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INTRODUCCION:

] presente trabajo de tesis surgié de la frase bastante comin en Ri
matologia “Transposicién Sintomatolégica en Enfermedades del Tejido Conj
tivo”. Anteriormente fué establecido por el Dr. Henry G. Kunkel un grupo
enfermedades a las que se denomind: Enfermedades de la Colagena que
son Artritis Reumatoidea y que comprenden lus siguientes entidades clinic
Lupus Eritematoso sistémico, Polimiositis - Dermatomiositis, Perianteritis D
dosa y Esclerosis Sistémica Progresiva. Actualmente, y en términos general
se considera que las enfermedades del tejido conjuntivo incluyen: Artritis R
matoidea, Lupus Eritematoso Sistémico, Esclerosis Sistémica, Fsclerosis &
témica Progresiva, Polimiositis-dermatomiositis, Sindrome de Sjogren, Amil
dosis, Arteritis Necrotizante y otras formas diversas de vasculitis y fiebre r
mdtica. Esta clasificacion mas amplia, y al grupo de enfermedades descrit
agrupadas como enfermedades del tejido conjuntivo, se debe, que el colige
es solamente un componente del tejido conjuntivo del cual son parte importa
la cldstina y reticulina; de los cuales se trata ampliumente en la Seccién Bio
gia del Tejido Conjuntivo. Estas enfermedades muestran caracteristicas
nicas ccmunes, tales como inflamacién de articulaciones, membranas sero:
(pleuresia, pericarditis, peritonitis) y pequefios vasos sanguineos, asi como u
clevada frecuencia con que se afectan los érganos internos abundantes en
jido conjuntivo, v el hecho de que se descubrieran depésitos fibrinoides en
tejidos de pacientes con estas afecciones fué la principal razén para que esi
trastornos se relacionaran y se clasificaran en un grupo, criginalmente como ¢
fermedades del coldgeno. Es de singular valor tener presente que los camb
morfologicos de los tejidos (tipo conjuntivo) no implican necesariamente u
patcg’nesis comin. Con respecto a la patogénesis de las enfermedades en .
tudio, se presentan las principales teorfas acerca de sus origenes diversos
comunes.

En los libros de texto de medicina y en los articulos sobre colagenopat
se mencionan la transposicién sintomatoldgica, la enfermedad mixta del teji
conjuntivo, la interposicién de signos y sintomas. Sin embargo, no se encuen
en la revision bibliografica ningtin trabajo especifico sobre lo que llamo el gra
en que la transposicion sintomatolégica influye en el diagnéstico; analizo |
casos presentados de colagenopatias segiin ¢l Dr. Kunkel en el Departamen
de Medicina del Hospital Militar Central. Estudio que presento en la segun



parte de este trabajo y cuya partida hipotética dice: Las enfermedades de la
coligena, exceptuando la artritis reumatoidea son similares entre si y no existe
forma de diferenciarlas. Aunque la alternativa mas importante seria, que si
existe forma de diferenciarlas, como ocurre realmente, el analisis de la sinto-
matologfa en los diversos diagnésticos pretende establecer la frecuencia de sig-
nos, sintomas, datos de laboratorio y pruebas histopatolégicas que hacen el diag-
nostico de cada una de las enfermedades en estudio y cual es la importancia
de la transposicién en el diagndstico o el establecimiento de una posible enfer-
medad mixta del tejido conjuntivo.

Es muy satisfactorio para mi presentarles en este trabajo de investigacion
en su primera parte secciones como: la Biologia del Tejido Conjuntivo, el Con-
densado de las Entidades Clinicas en Estudio, su Diagnéstico Diferencial y las
Teorias sobre la Patogénesis de las mismas.

Crec que mi trabajo de tesis puede orientar en buena forma a los estu-
diantes que hacen su aparicién en el estudio de la transposicién sintomatolo-
gica en enfermedades del tejido conjuntivo.



Antecedentes:

En los meses de abril-mayo 1979, realicé como trabajo de Investigacién
en el programa de practica electiva, la Transposicién Sintomatoldgica en En-
fermedades de la Coldgena que no son Artritis Reumatoidea, haciendo revisién
de 10 afios, y presentando resultados poco concluyentes en base a una hipétesis
mal planteada y que literalmente fué asi:

Las enfermedades de la Colagena, exceptuando la Artritis Reumatoidea,
presentan transposicién de sintomas, de datos seroldgicos y anatomopatoldgicos
en mas del 75% de los casos.

En esta ocasién, previo a su realizacién, no se encontrdé dentro de las
multiples revisiones antecedentes de trabajos de investigacién sobre la transpo-
sicion sintomatolégica en si, en escasos articulos tinicamente se menciona dicha
Transposicion Sintomatolégica.

Tomé el trabajo mencionado como una Pre-tesis y en el transcurso de dos
anos he dedicado gran tiempo de estudio a las Entidades Clinicas mencionadas.
Ahora se amplia el tiempo de revisidn a 12 afios, consulto a las siguientes fuen-
tes de informacién: Bibliotecas del INCAP, Facultad de Medicina, IGSS, Hos-
pital Roosevelt, Hospital Militar y como en la anterior ocasién no se encuentra
ningun estudio especitico sobre la Transposicién Sintomatologica.

Parte de este trabajo serda presentar una revisién reciente de cada una de
las enfermedades en estudio.
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Objetivos:

sencrales:  Que el trabajo de Tesis sea fuente de informacién reciente sobre
Colagenopatias para estudiantes de Medicina;

Que la informacién obtenida en la investigaciéon documente de
mejor manera la llamada Transposicién Sintomatolégica en Lupus
Eritematoso Sistémico, Periarteritis Nudosa, Escleroderma, Poli-
miositis.

Especificas: Que presente en forma individual cada una de las entidades cli-
nicas en estudio;

Que presente los casos encontrados en la revision de 12 afios en
forma individual, para analizar luego las Transposiciones Sintoma-
tologicas;

Determinar el grado, en que la Transposicién Sintomatologica pue-
de influir en el diagnéstico;

Establecer para cada una de las enfermedades en estudio, cudles
fueron los parametros que determinaron el diagnostico; v los que
hacen las diferencias.
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Hipotesis:

Las enfermedades de la Colagena,

exceptuando la Artritis Reumatoidea,

son similares entre si y no existe
forma de diferenciarlas.
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Material y Métodos:

Constituido por las historias clinicas de pacientes con colagenopatias en
estudio que.recibieron atencion médica durante el perfodo de 12 afios (1969-
1980) v por la Bibliografia revisada sobre el tema de 1970 a 1980.

El método de este trabajo esta basado en un estudio retrospectivo, sobre
los casos de las enfermedades en investigacién que se presentaron durante 12
afios en el Departamento de Medicina del Hospital Militar. Para poder alcan-
zar los distintos objetivos que se propone el trabajo de Tesis, se realizard como
primera parte, la condensacién de las revisiones més recientes sobre Colagenopa-

tias para presentar cada una de las enfermedades individualmente de manera
completa.

En la segunda parte, las historias clinicas proporcionadas por el Depar-
tamento de Archivos del Hospital Militar constituyen el material fundamental
del trabajo, de las que se obtendran los sintomas, signos, datos de laboratorio,
biopsias, antecedentes que son necesarios para practicar el analisis estadistico
v también para su presentacion individual.




BIOLOGIA DEL TENDO CONIUNTIVO

Composicion del Tejido Conjuntivo:

_ El nombre de “tejido conjuntivo™ designa, de forma global, todos aqgue-
llos tejidos que forman el entramado de sostenimiento y el de proteccion exte-
rior del cuerpo y de sus érganos internos. El tejido conjuntivo incluye huesos,
periostio, cartilago, revestimiento de tendones, ligamentos y fascias y, ademas,
constituye la sustancia principal de la dermis, de las articulaciones, bolsas sero-
sas vy vasos sanguineos. Los tejidos conjuntives sirven de medio de conduccién
para el transporte de elementos nutritivos esenciales a los drganos para recoger
los deshechos metabolicos, sirviendo también de campo de actividad en que
tienen lugar las reacciones inflamatorias e inmunologicas que proteger al cuer-
po de: microorganismos, agentes nocivos y, desempefia un papel importante en
la reparacion de dafios causados por trauma.

