad focal se ha descriteo (31},

Coronarias: Los pacientes con esclerocdermia a menu
do presentan angor y la angiografia coronaria en &stos-—
casos ha demostrado ausencia de obstrucecidn coronaria,-
lo cual sugiere gue el angor es debido a vasocespasmo --—

(34, 35)



Miocardio: La enfermedad miocArdica es detectada ~
en un 502 de pacientes en el exdmen postmortem (36) pre
cede en forma importante a las complicaciones de piel -
en un 20-30% (30, 37). Generalmente toma la forma de al
gunas de las miocardiopatias descritas hasta la fecha -
(hipertréfica, congestiva, abliterativa y restrictiva o
infiltrativa). (38, 398)

La presentacidn clinica es de una insuficiencia -—-
cardiaca izquierda o derecha, sincope, arritmias, angor
y muerte sibita (40).

Mecanismos de produccidn de la enfermedad miocdrdi
ca: Los cambios miocirdicos en la esclerodermia estéin -
caracterizados morfoldégicamente por un espectro de le—~
siones miocArdicas focales en una gama de bandes necro-
ticas de contraccidén o sustitucién fibrdtica sin anorma
lidades extra o intravasculares para explicar el dafio.—
En 1la iltima década se ha propuesto que las bandas de -
contraceidn necrdtica puedan ser la pista para la pato-
génesis de las lesiones miocdrdicas ya que son una for-
ma caracteristica de lesién celular miocdrdica (41,42).

El dafio isquémica al miocardio estd determinade ——
por la coagulacidn necrética, la cual puede ser produci
da experimentalmente por oclusién permanente de una ar-

teria conocidas como "degeneracidn miofibrilar o necro-—



sis acelerada™ es una forma menos frecuente de coagula-
cidn necfﬁtica en que el citoplasma desarrolla densas -
bandas transversas eosinofilicas, las cuales son ahora-
reconocides como lesiones de reperfusidn. Las bandas ng
crbticas de contraccidn se observan en células miocdrdi
cas inmediatamente debajo del endocardio; otre tipo de—
pacientes en los c¢uales se presenta cn forma secundaria
son: estencosis adrtica calcificada, hipoperfusidén por -
fibrilacidén ventricular, después de cirugie cardiaca —-
por hy-pass, en los bordes del infarto del miocardio y-
experimentalmente por oclusidn de una arteria coronaria
(41, 42, 43, 44).

En la esclerodermia como en otras situaciones don-—
de se observan las bandas de contraccidn necréticas es-
posible que la lesidn miccdrdica sea debida a reperfu-—-
8idén de un miocardio transitoriamente hipoperfundido lo
cual podria ser explicado por el fendwmeno de Raynaud el
cual estd presente en el 90Z de pacientes con escle;o-—
dermia; se ha sugerido como una probable explicacitn pa
ra la lesidén miocdrdica en la esclerodermia una oclu- -
sién funcional intermitente de arterias coronariss in--—.
tramiocirdica aunque poco sSe conoce acerca de la fisio-—-
logia de los pequefios vasos en la esclerodermia (20, 34

35, 45).



Como en otros 6rganos, en la esclerodermia el fend
meno de Raynaud miocdrdico deberia probablemente ser un
fendmeno intermitente productor de lesiones evidentes -
en 1la autopsia que explicarian el angor, aumento del su
tomatismo ventricular e insuficiencia miocardica (34, -
46, 47). La presencia de sustitucién fibrética se pre--
senta distribuida en todo el miocardio en 10% o mas. La
fibrosis miocardica es tan severa tanto en el ventricu-
lo izquierdo como en el derecho, ademis, la fibrosis —-
frecuentemente se extiende al endocardio sin una capa -
superficial de miocardio, en algunos pacientes este mo=-
delo de destruecidn del miocardio de depresiones viagi--
bles gruesas o "marcadas de hoyos" donde la cicatriz fo
cal deberd ser facilmente visﬁa, lo cual provoca las al
teraciones\fisiopatolégicas antes mencionadas que culmi

nan con la muerte del paciente.



OBJETIVOS

1.-Evaluar 1la funcidn biventricular en los pacilientes ——
con esclerodermia, en la forma difusa como en el sin

drome de CREST.

Z.~Establecer si existe uma diferencia clinica y ecocar
diogrédficao entre el sindrome de CREST y la esclero——

dermia difusa.

ar o s et par o s




MATERIAL Y METODOS

Se revisaron 17 expedientes del servicio de Reuma-
tologfa del Hospital "20 de Noviembre" del ISSSTE con -
el diagnbstico de esclerodermia.

Todos los paclentes cumplieren los criterios de —-
clasificacidén paras esclerosis sistémica progresiva — -—-
(ARA). (48).

CRITERIOS PRELIMINARES DE CLASIFICACION PARA E.D,
l1.-Criterio Mayor
a) esclerosis proximal
2.~-Criterios menores
a) esclerodactilia
b) dlceras deprimidas en los pulpejos de los dedos
c) fibrosis pulmonar basal bilateral.

Se considera esclerosis sistémica progresiva defi-
nida cuando se demuestra un criterio mayor, o dos o méas
criterios menores.