Las diversas clases de tejido conjuntivo estan formadas por la diferencia-
cién de células mesenquiméaticas, que se derivan del mesodermo embrionario.
Estas células producen diversos tipos y combinaciones caracteristicas de pro-
telnas fibrilares (coldgeno, elastina y reticulina) que, lo mismo que las células
que las producen, estin inmersas en una masa amorfa conocida como sustancia
fundamental. Cada clase de tejido conjuntivo posee determinadas propiedades
fisicas. Segiin cual sea la naturaleza del material intercelular, pueden distin-
guirse tres clases principales de tejido conjuntivo: fibroso o fibroelastico, car-
tilago y hueso. El tejido fibroso puede ser denso o laxo, de acuerdo con su
contenido en fibras, A su vez, el tejido conjuntivo denso puede subdividirse en
dos variedades, organizado y desorganizado. En el tejido denso organizado,
que estd representado por tendones, aponeurosis y ligamentos, las fibras co-
ligenas estin dispuestas en haces o fasciculos paralelos compactos, formando
estructuras capaces de resistir un gran esfuerzo de tensién unidireccional. En
el tejido denso no organizado, que estd formado por las membranas faciales,
dermis, periostio y cépsulas de drganos, las fibras de coligeno estin entrela-
zadas, de forma que son capaces de resistir un gran esfuerzo de tension en mu-
chas direcciones.
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Componentes Celulares:

La célula basica de las clases menos diferenciadas de tejido conjuntivo
(dermis) es el fibroblasto. Esta célula es la responsable de la sintesis de acido
hialurémico y de otros glicosaminoglicanes (4cido-mucopolidacaridos) de la sus-
tancia fundamental, asi como de las proteinas fibrilares del tejido conjuntivo
fibroelastico. Entre los numerosos decendientes de la célula mesenquimética
primitiva estan también: osteoblastos, condroblastos, sinoviocitos. Los tejidos
conjuntivos laxos estan poblados también por histiocitos o macréfagos migrantes
v por células cebadas, lo mismo que los baséfilos de la sangre periférica,
estas poseen numerosos grianulos basofilicos de gran tamafio que contienen
heparina, histamina y 5-hidroxitriptamina, ademds hay linfocitos, células plas-
maticas y leucocitos neutrofilos y eosinofilos en cantidades reducidas.

Componentes Fibrilares:

Las tibras de tejido conjuntivo son de tres tipos: Coligeno - Reticulina -
Elastina.

Coldgeno:

El colageno es el componente fibroso mis abundante del tejido conjun-
tivo. Esta proteina aparece bajo una amplia variedad de aspectos, en forma
de fibrillas de laminas transparentes, o como fibras desiguales entretejidas en
forma de laminas gruesas. Constituye el material estructural dominante del -
reino animal y se encuentra en todas las clases de organismos multicelulares.
El coligeno es la proteina mas abundante en el hombre representando un
25% del organismo y formando ademas la mayor parte de la materia sélida de
la dermis, de los tendones, de los ligamentos y aponeurosis.

El coligeno aparece en forma de fibras no ramificadas y relativamente
insolubles, compuestos de finas microfibrillas. Posee una elevada resistencia
a la tensidn pero resulta facilmente desnaturalizado por el calor, 4cidos o alealis.
Muestra también tendencia a aumentar de tamafio en acido diluido y a formar
soluciones muy viscosas. El calor convierte el coligeno en gelatina, con pérdida
irreversible de viscosidad.




El monomero elemental del coligeno (tropocolageno) es una barra de

8,000 A de longitud y 15 A de didmetro. El peso molecular es de 300,000. Esta
molécula estd formada por tres largas tiras de polipéptidos (cadenas alfa) con-
sistentes en 1,000 residuos aminodcidos unidos entre si en forma de estructura
belicoidal rigida (super-helix). Esta estructura es estabilizada por enlaces de
hidrogeno intramoleculares.

Se han identificado en el hombre cuatro cadenas alfa genéticamente di-
ferentes: Alfa 1 (I), Alfa 1 (II), Alfa 1 (III) y Alfa 2.

Ejemplo, coldgeno de la piel = [Alfa 1(I)] 2 Alfa 2. Tres aminoicidos
glicina, hidroxiprolina y prolina, combinados constituyen mas de la mitad de
los residuos de coligeno. El coldgeno contiene pequefias cantidades de (ghu-
cosa, galactosa).

Reticulina:

Las fibras de reticulina son especialmente abundantes en torno a los va-
s0s sanguineos y fibras musculares, en el parenquima de érganos sélidos, como
¢l higado, el rindn; y son un importante elemento integrante de las membranas
basales y de las membranas limitantes, como el sarcolema. Estos filamentos
son mds pequefios y delgados que las fibras de coldgeno. Son similares en
la composicion quimica. En la reticulina hay una concentracién elevada de
dcidos grasos (4cido miristico).

Elastina:

Esta proteina esta ampliamente distribuida por todo el cuerpo, formando
entre un 2% y un 5% del peso solido de la piel y de un 30-60% de la aorta y entre
un 70-80% del ligamento nucal. Es también abundante en las paredes de los
'vasos sanguineos v en las membranas limitantes internas del recubrimiento co-
roideo del ojo. La elastina de la dermis aparece en forma de fibras cortas re-
trictiles curvadas o ramificadas. Poseen una mayor capacidad para alargarse
y retornar a su longitud original al retirar la fuerza deformante.

La elastina es separable en dos mitades, la fraccién alfa y la fraccién
beta, cuyos pesos moleculares son 80,000 vy 5,500 respectivamente. La elastina
parece comsistir en un entramado de cadenas polipeptidicas muy entrelazadas
en una sustancia aglutinante, rica en mucopolisacaridos, estando unidas las tiras
de polipéptidos por enlaces cruzados covalentes compuestos por aminoicidos
poco corrientes como: lisinc-norleucina, desmosina e isodesmosina,

La presentacién anterior, de la composicién del tejido conjuntivo deter-
mina que el coligeno no es mis que un componente del tejido conjuntivo del
cual se estudiardn cuatro enfermedades, Lupus eritematoso sistémico, Esclerosis
sistémica progresiva, Polimiositis dermatomiositis y Periarteritis nudosa.
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Eventos en la evolucién del proceso patogenético Manifestaciones de laboratorio

Infeccion viral oculta —
o anormalidad inmunolagica ETL ELSET).

Anti t Anticuerpos anti-DNA
ntl;genos (ey/o antiencrpos Anticuerpos antirribosémicos
enc}ogenos antivirales?) Otros autoanticuerpos

o virales &

Complemento - p™ Complejos
inmunes

Complemento del suero disminuido

; . ANA
Produccién de autoanticuerpos
{ ;Crioglobulinas mezcladas?

En glomérulos y vasos

Engrosamiento inicial de la MB
2 Depésitos granulares (MO)
Productos Deposicion conteniendo IgM, IgG ¥
quimioticticos” ¢———— €0 paredes fibrinogeno (IF)

del complemento de vasos Cuerpos de densidad electronica

l y engrosamiento de MB (ME)

Neutrofilos —— P Acumulacién
de neutrofilos
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Fagocitosis de los complejos: de las protuberancias glomerulares (MO)

Emision de catepsinas lisosdmicas

. Subdivisién y fragmentacién
Lesién de membrana basal (MB} de MB (ME)

— Representacion esquemdtica de los mecanismos patogenéticos en el lupus
eritematoso sistémico. ANA, anticuerpos antinucleares; MO, microscopia dptica;
IF, inmunofluorescencia; ME, microscopia elecirénica.
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Después de representar este esquema tedrico, se recalca que, el haberse
demostrado que los depésitos de inmunoglobulina en los rifiones de los pacien-
tes contiene DNA, y anti DNA y otros auto-anticuerpos ha reforzado atn mas
la creencia de que el LES es un ejemplo de enfermedad por complejos inmu-
nes en la que intervienen auto-anticuerpos. Este es uno de los grupos genera-
les como meeanismos funcionales por los que la interaccion del anticuerpo con
su antigeno especifico puede causar dafios (enfermedad por complejos toxicos).
Los otros grupos son los siguientes: Anafilaxis, citolisis o inactivacion, inmu-
nidad celular o hipersensibilidad de tipo retardado. Para hacer un total de
cuatro grupos.

Con respecto al origen de la polimiositis resumimos: La concurrencia si-
multinea de dermatomiositis y tumores malignos, siendo una de las més corrien-
tes que la neoplasia induce la enfermedad muscular a través de una reaccion
inmunolégica o de hipersensibilidad, Segtn esta teoria la miositis podria ser
el resultado de una reaccién auto inmune, dirigida quiza contra un antigeno si-
milar o comtn al tumor y al musculo.

Se encontraron depésitos de IgG, IgM y Cy, solos o en combinaci6n, en las
paredes de vasos sanguineos de miisculo esquelético de pacientes con miopatia
inflamatoria idiopéatica. Otros estudios parecen indicar que ciertos tipos de po-
limiositis pueden deberse a reacciones inmunes mediadas por células; los lin-
focitos activados de pacientes con PM son citotdxicos para células musculares
fetales en cultivo, lo que se ha atribuido a la produccién de una linfotoxina,
cuya accién es inhibida por la adicién de metilprednisolona. Se han detectado
estructuras semejantes a picornavirus en células musculares de algunos pacientes
con PM y en otros se han encontrado inclusiones tubulares semejantes a un
nticleo, nucleocapsides de paramixovirus, en miocitos y células endotélicas de
vasos, en piel y musculos.

Mencionamos como tiltimo ejemplo de patogénesis en el caso de la arteritis
y que en este trabajo se tomé la periarteritis nudosa. Se deduce que se depo-
sitan complejos inmunes de antigeno extraio y anticuerpos en las paredes de los
vasos y glomérulos. Uno de los principales aspectos de la subsigniente reaccién
inflamatoria intensa es la activacién de complemento, que produce una serie
de eventos bioquimicos que dan lugar a una mayor permeabilidad vascular,
quimiotaxis de leucocitos polimorfonucleares y lesiones de la membrana basal,
del endotelio vascular y otras estructuras.

Las importantes teorfas sobre la patogénesis de las enfermedades en es-
tudio que se describieron anteriormente consideramos son conceptos de gran
valor cientifico que estudiantes de medicina deben conocer; por lo que este
capitulo espero deje una inquietud investigadora al respecto.
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ESCLEROSIS SISTEMICA PROGRESIVA
(Esclerodermia )

Consideraciones Generales:

La esclerosis sistémica progresiva (ESP) es un trastorno generalizado
del sistema conjuntivo y el cuadro clinico estd dominado por sintomas de insu-
ficiencia vascular; se caracterizan los trastornos por cambios inflamatorios, fi-
broticos y degenerativos. La enfermedad puede presentarse en forma benigna,
pero en la mayoria de los casos se presenta una complicacion viceral que con-
duce a fallo cardiaco, enfermedad renal hipertensiva fulminante, complicacio-
nes pulmonares o malabsorcién intestinal y caquexia. El diagndstico se efec-
tia generalmente en pacientes cuya edad oscila entre 35-55 afos de edad; cada
afio aparecen 3-5 nueyos casos por millon de habitantes. Se considera la afec-
cién 3-1 mayor en el sexo femenino, enfermedad extendida por todo el globo y
aparentemente més afectadas las personas de raza negra. Importante es el he-
cho de que esta enfermedad se presenta con mayor frecuencia entre los mi-
neros y se ha sugerido la posibilidad de que la silicosis constituye un factor de
predisposicidn a la misma.

Aspectos Clinicos:

En la mayoria de los casos el sintoma inicial puede ser el fenémeno de
Raynaud, una tumefaccién solapada de las partes distales de las extremidades,
un engrosamiento gradual y estiramiento de la piel de los dedos. Una tercera
parte de los pacientes presentan alteraciones articulares consistentes generalmen-
te en dolor y rigidez, y, en algunos casos poliartritis patente, similar a artritis
reumatoidea. Fn otros casos, el cuadro clinico se caarcteriza por debilidad mus-
cular aguda y en otros el cuadro est4d dominado por sintomas que pueden atri-
buirse a complicacién viceral por ejemplo disfagia, alteracién de la motilidad
intestinal, pérdida de peso.

Sistema Cutdneo:

En la fase inicial y edematosa de la enfermedad puede producirse en-
grosamiento por tumefaccién de los dedos, con apariencia de salchichas. El
edema de estas partes va siendo sustituido por espesamiento y estiramiento de
la piel, manifestaciones que dieron origen al nombre de la enfermedad. La in-
duracién de la piel, que aparece distribuida simétricamente, puede quedar li-
mitada a las porciones distales de las extemidades superiores (acrosclerosis), o
afectan en diversas formas al antebrazo, brazo, torax anterosuperior, ahdomen
y regién dorsal, asi como en la cara. Al progresar la enfermedad la piel se hace
tensa y brillante con hiperpigmentacién meldnica generalizada, y en raras oca-
siones la hiperpigmentacién meldnica puede preceder a los cambios de la piel.
Aparecen telangiectagias de pequefio tamafio en los dedos, cara, labios, lengua
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antebrazo. Particularmente en las mujeres pueden desarrollarse calcificacio-
es subcutineas, con especial frecuencia en las puntas de los dedos. La com-
inacién de calcinosis subcutinea y esclerodermia se conoce como sindrome de
Thibierge - Weissenbach.

En las 4reas afectadas los pelos se adelgazan y la piel esta lisa y cérea.

Estos cambios a nivel cutineo permanecen estables durante periodos de
tiempo prolongados, aungue eventualmente puede presentarse un ablandamien-

to de la piel.

Fendmeno de Raynaud:

Un 90% de los pacientes presentan vasospasmo paroxistico de los dedos,
generalmente este trastorno tiene lugar al mismo tiempo que los cambios cuta-
neos y reumaticos, Sin embargo, en algunos casos de ESP, este fenémeno pre-
cede a cualquier otro con adelanto de muchos afios. El sindrome de Cret abarca
una tetrada: calcinosis, fendmeno de Raynaud, esclerodactilia, telangiectasia;
los pacientes con sindrome de Cret pueden presentar alguna complicacion vi-
ceral, pero generalmente evolucionan tmicamente con trastornos cuténeos.

Los pacientes con ESP y Fenomeno y Raynaud presentan estrechamien-
to y obliteracién en los vasos distales de los dedos. Esto ocasiona un menor
flujo sanguineo capilar, en ambientes frios o calientes.

Articulaciones:

Tal vez un 50% de los pacientes con ESP presentan dolor articular, du-
rante el primer afio de enfermedad. Las pequeiias articulaciones estan mas afec-
tadas que las grandes. La deformidad o inmobilidad articular no resulta de una
cinovitis invasora y erosiva como en la artritis reumatoidea, sino de fijacién del
tejido subcutineo substituido por haces de colagena.

Muchos pacientes desarrollan contracturas graves en flexién de los de-
dos y el examen radiolégico muestra con frecuencia absorcién de las protube-
rancias de las falanges terminales, acompafiada frecuentemente de atrofia del
tejido blando y calcinosis subcutinea. Aunque generalmente queda limitada
a las protuberancias, la erosion del hueso puede conducir a una osteolisis
completa de la falange distal. Muy importante es que el hallazgo méas comin
radiografico es: engrosamiento de’ los tejidos blandos periarticulares y osteo-

porosis yuxta articular.

Las afecciones articulares con frecuencia son los sintomas iniciales de la
enfermedad.
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lubo Digestivo:

El sistema digestivo, es el mas afectado. Los sintomas bucales incluyen
crostomia y una disminucién progresiva de las dimensiones de la boca. Los
astornos esofagicos van desde un 45-60% segim el Dr. Edward D. Harris y has-
a un 90% segim la Asociacién Americana de Reumatologia.

Las afccciones esofdgicas incluyen: disfuncion esofagica, reflujo esofagico
o esofagitis péptica o ambas (producidos por alteraciones en la accién del es-
finter gastroesofégico), se presenta dificultad en la deglucion de sélidos, que
tienden a permanecer alojados en el eséfago inferior. Se encuentran anormali-
dades esofagicas en pacientes asintométicos, asi como ausencia de actividad
peristaltica con posterior dilatacién (y mas raramente estrechamiento) de la mi-
tad o las dos terceras partes inferiores del eséfago.

Se observa también reflujo gastroesofigico, apareciendo en muchos casos
una pequeia hernia hiatal del tipo de desplazamiento. En ocasiones aparece
esofagitis péptica complicada por ulceracion y estenosis.

Un pequefio porcentaje de pacientes con ESP presentan periodos alter-
nantes de constipacién y diarrea, malabsorcién aguda. Es posible que la hipo-
motilidad intestinal favorezca el crecimiento de microorganismos que producen
interferencias en la absorcién normal de las grasas, tal vez como resultado de
la falta de combinacién adecuada con las sales biliares, atonia de la segunda y
tercera porcién del duodeno que en la SGD¥ da como resultado el “signo en
bucle”. Floculacién irregular, 4reas localizadas de dilatacién e hipersegmenta-
cién del intestino. En el colon se pueden presentar diverticulos de abertura
ancha. Estos pueden también aparecer en el intestino delgado (yeyuno, ileon)
son casi caracteristicos de Ja ESP. Por tultimo referimos la neumatosis cistoide
intestinal (quistes llenos de aire en el mesenterio, que pueden romperse pro-
vocando peritonitis) complicacién rara pero muy notable.