A todos los pacientes se les realizd historia cli
nica con &nfasis en los problemas reumatoldgicos y car-—
diacos. De ésta manera, se clasificd a los pacientes co
mo portadores de sindrome de CREST cuando cumplieron -—-
con los S5 datos clinicos de sus siglas y cuando se-cla-

sifican como portadores de esclerodermia difusa.



La récoleéhiﬁn de"datos'se llevﬁ'é'cabb en ﬁna ho-
ja especial dnnde se registraron datos clinicos, ‘explo~-
.racion fisica y datos de laboratorio y gahinete. En una
hoja especial para protocolo de miocardiopatias se reco
lectaron los datos ecocardiogrédficos.

Para el procesamiento de los resultados y su andli
sis, los datos clinicos, de laboratorio y gabinete, se-—
clasificaron de 1la siguiente manera:

Aspectos clinicos generales: Edad, sexo, tipo de -
esclerodermia, afios de evolucién.

Valoracidn por sistemns: Piel, esclerodermin proxi
mal, depresiones en pulpejos, esclerodactilia.

Cardiovascular: Sintomas de insuficiencia cardiaca
derecha o izquierda, fendmeno de Raynaud, telangiecta——
sias,

Respiratorio: Fibrosis basal bilateral demostrada-—
radiograficamente.

Renal: Determinacidn de nitrégeno de urea en san--
gre (BUN) y creatinina plasmdtica asi como depuracién -
de creatinina endégena.

La radiografia de térax se interpretd en el orden—
acostumbradoe en radiclogia.

La ecografia modo M y bidimensional asi como el Do

ppler fueron revisados por cardidlogo ecocardiografista.



SEXO
Masculino
Femenino

EDAD

Extremos

EVOLUCION (ahas)

Extremos

14

RESULTADOS -

CREST

3
6

23-068 arios

2=-10 anos

34-

2 -

EDAD

85 aiios

10 afios

Fué méAs frecuente el sexo femenino en ambos grupos

por leo que respecta a edad no hubo un amplio margen, --

siendo en promedieo una mayor edad em las pacientes con-

esclerodermia difusa,

cidn,

DATOS CLINICOS REUMATOLOGICOS

CALCINOSIS
RAYNAUD 9
ESCLERODACTILIA 8
TELANGIECTASIAS 9
PITTIND 9

9 PACTENTES 100%

100%
89%
100%

100%

0
8
7
8
7

alin con el mismo tiempo de evolu-

PACIENTES

No hubo cambios en cuanto a la aparicidén de

tomatologia reumatoldgica.

100%
887
100%
8827

la sin



DATOS CLINICOS CARDIOLOGICOS

CREST ED
DiSNEA 0 0
TOS | 0 0
ORTOPNEA 0 0
DPN 0 0
DOLOR PRECORDIAL 0 ¢
INGURGITACION YUGULAR Y 0
HEPATOMEGALIA _ 2 0
EDEMA DE MIEMBROS INFERIORES 9 - 100% 8§ - 100z

Todos los pacinetes estaban asintom8ticos desde el
punto de vista cardiovascular; la hepatomegalia encon-—-
trada correspondid a una enfermedad gastroenteroldgica-

(hepatitis crdnica activa).

DATOS RADIOGRAFICOS DE FIBROSIS PULMONAR
CREST ED
SIN FIBROSIS 0 0
COCN FIBROSIS 9 -100% 8 - 100%

Todos los pacientes tenian fibrosis pulmonar.



ALTERACIONES RENALES (LABORATORIO)

CREST ED
BUN o 0
CREATININA o 0
DEPURACION DE CREATININA 2 0

Unicamente dos pacientes tenian depuracidn de crea
tinina disminuida, pero no presentaban sintomatologia.

DERRAME PERICARDICO

CREST ED
CON DERRAME 1-11% 1-11%
SIN DERRAME 0 0

56lo se encontraron dos pacientes con derrame; to-
dos los enfermos estaban asintomiticos.,

FIBROSIS VALYULAR

CREST ED
MITRAL 5-56% 3-38%
AORTICA 6-671 7-88%
TRICUSPIDE 2-22% 1-13%
ENDOCARDIO DEL VENTRICULO IZQ. 3-33% 4-50%
TABIQUE INTERVENTRICULAR 2-22% 2-25%
DOPFPLER
CREST ED
MITRAL 7-78% 7-88%

TRICUSPIDE 4447 7-38% -



MITRAL
TRICUSPIDE

CALCIFICACIONES VALVULARES

CREST

ED

1-13%

1-132



DISCUSION

Lé eéclerdsis'sistémica progresiva forma parte del
cortejo”de'enfermedades difusas del tejido conjuntiveo =
que ée cardcteriza bdsicamente por fendmenos vasculares
e inflamatories capaces de producir lesiones degenerati
vas de tipo fibrbtico.

El concepto de la esclerodermia como afeccidn sis-
témica fué inicialmente propuesto por Goetz en 1945, El
corazdn no escapa el efecto del fenbmenoc de Raynaud da-
do que a 1la fecha las afecciones de tipo fibrotico on -
el corazdn se deben a un fendmeno de Raynaoud miocadrdico
(34, 47).