Pulmones:

La alteracién mds temprana e importante es la deficiencia en el inter-
cambio gaseoso, pudiendo constatarse disminucién en las capacidades de di-
fusién sin que exista alteracién importante en la ventilacién ni evidencia radio-
grafica de fibrosis. En algunos pacientes se ha desarrollado Ca bronguial o al-
veolar celular con ESP y fibrosis pulmonar grave intersticial difusa o cistica
compacta (pulmdn en panal de abeja ).

La disnea es el sintoma més frecuente y en el examen fisico pueden en-
contrarse cstertores finos y secos de las bases pulmonares.

Pueden presentarse signos de aumento de resistencia vascular pulmonar
independientemente de los cambios parenquimatosos en los pulmones produ-
ciendo corazén pulmonar e insuficiencia cardiaca congestiva.
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Corazomn:

La gravedad de la enfermedad cardiaca depende del grado de fibrosis
miocardica y de la afeccién adicional pulmonar hacia la circulacion. Se pre-
sentan alteraciones en la conduccién y otras anormalidades EKG. Algunos pa-
cientes desarrollan ¢l ya mencionado Cor Pulmonar de consecuencias letales,
mientras que otros sucumben ante el fallo ventricular izquierdo que no responde
al Fr?ltalniento digitalico. Se presenta eventualmente pericarditis y efusion pe-
ricardica.

Complicaciones Renales:

Estas complicaciones son una de las més importantes causas de muerte;
y se fanifiestan por una forma de hipertensién arterial muy maligna, que va
asociada a desarrollo temprano de insuficiencia renal muy progresiva y termi-
nal. Por regla general los pacientes presentan hipertensién grave; El examen an-
giografico muestra constriccién de las arterias interlobulares y una marcada dis-
minucién del flujo sanguineo cortical. El tratamiento antihipertensivo tiene poco
valor y la esperanza de estos pacientes la da la nefrectomia y trasplante renal; se
encuentra aumentada la renina plasmatica. La insuficiencia renal puede tratarse
con hemodialisis previo al trasplante renal.

Otros Sistemas:

Se ha referido la participacién del sistema nervioso como dolor facial
relacionado con neuropatia del trigemino, que puede ser muy invalidante, v
una disminucion de la velocidad de conduccién en mervios periféricos. Muy
raramente se ha presentado cirrosis biliar primaria en pacientes con ESP.

Datos de Laboratorio:

Al inicio de la enfermedad la hematologia es normal salvo en raros casos
de eosinofilia. Posteriormente puede presentarse anemia asociada a la afeccion
interna, también se refiere una anemia hemolitica microangiopatica y autoinmu-
ne; con frecuencia se presenta hiper-gammagobulinemia (IgG) y una tercera
parte de los pacientes presentan factor reumatoideo positivo, también en oca-
siones se producen tests bioldgicos con resultado falso positivo para sifilis, asi
como reaccidn positiva para células de lupus eritematoso. Se han detectado
en una tercera a cuarta parte de pacientes anticuerpos antinucleares, su esquema
de inmunofluorescencia nuclear consiste, generalmente, en manchas pequefias
o grandes (tipo moteado), importante es la inmunofluorescencia nucleolar
10-54% de los pacientes y es mas significativa en ESP que en cualquier otra
colagenopatia. Los anticuerpos para DNA y ARN de doble banda han sido ex-
tremadamente raros. La v/s estd elevada en la mayor parte de los pacientes y
se refiere también deficiencia de By y dcido félico por el crecimiento de mi-
croorganismos en un intestino atomico.

La eliminacién urinaria de hidroxiprolina, indice del recambio de la
coligena, es mayor que normalmente en algunos pacientes, sobre todo en los
que presentan ESP activa. El EKG muestra anomalias inespecificas en un 50%
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e los pacientes. La imagen de defecto de conduccidn se ohserva en pacientes
bn substitucion de miocardio por tejido fibroso.

listopatologia:
Los cambios principales se presentan a nivel de piel, encontrindose la
ermis reticular engrosada, una imagen normal de los haces de colagena o imd-
encs de depositos acelulares amplios y homogéneos de colagena, con image-
bes fasciculadas poco precisas. Atrofia de los clavos epidérmicos, foliculos pi-
bsos y glandulas sudoripadas, infiltracion perivascular de linfocitos y hialiniza-
ibn de arteriolas. A nivel del musculo esquelético hay inflamacion aguda y cré-
1 formacién de pannus y mds esclerosis que la observada
1 la artritis reumatoidea. En los 6rganos internos la inflamacién ligera va se-
buida de deposito de tejido fibroso, originando distorsion de los tejidos afecta-
dos. En los pulmones una ligera neumonitis va seguida de fibrosis intersticial
ptensa, sobre todo en los 16bulos inferiores. El esofago presenta atrofia mus-
ular y fibrosis. El intestino delgado muestra fibrosis de la subserosa que

suede evolucionar hasta substitucion por tejido fibroso.

|

Curso y Prognosis:
El curso natural seguido por la enf

hica en la sinovial si

ermedad es sumamente variable. En

inuchos casos existe ESP constante de los dedos, conducente a contracturas €n
flexién que originan incapacidad. En otros se produce en grado variable una
mejoria esponténea en la piel. La mayorfa de los pacientes si no todos, mues-
tran eventualmente evidencia de complicacion renal (laboratorio: proteinuria,
cilindruria, hematuria, uremia) que a menudo ha sido detectado mediante prue-

has adecuadas mucho antes que la aparicién de los sintomas. Pueden ocurrir

cambios esofégicos, intestinales y otros de tipo interno, mientras es minimo e}
cambio de enfermedad cutanea, ¥ pudiendo o no aumentar su importancia al
mismo tiempo que la esclerodermia. El pronos

tico resulta mucho mas desfavo-
table cuando aparece evidencia

: clinica de complicacién renal, cardiaca o pul-
‘nonar en el momento de detectarse por primera vez la ESP.

Tratamiento:

Los corticosteroides han resultado desalentadoramente ineficaces y su
aplicacion estd, por lo general, limitada a aquellos pacientes que sufren miositis
incapacitante o que estan gravemente afectados de “enfermedad mixta del te-
jido conjuntive”™. Se ha prestado especial atencién, D-Penicilamina (D-3 Mercap-
tovalina ), un agente que se sabe interfiere con el enlace intermolecular entre-
cruzado del colageno. No obstante, ¥ de acuerdo con los informes prelimina-
res obtenidos, las ventajas obtenidas después de un tratamiento de mmuchos me-
ses han sido escasas o de poca importancia. Este medicamento con frecuencia
resulta toxico v debe ser administrado con mucho_cuidado. Es poisble que la
simpatectomia toracica produzea mejoria (a menudo transitoria) en el fenéme-

no de Raynaund, pero no parece ejercer influencia importante en el curso de la
esclerosis cutéanea o visceral. Finalmente diremoes, que se estd estudiando ac-
talmente el posible papel que pudiera desemperiar los agents inmuno-supreso-

105 en el tratamiento de la ESP.
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PERIARTERITIS NUDOSA
Definicion:

En 1866 Maire y Kussmaul introdujeron el término. las lesiones son de
distribucién segmentaria, tienen predileccion por bifurcaciones y ramificaciones
de los vasos, v afectan a todas las arterias, menos las pulmonares. Las manifes-
taciones clinicas son muy diversas, polimorfas, v resultan de oclusién parcial
o completa, hemorragia y glomerulonefritis. la frecuencia, la distribucién se-
gin las edades, y la proporcion segiun los sexos, son dificiles de determinar,
porque no se dispone de una técnica serolégica diagndstica, y la distribucién
uispersa de las lesiones hace muy insegura la biopsia. Edad de afeccién mas
frecuente 50-60 anos. Afecta mas a hombres, relacién de 2-3 x 1.

Manifestaciones Clinicas y Diagndstico:

La amplia distribucion de las lesiones arteriales produce manifestaciones
clinicas diversas, que reflejan los sistemas organicos en los cuales esta pertur-
bado el riego sanguineo arterial. Entre los signos y sintomas generales tem-
pranos de periarteritis nudosa, estan taquicardia, fiebre, pérdida de peso y dolor
de tipo visceral y musculo-esquelético, de forma que el diagnéstico diferencial
es de una fiebre de origen desconocido.

Signos notables y especificos de presentacion pueden guardar relacion
con dolor abdominal, glomerulonefritis aguda, polineuritis o infarto de mio-
cardio. Las manifestaciones pulmonares, en especial el asma bronquial rebelde,
indicarfan angiitis y granulomatosis alérgica mas que la PAN (periarteritis nu-
dosa).

Manifestaciones Renales:

La participacién renal en sus dos formas PA renal o glomerulitis, puede
ocurrir separadamente o al mismo Hempo. La PA renal es la lesion mas fre-
cuente en los estudios necrdpsicos. Las manifestaciones de participacion renal
incluyen proteinuria intermitente v hematuria microscépica, con cilindros hiali-
nos v granulosos ocasionales, La glomerulitis se manifiesta por hematuria mi-
croscGpica neta incluso macroscédpica, proteinuria, cilindros celulares e insufi-
ciencia renal progresiva. La supervivencia de la fase aguda va seguida de hi-
pertension progresiva, Ya no se admile, en general, que la hipertension prece-
da o aparezca en la fase inicial de la PAN, sino que parece reflejarse la PA
renal en fase de curaciom, la glomerulitis progresiva o ambas. La participacion
renal es la causa de muerte de las dos terceras partes de los pacientes con PAN.
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Manifestaciones Gastro Intestinales:

Dolor abdominal, principalmente en mesogastrico e hipocondrio dere-
cho; anorexia, ndusea y vomitos son menos frecuentes. El fallo arterial para
el intestino puede provocar tlceras de mucosa, perforacién o infarto, con me-
lena. Los compromisos pancreatico, apendicular o de vesicula biliar pueden si-
mular: pancreatitis hemorrdgica, apendicitis o colecistitis respectivamente. Pue-
de presentarse hepatomegalia, ictericia, necrosis hepatica extensa, la espleno-
megalia es rara.

Participacion Articular y Muscular:

La participacién articular es del tipo de las artralgias migratorias, gene-
ralmente sin signos de artritis, tal vez la artralgia depende de pequenas lesio-
nes arteriales localizadas més que de una sinovitis extensa. La debilidad muscu-
lar y el dolor reflejan participacién directa del riesgo sanguineo arterial, o neu-
ropatia periférica por afeccion de los vasa nervorum.

Cuando se presenta artritis propiamente dicha, cabe atribuirla a: enfer-
medad del suero, artritis reuarnatoidea, lupus eritematoso sistémico y, en algunos
casos, de ptrpura de Schénlein Henoch y arteritis de células gigantes.

Sistema Nervioso:

Las manifestaciones del sistema nervioso suelen aparecer tardiamente;
su presentacién refleja la zona cerebral afectada. Hay cefalea, crisis convulsivas,
papilitis, hemorragias y exudados retinianos, acompafiados eventualmente de
signos de localizacién; es posible la irritacién meningea a causa de hemorragia
subaracnoidea.

La participacién de uno o varios nervios, al mismo tiempo o en momentos
diferentes, es hecho frecuentemente que se atribuye a arteritis de los vasa vaso-
rum. La neuropatia periférica suele ser asimétrica, con trastornos de ambos ti-
pos, sensitivo y motor. Los primeros pueden ser muy dolorosos, pero los tlti-
mos con la consiguiente degeneracién muscular, a veces han sido tan intensos
que han dominado el cuadro clinico.

Cardiacas:

La PA de las arterias coronarias tiene una frecuencia que se acerca a la
de la PA renal; la insuficiencia cardiaca es la causa determinante o complemen-
taria de la muerte en la sexta parte a la mitad de los casos. Las manifestacio-
nes cardiacas son las de una oclusién arterial parcial o total, modificada por la
adicién de hipertensién renal, y frecuencia notable de pericarditis aguda sin de-
rrame. Al paso que la combinacién de infarto e hipertensién suele originar in-
suficiencia cardiaca izquierda, un enfermo con angiitis ¥ granulomatosis alér-
gica se presentard con descompensacién predominante de corazén derecho.
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fanifestaciones Cutdneas:

Los pacientes con PAN presentan manifestaciones cutineas en mas de
1 cuarta parte de los casos. Exantemas polimorfos-purpuricos, urticaricos y de
ipo multiforme y hemorragia grave subcutanea resultantes de arteritis necro-
ante, con gangrena secundaria, Las tlceras y una livedo reticularis persistente
compafian a la etapa més crénica de la enfermedad. Un hallazgo menos fre-
tuente es la presencia de nodulos cutaneos y subcutineos, mébiles acumulados
¢ 1-2 em con la piel de revestimiento roja que puede ulcerarsc.

54 casos de periarteritis nudosa.
Porcentajes de participacion por sistemas:
Pulmones 0%
Corazon 35%
Rifiones:
glomerulitis 30%
PA renal 65%
Estémago e intestino 30%
Higado 54%
Pancreas 39%
Bazo 35%
Cerebro 4%
Tejido conectivo
perisuprarrenal 41%
Misculo estriado 20%

Datos de Laboratorio:

Leucocitosis, predominantemente polimorfonuclear, en mas del 75% de los
casos v/s A . Proteinuria y hematuria segtin la participacién renal. EKG y
EEG lo que cabe esperar por uremia y oclusién arterial, Inmunoglobulinas A . Es
de gran utilidad la arteriografia selectiva.

Datos Histopatolégicos:

Los cambios principales de esta entidad se encuentran localizados prin-
cipalmente en arterias de mediano y pequeno calibre, a nivel de bifurcaciones.
El proceso incluye: la media con edema, exudacién fibrinosa, necrosis fibrinoide

e infiltracién de polimorfonucleares y un numero variable de eosinofilos, se ex-
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tiende a la adventisia y la intima —mds tarde las zonas de necrosis fibrinoide
son sustituidas por tejido celular de granulacién y prolifera la intima con fi-
brosis periarterial (“Es posible al examen fisico la palpacién nodular sobre los
trayectos arteriales”). KEstos cambios producen oclusion parcial trombosis, in-
farto y aneurismas. Estos cambios a nivel renal se transforman en una glomeru-
litis que se caracteriza por trombos microscopicos en los capilares, necrosis fi-
bxl'linoide local, infiltracién polimorfonuclear (neutrofilos) y proliferacién ecap-
sular.

Evolucidn:

El curso de la PAN es progresivo, con destruccién de érganos vitales,
que hacen un desenlace letal, principalmente la afeccién renal luego afeccién
cardiaca, sistema gastrointestinal y SNC;

Tratamiento:

Los agentes anti-inflamatorios como salicilatos o fenil butazona, tienen
poca o ninguna acci6én; por lo que los més empleados son los esteroides (pred-
nisona) a dosis de 40-60 mg por dia, brindan alivio sintomatico y al parecer
aumentan el periodo de sobre vida (Clinica Mayo). También se refieren ensa-
yos terapéuticos con ciclofosfamida y azatioprina sin tener resultados.
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LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El método aplicado para establecer criterios para el lupus eritematoso
sistémico ha sido diferente del método empirico utilizado en el caso de la artri-
tis reumatoidea y la fiebre reumética. Un grupo de 250 pacientes con LES
diagnosticados por reumatélogos expertos, fue comparado con grupos similares
de pacientes con artritis reumatoidea o con otros trastornos médicos, en rela-
cion con 74 elementos o conjuntos sintométicos especificos. Estos elementos
fueron analizados individualmente y en combinaciones seleccionadas, por un
computador, en cuanto a su sensibilidad y especificidad, la presencia, en los pa-
cientes, de “cuatro” o més manifestaciones de “14 elementos”, dié6 por resultado
una sensibilidad de 90% para LES con especificidad de aproximadamente 99%
contra artritis reumatoidea y de 98% contra otras enfermedades diversas.

CRITERIOS PARA LA CLASIFICACION
DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Eritema facial

Lupus discoide

Alopecia

Fotosensibilidad -
Fenémeno de Raynaud

Ulceracién oral o nasofaringea

Artritis, sin deformidad

Células LE

V.D.R.L. (falso positivo)

Proteinuria (superior 3.5 g/dia)

Cilindruria

Pleuritis - pericarditis

Psicosis - convulsiones

Anemia hemolitica - leucopenia - trombocitopenia

ESomao ok o

—
Ll o

Con respecto a la presencia de 4 elementos diagnésticos éstos pueden
ser, seriada o simultaneamente, durante cualquier intervalo de observaciones.