Todas las capas del corazdén se ven alternados; asi
tenemos que a nivel del saco pericardico, el diagndésti-
co ecocardiogridfico de derrame pericdrdico en la litersa
tura mﬁndial es del 41%, en nuestra poblacidn s6lo fué-~
del 115. y esintomética; se desconoce la causa de ésta-
diferencia aunque pudiera deberse a aspectos genéticos-—
o raciales (49)

En lo que respecta al endocardio, encontramos que-
como alteracidédn principal la presencia de fibrosis val-
vular y la mids afectada es la adrtica en un 762 seguida

de la mitral en un 47% y la triciispide en ¢l 17%, en la
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vAlvula pulmonar no se encontrd alteraciones. No exis—--
ten informes en la literatura mundial de afeccidén fibrd
tica valvular; los trabajos publicados informan engrosa
mientos valvulares y vegetaciones verrugosas, situacio=-
nes qQque no encontramos en nuestra poblacidn.

Los hallazgos ecocardiogrificos indicativos de la-
funcidén miccirdica comc bomba y de sus cavidades fueron
sorprendentes; en nuestros pacientes, a pesar de tener-
méds de 10 afios de evolucidn se reportaron asintomiticos
desde el punto de vista cardiovascular, ninguno de — -=
ellos tuvo criterios clinicoes ni ecocardiogrificos para
englobarlos dentro de una miccardicpatia de las cuatro-
descritas por Goodwin (39), Se desconoce el tiempo de -
evolucidn para desarrcllerla pero se menciona gue des—-
pués de gue el paciente muestra datos clinicos de insu-
ficiencia cardiaca, se observa dilatacidn de cavidades-
y disminucidén de la fraccidn de eyeccidn por ecocardio-
grafia.

Todos nuestros pacientes tuvieron cavidades dentro
de limites normales y la fraccidn de eyeccién fué nor—--
mal en el 100% de los casos.No se correlacions lo des~-
crito en la literastura mundial (50) que la enfermedad -
miocArdica precedia a las complicaciones de piel; todos

nuestros pacientes presentaron primero alteraciones de-

A



la piel, sin manifestaciones de cardiopetia.

En la {iltima década los cardidlogos e investigado-
res han determindo que las anormalidades en la funcidn-—
diastolica ventricular izquierda contribuyen significa-
tivamente a8 los sintomas en pacientes con trastornos —-—
cardiscos incluyendo funcidén sistélica normal (51, 52).

Se ha descrito disfuncidon diastdlica ventricular -
izquierda reversible inducida por el ejercicio (53}, --
por la isquemia (54) y por la angina en reposo (55); --
agimismo, se han descrito en la hipertrofia ventricular
en la hipertensidn arterial sistémica, cardiomiopatia y
en pacientes con cardiopatia isquémica (56).

Con base en lo anterior, no se ha descrito que las
colagenopatias cursen con disfuncidn en el llenado ven-
tricular; en nuestros pacientes, el 82% mostré altera—-
ciones de la distensibilidad del ventriculo izquierdo ¥y
el 41% alteraciones en la funcidn diastélica del ventri
cvlo derecho determinadas en ambos casos por la presen-—
cia de onda A grande en el Doppler.

Resulta 1l6gico pensar que tener fibrosis del endo-—
cardio del ventricule dizquierdo y del septum ventricu--—
lar, nuestros pacientes forman una cabidad rigida moti-
vo por el cual, el llenado ventricular invierte sus me-

canismos fisiolbgicos determinando una contraceidn - —-



auricular aumentada manifestada en el Doppler por una -
ond'a A aumentada en el 823 de nuestros pacientes.

Con estos resultados creemos que la esclerodermia—
es cousa de disfuncidn diastdlica, ¥ que guizid este ha-—
llazgo pueda demostrarse en otras enfermedaes del teji-~

do conjuntivo.



CONCLUSIONES

1.-El corazdn si se afecta en la esclerodermia y depen—
de bAsicamente del tiempo de evolucidn.

2.-Ninguno de nuestros pacientes mostrd datos de cardipo
patia alguna.

3.-E1 derrame pericardico en la poblacidén mexicana es -
menor que el reportado en la literatura mundial por-
ecocardiograma.

4 .-La fibrosis valvular es mﬁs frecuente en nuestra po-
blacién independientemente de que los pacientes mues
tren esclerodermia difusa, o bien CREST, siendo la -
vélvula aértica la mas afectada.

5,.,~La funcidn ventricular sistdlica es nermal y no hay-
alteraciones en las cavidades cardiacas ain con una-
evolucidn de més de 10 afios en promedio.

6.~-Nuestros paclentes mostraron alteraciones en la dis-
tensibilidad ventricular, situscidén de suma importan
cia que determina indirectamente una cavidad ventri-
cular rigida, por lo cual la sistole muricular aumen
ta, situacidn que en ecocardiografia doppler se mos-
tré por Onda A grande.

7.-Se encontrd la presencia de calcificaciones valvula-
res independientemente de la variedad de escleroder-—.

mia.
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