Consideraciones Generales:

El LES es una enfermedad inflamatoria crénica que afecta la piel, arti-
culaciones, rifiones, sistema nervioso, serosas y otros organos. El clasico exan-
tem facial en mariposa facilita el diagndstico, pero no es obligado. El curso
clinico puede ser fulminante o lento pero, generalmente se caracteriza por pe-
rodos de remisién y recaidas. Desde el afio de 1230 se registra el nombre
Lupus, del latin Lobo, tiene una frecuencia de 5 x 100,000 de 3-10 veces méds
frecuente en las mujeres.
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Manifestaciones Clinicas:

El cuadro de un paciente con lupus avanzado, es el de una mujer joven
con fiebre, pérdida de peso, artralgia, exantema de mariposa, derrame pleural
y nefritis. La mayor parte de los enfermos se quejan de fatiga, artralgia, exan-
temas y fiebre. Cuando estin afectados érganos especificos pueden desarro-
llarse otros sintomas: pleuresia, pericarditis, edema, disnéa y tos, fenémeno
de Raynaud, ptrpura, hemorragia, crisis convulsivas.

A continuacién se presentan las frecuencias expresadas en porcentajes
de sintomas clinicos y datos de laboratorio de pacientes con LES en Lahey
Clinie.

FRECUENCIA DE SINTOMAS CLINICOS EN LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO.
LAHEY CLINIC FOUNDATION 1972*

Porcentaje
Fiebre 83
Pérdida de peso 62
Artralgia 90
Exantema en mariposa 42
Fotosensibilidad 30
Lesiones de mucosa 12
Alopecia 27
Fenémeno de Raynaud 17
Parpura 15
Urtcaria 8
Renales (nefritis) 53
Nefrosis 18
Gastrointestinales 38
Pleuresia ‘ 45
Porcentajes
Derrame Pulmonar 24
Neumonia ' 29
Pericarditis : o7
Cambios EKG 39
Linfadenopatia 46
Esplenomegalia 15
Hepatomegalia 25
Psicosis 15
Convulsiones 15
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(*) Alteraciones de pruebas de laboratorio en LES.

Anemia 71
Leucopenia 56
Trombocitopenia 1
Anemia hemolitica 8
Anticoagulante circulante 2
Factor reumatoide 19
V.D.R.L. falso positivo 15
Hipoalbuminemia 50
Célula LE 82*
AAN 96*
Hipocomplementemia 66
Cs 52
@ 64

Aspectos Clinicos Generales del LES:

No existe un esquema tipico de las manifestaciones clinicas de LES; ni
regularidad alguna en cuanto al curso de la enfermedad. Al comienzo puede
estar afectado un sélo érgano o muchos sistemas simultineamente. La primera
evidencia de la enfermedad consiste en sintomas generales, tales como fiebre,
debilidad, fatiga o pérdida de peso, que a menudo tienen caricter solapado.
En muchos casos es la combinacién acumulativa de anormalidades clinicas y de
laboratorio la que hace sospechar la ocurrencia de la enfermedad. En aquellos
pacientes que presentan la erupcidén cutinea caracteristica y otras manifesta-
ciones de Lupus fulminante agudo, el diagnéstico resulta por lo general obvio.

El razgo cutineo mas corriente en LES es una erupcién eritematosa, a

menudo simétrica, localizada en la cara, cuello o extremidades, especialmente

en las puntas y dorso de los dedos en las palmas o en torno a los codos. Sélo
una proporcién reducida de pacientes presentan la erupcién clasica sobre el
puente nasal, y eminencias malares y son ain menos los que exhiben el eritema
periungular caracteristico.

En algunos casos la erupcién adopta la forma del lupus discoide, que
comienza estando formada por manchas eritematosas y posteriormente se hace
papulo-escamosa o se convierte en placas elevadas, rojizas y edematosas cu-
biertas de escamas grisiceas. Estas manchas pueden desaparecer sin dejar
rastro o curarse dejando dreas de cicatrizacién, atrofia e hiperpigmentacion o
despigmentacion ( vitiligo).

La alopecia es también manifestacién tipica y frecuente del LES, puede
estar circunscrita o en placas, con o sin lesién cutdnea subyacente, aunque més
a menudo la pérdida de pelo es difusa y puede ser desagradablemente grave.
Afortunadamente, el cabello vuelve a reponerse con el tiempo. La afectacién
de las membranas mucosas se caracteriza por ulceraciones superficiales y dolo-
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rosas de la boca y faringe y de la vagina. Puede presentarse, asi mismo, esto-
matitis herpética o moniliasis, o ambas cosas. Entre las otras lesiones menos
especificas pueden mencionarse las ampollas, plrpura, urticaria, o edema an-
gloneurotico, hiperpigmentacién y vitiligo (especialmente en personas de raza
negra). Con cierta frecuencia, y particularmente en pacientes jovenes, el desa-
rrollo de la erupcién cutdnea y otras manifestaciones del LES estd provocado
por la exposicion a la luz solar u otras fuentes de irradiacién ultravioleta.

Tiene lugar poliartritis o artritis, 0 ambas cosas, en un 90% de los pacientes
frecuentemente constituyen la manifestacion inicial del LES, generalmente se
produce dolor articular siendo los signos de inflamucién escasos o poco objeti-
vos. En otros casos existe poliartritis simétrica, muy parecida a la artritis reu-
matoidea que afecta las articulaciones interfalingicas y metacarpofalingicas pro-
ximas de las manos, mufiecas, codos, rodillas y tobillos. También puede darse
tenosinovitis, Los noédules subcutineos son decididamente poco frecuentes; és-
tos han sido catalogados como tipicos o, en algunos casos parecidos a los gra-
nulomas reumatoides. En casi todos los casos los sintomas articulares son tran-
sitorios y responden rédpidamente al tratamiento. La artritis lipica difiere de
la artritis renmatoidea en que es poco corriente la destruccién grave y progre-
siva de articulaciones con contracturas y anquilosis consiguientes, lo que comn-
cuerda con la poca extensién del “pannus”. Y de la erosién cartilaginosa que
se observa en los estudios histopatolégicos. No obstante, pueden ocurrir de-
formidades ligeras y, a veces, se observa la desviacién cubital de las articula-
ciones metacarpofalangicas. En estos casos existe una notable escasez de cam-
bios erosivos en los huesos de las falanges y del carpo, que serian de esperar
si se tratase de artritis reumatoidea.

Se ha observado la aparicién de necrosis 6sea avascular de la cabeza del
fémur en pacientes con LES. En la mayoria de los casos esta complicacién pa-
rece estar relacionada con la utilizacién de corticosteroides, aunque algunas ve-
ces es posible que el infarto sea debido a la vasculitis lipica localizada.

La pleuresia, con o sin derrame, tiene lugar en mas de la mitad de los
pacientes y puede estar asociada a atelectasia basilar, generalmente simétrica
0 a neumonitis, La manifestacién mas corriente de complicacién cardiaca que
se presenta eventualmente en mas de la mitad de los casos es la pericarditis.
Esta tiende a ser recidivante, pero raras veces va asociada a grandes derrames.
Las lesiones valvulares (endocarditis de Libman-Sacks) son por lo general, asin-
tomaticas, y, aunque puede producirse fallo cardiaco como consecuencia de mio-
carditis, es atribuible con mds frecuencia a una combinacién de factores extra
cardiacos que incluyen anemia, fiebre e hipertensién arterial. Importante: debe
sospecharse miocarditis cuando la taquicardia no es proporcional a la fiebre o
anemaia.

Se ha constatado la presencia del fenémeno de Raynaud en aproxima-
damente el 15% de los casos.
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Aunque no es rara la hepatomegalia, no se producen lesiones especificas
de I.LES en el higado y la ictericia es poco frecuente. Se observa esplenome-
galia, por lo general ligera, en un 10% de los pacientes y aproximadamente una
cuarta parte o mas experimentan crecimiento local o generalizado de los gan-
glios linfaticos.

La nefritis lipica constituye una manifestacion muy frecuente y extre-
madamente grave del LES (responsable del 50% de las muertes). Los signos
de complicacion renal suelen aparecer al comienzo del curso de la enfermedad,
en forma de hematuria microscdpica, proteinuria y cilinduria, incluyendo mol-
des de células rojas. Mediante biopsia renal es posible identificar varios tipos
gef lesiones de amplitud y gravedad variables y con prondstico notablemente

iterente,

Si un paciente no presenta anormalidades de tipo urinario al ser obser-
vado por primera vez, o si la biopsia revela lesiones circunseritas a sélo partes
de algunos glomerulos (nefritis proliferativa focal) es poco probable que exista
enfermedad renal progresiva, hasta insuficienciz renal. El engrosamiento pro-
nunciado de la membrana basal (nefritis lipica membranosa) va ascciado a pro-
teinuria intensa y sindrome nefrotico, que puede persistir durante muchos afios
y no va necesariamente acompanado de insuficiencia funcional importante. No
obstante si los glomerulos son la zona en que asientan los cambios proliferativos

de la membrana basal (nefritis lipica proliferativa difusa) es grande la po-
sibilidad de gque la enfermedad progrese hasta el fallo renal. La hipertension
arterial es corriente durante la fase urémica, pero debido a que ésta representa
una parte relativamente pequefia en la evolucion de la enfermedad. Sélo estd
presente en un pequeio porcentaje de pacientes.

Las manifestaciones neurolégicas del LES que son muy variadas incluyen
comportamiento aberrante en forma de psicosis o depresion, convulsiones, co-
rea, ACV conducentes a anormalidades neurologicas focales, trastornos de los
nervios craneales, mielopatia transversal y neuropatia periférica. La afeccién del
SNC tiene lugar generalmente en pacientes con enfermedad muy activa y grave,
y es responsable de una cuarta parte de los casos fatales, como resultado de
hemorragia intracerebral o status epilépticus.

Pueden presentarse, no obstante, también anormalidades neurologicas al
comienzo de la enfermedad y pueden ser benignas y transitorias, por lo que la
aparicidn de estas manifestaciones no implica necesariamente por si sola un
prondstico desfavorable,

Mas de la cuarta parte de los pacientes con LES muestran lesiones de
la retina, siendo las mds frecuentes los cuerpos citoides (fibras nerviosas, ede-
matizadas y productos de estructuras axénicas proliferantes y en degeneracién).
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Sindromes parecidos al LES Inducidos por Medicamentos:

Procainamida (el mas frecuente); isoniazida, dcido aminosalicilico, dife-
nil hidantoina, trimetadiona, penicilina, penicilamina, sulfonamidas, tetraciclina,
propiltiouracilo y alfametildopa.

Los sindromes que han sido objeto de profundos estudios son los ocasio-
nados por hidralazina y procainamida; Tomo como ejemplo el sindrome pare-
cido al lupus ocasionado por la hidralazina y solamente menciono la lista de

medicamentos que se relacionan con este problema y que cada vez se enumeran
mas.

Aproximadamente un 10% de los pacientes que reciben hidralazina en
altas cantidades durante largos periodos de tiempo desarrollan un trastorno pe-
culiar conocido como sindrome de la hidralazina el cual presenta, poliartralgia
o artritis, los cuales desaparecen al omitir la medicacién. Un menor porcenta-
je ademds desarrollan fiebre, pleuresia, pericarditis, hepatoesplenomegalia, erup-
cion eritematosa, leucopenia, hipergammaglobulinemia, células LE positivas,
test falso positivo para sifilis. Las manifestaciones renales y del SNC son extre-
madamente raras. Todas estas manifestaciones desaparecen al suspender el
medicamento y reaparecen al iniciar otra vez la administracién.

Qué es el Fenomeno de las Células “LE”;

La célula LE tipica es un leucocito neutréfilo, que contiene en su seno
un cuerpo de inclusion citoplasmica que lo agranda, que adopta la forma de
una masa globular de material homogéneo, con apariencia de vidrio esmerilado
y que se lifie en rojo purpura con colorante de Wright. Se observa el mismo
material extra celularmente como masas libres o rosetas en las que estas masas
aparecen rodeadas, pero no absorbidas ain por neutréfilos. El fenémeno de
celula LE depende de la presencia de un factor especifico en el suero u otros
liquidos corporales, que es un anticuerpo que se combina con la desoxirri-
Lonucleoproteina de los micleos de células danadas. Como resultado de esta
interaccion el material nuclear aumenta de tamafo, obliterando el patrén nor-
mal de cromatina, y se hace de apariencia homogénea. La fagocitosis realizada
por leucocitos neutréfilos (v con menor frecuencia por eosinéfilos, monocitos,
linfoeitos o incluso células plasmiticas), da lugar a la formacién de la célula LE.

Datos Histopatologicos:

Es frecuente el depdsito fibrinoide que se trata de un material amorfo
eosinofilo que se deposita a lo largo de las fibras tisulares en los vasos sangui-
neos. En etapa ulterior, hay una esclerosis vascular no peculiar. Es caracters-
tico que exista infiltrado periarterial de linfocitos, a veces acompafiado de ede-
ma importante del tejido conjuntivo y algo patente ¢l aumento en la sustancia
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de cemento. Las scrosas, incluyendo pleura, pericardio y sinovial, son asiento
de depésito fibrinoide, En la piel hay inflamacién aguda con liquefaccién de
la capa basal, edema de la dermis y vasos sanguineos locales, con la infiltra-
cion celular; en lesiones cromicas puede haber hiperqueratosis con tapones foli-
culares. En bazo se encuentran lesiones “en piel de cebolla” caracterizadas
por fibrosise perivascular concéntrica alrededor de arterias centrales. Las le-
siones renales van desde depésitos de inmunoglobulinas y complemento a lo
largo del mesangio y de la membrana glomerular hasta, una mezcla de cambios
proliferativos membranosos, con hipercelularidad de elementos epiteliales mesan-
glales, endoteliales e inflamatorios, lo que origina engrosamiento de la mem-
brana basal (glomerulonefritis membranosa).

Tratamiento:

Podréan ser necesarias dosis iniciales diarias de 60 mg o mas de Prednisona
para el tratamiento de pacientes con LES (agudo); pudiéndose observar, con
frecuencia, a las 48 horas de este tratamiento un descenso de la fiebre, reduc-
cion del dolor articular y pleuritico, desaparicién de erupciones y mejoria en las
otras manifestaciones de la enfermedad. Si el paciente no responde a una de-
terminada dosis de esteroides, ésta debe ser aumentada inmediatamente a la
cantidad necesaria para controlar cualquier posible complicacién que constitu-
ya una amenaza para la vida. A veces se realizan exdmenes en serie de los H-
tulos del anticuerpo anti DNA y de los titulos de complemento en el suero, ade-
més de la observacién de los cambios y las manifestaciones clinicas, como gufa
para calcular la respuesta al tratamiento.

La aplicacién durante largo tiempo de la Prednisona en estas grandes
dosis lleva asociado el riesgo de las principales e incluso fatales complicaciones
del sindrome de Cushing. Existen informes de que este peligro ha sido redu-
cido en los pacientes que reciben dosis en dias alternos en vez de la dosis dia-
ria. La naturaleza de los trastornos convulsivos y psiquidtricos inducidos por
grandes desis de Corticosteroides no parece diferir considerablemente de la
que tiene lugar como resultado de la enfermedad, propiamente dicha, por lo
que el tratamiento debera ser establecido segin las circunstancias y respuestas
observadas en cada caso individual. Entre los ataques, o durante las exacerba-
ciones poco importantes del LES, los salicilatos podran reducir la fiebre y los
dolores articulares. Los compuestos anti-maléricos pueden ejercer un efecto
beneficioso sobre algunas de las lesiones cuténeas y en la enfermedad sistémi-
ca, pero se emplean actualmente con menor frecuencia debido a su valor,
todavia discutible, y a la aparicién de lesiones retinianas graves constatadas con
el uso prolongado. Deberd advertirse a los pacientes que eviten la exposicién
excesiva a la luz solar y utilicen los medicamentos con cuidado, debido a la fre-
cuencia de reacciones adversas.

Existe evidencia que parece indicar que ciertas combinaciones de azatio-
prina y prednisona o de ciclofosfamida y prednisona son, al menos parcialmente
cficaces en ciertos pacientes con nefritis lipica que no respondian satisfactoria-
mente a la prednisona sola.
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POLIMIOSITIS Y DERMATOMIOSITIS

La polimiositis y la dermatomiositis son trastornos intlamatorios difusos
de los musculos estriados, que producen debilidad simétrica y, en menor gra-
do, atrofia muscular, principalmente de las partes proximales de los miembros,
en la nuca y en la faringe.

Caracteristicas Clinicas:

La polimiositis y dermatomiositos pueden presentarse en cualquier edad,
viéndose afectadas las mujeres con una frecuencia dos veces mayor que los hom-
bres. Esta frecuencia es dificil de caleular en términos generales, por lo que sélo
pueden hacerse estimaciones, aungue no es un estado poco frecuente, como lo
demuestran los 800 casos publicados en la literatura de los dltimos doce anos.
Un grupo de autores observo 89 casos durante un periodo de 12 afios en una po-
blacién regional estimada en tres millones de personas, y calculo una incidencia
aproximada de un caso por cada 280,000 habitantes al afio. En otro estudic
se estimé una proporcién de 1 en 1,200.000 al ano. Entre las miopatias primarias
que afectan a la pelvis, cintura escapular y porciones proximales de las extre-
midades, la poliomiositis tiene una frecuencia aproximadamente igual a la de
la distrofia muscular en la edad adulta, mientras que es mucho menos corriente
en la infancia.

La polimiositis tiene un caricter variado, no sélo en su forma de apari-
cién, sino también en cuanto al ritmo o tasa de progresién de los sintomas, tan-
to musculares como dérmicos, articulares o de otro tipo. Ademds, en algunos
casos el curso clinico registra remisiones y exacerbaciones espontineas.

Esta variabilidad hace dificil establecer una imagen clinica unificada pa-
ra la enfermedad. Entre las situaciones extremas observadas se incluye la poli-
miositis aguda, con o sin erupcion cutinea edematosa, sintomas constitucionales
graves y pérdida rapida de peso y la aparicién gradual en la musculatura de
la cintura pelviana durante cinco o més afios con escasos o nulos signos de
otro tipo, a no ser, quiz4, el fenémeno de Raynaud.

La debilidad muscular esta presente en casi todos los pacientes con to-
dos los tipos de polimiositis, excepto unos pocos en los que existen manifesta-
ciones dérmicas caracteristicas sin que exista evidencia clinica, histolégica o elec-
tromiogréfica de miositis. En los casos subagudos o crénicos de la enfermedad
la debilidad se desarrolla lentamente y afecta primero a las extremidades in-
feriores, pareciéndose mucho a la distrofia muscular. Al paciente le resulta di-
ficil levantarse del suelo o salir del bafio; puede resultar imposible subir una
grada alta; y pronto se experimentan problemas al levantarse de una silla,
Sélo puede subir escaleras con ayuda de un pasamanos y la marcha se hace
torpe. Poco tiempo después de aparecer la debilidad de la cintura muscular
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pélvica se produce una disminucién de fuerza en la cintura escapular. Re-
sulta muy dificil el sostenimiento de los brazos por encima de los hombros y 1a
debilidad de los musculos del cuello queda manifiesta por la imposibilidad de
clevar la cabeza de la almohada mientras se estd acostado. La complicacion
de los muisculos faringeos posteriores produce disfagia y distonia (voz nasal).
En pocos pacientes se observa dolor espontineo muscular o a la presion e in-
duracion en las primeras etapas de la enfermedad, yendo estos signos frecuen-
temente acompanados de erupcion o dermatomiositis. Rara vez ocurren contrac-
turas o acortamiento de los musculos al principio, sino éstos son razgos tipicos
de la enfermedad avanzada o de larga duracion.

La crupcién tipica de la dermatomiositis ocurre en aproximadamente un
40% de los casos de pacientes con miopatia inflamatoria. Esta erupcién que con-
siste en manchas de color rojo oscuro ligeramente elevadas y suaves o ligera-
mente escamosas, aparece en los codos, sobre el dorso de las articulaciones pro-
ximales interfaldngicas y metacarpo-falangicas, en las rodillas y en los maleolos.

A veces existen franjas lineales hiperhémicas en el dorso de las manos y
dedos, més acentuadas sobre las articulaciones. Puede aparecer hiperhemia
en la base y lados de las ufias y en la punta de los dedos y a veces estas zonas
se hacen brillantes, rojas y atréficas. Con frecuencia existe al mismo tiempo
una erupcion eritematosa oscura en la cara, con una disposicién en mariposa
y periorbital aungue en ocasiones también esta presente en la frente, en el cue-
llo, en los hombros y en la parte frontal y posterior de la seccién tordcica su-
perior, En la parte superior del parpado se aprecia o veces una coloracién lila
oscuro peculiar, conocida como erupcion “heliotrépica”, que es sefial patogno-
mc’»nlica indicativa de dermatomiositis. Ademdas puede presentar edema perior-
bital.

Otros sintomas adicionales posibles son el fendmeno de Raynaud y la
poliartritis o poliartralgia. Estas tltimas generalmente de caricter transitorio.
Un pequefio ntimero de pacientes presentan alteraciones intestinales y fibrosis
pulmonar.

La disfagia se debe generalmente a debilidad o paralisis de la muscula-
tura estriada faringea posterior, aunque estudios manométricos han demostrado
hipomotilidad del eséfago, similar a la que existe en la ESP; en aproximada-
mente la mitad de los casos. En el pasado muchos pacientes con dermatomio-
sitis, especialmente nifios y adultos jovenes, experimentaban calcificacién am-
pliamente difundida de Ia piel, tejidos subcutineos y periarticulares y muscu-
fos (calcinosis universalis). La aparicién de este tipo de calcinosis distréfica
se ha hecho menos comin desde la introduccion del tratamiento con esteroides.
Los nifios con dermatomiositis pueden experimentar dolor abdominal, hema-
témesis y melena como consecuencia de ulceracién gastrointestinal extensa,
gque en ocasiones produce perforacion v consiguientes mediastinitis y perito-
vitis. “Coexistencia de enfermedad maligna”.
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Se descubren neoplasmas malignos en una elevada proporeion de pacien-
tes con polimiositis, casi siempre adultos con edad superior a los 40 afos. La
frecuencia es de un 17%, lo que equivale a una proporcién entre 4 y 5 veces
mayor que la que podria esperarse de forma puramente casual en una pobla-
cion de edad parecida. La malignidad consiste generalmente en un carcinoma
de pulmén, prostata, ovario, utero, seno, colon; con menos frecuencia se pre-
senta Ca gastrico, vesicula biliar, paratiroides, amigdalas. También se ha descu-
bierto linfoma, enfermedad de Hodgkin o timomas, conjuntamente con derma-
fomiositis. El tratamiento o eliminacién de tumor puede ir seguido de franca
mejoria de la enfermedad muscular.

Resultados de Laboratorio:

La velocidad de sedimentacién presenta una elevacién; en los casos agu-
dos puede presentarse leucocitosis neutrofflica. Pero la anemia es rara a menos
que exista al mismo diempo debilidad grave o neoplasia acompaiante. Rara
vez se ven anticuerpos antinucleares o test positivos para células LE. Se re-
gistran proporciones elevadas de factor reumatoideo en un 40%.

Las transaminasas glutimica o pirurica, creatinfosfoquinasa o aldolasa
son signos sensitivos indicadores de lesién muscular y pueden utilizarse tam-
bién estas enzimas para pronosticar un efecto terapéutico beneficioso cuande
se produce una disminucién de las mismas en el curso del tratamiento o du-
rante una remisién espontinea. Son comunes la mioglobinemia y la mioglobi-
nuria en grado benigno, especialmente en pacientes con dermatomiositis. En
raras ocasiones la aparicién de mioglobinuria grave ha sido asociada al desarro-
llo de fallo renal (reversible).

EKG muestra cambios no especificos de ondas T. Los resultados elec-
tromiograficos (EMG) constituyen una ayuda atil para establecer el diagndstico.
Existen caracteristicas comunes a la denervacién y a la enfermedad muscular
primaria. Por regla general existe una triada caracteristica de polimiositis en

el EMG;
1. — Fibrilaciones espontaneas y potenciales positivos en diente de “sierra”

9. _ Potenciales complejos polifsicos o de corta duracién que aparecen en con-
traccidén voluntaria.

3. — Rafagas de accién repetitiva de alta frecuencia (pseudomiotonia ).

Datos Histopatoldgicos:

En la picl se encuentra edema interfibrilar, acompafiado de infiltrado in-
tersticial de linfocitos e histiocitos. En un periodo plenamente desarrollado se
torna patente la muerte focal extensa de las fibras musculares por vacuolacion
y fragmentacién del sarcoplasma, manifestandose infiltrado inflamatorio in-
tersticial mononuclear. En perfodos ulteriores puede tornarse patente la rege-
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8 Vesicularae oot —comiares lesionadas, lo cugl produce niicleos sarco-
icos vesiculares voluminosos acompaiiado de basofilia sarcoplismica, En-
dandose en casos avanzados sustitucién de grandes zonas de parenquima

mpacta. En la piel se
va edema de Ia epidermis e infiltrady perivascular li

lar linfocitico e histio-
4 veces, concomitante con hiperqueratosis, paraqueratosis y degeneracién
ativa de la unién dermo-epidérmica, Aumento de log depésitos polisa-
Al
s dcidos.

niento;

Consiste en terapia de apoyo, esteroides y, en algunos casos, agentes
oSupresores o citotéxicos, Generalmente se aprecia mejoria sostenida en
tes con polimiositis pura o dermatomiositis, Mientras que en algunos
" adultos con malignidad coexistente 0 sindrome de Sjogren la reaccién es
“cuencia, deficiente o gglo temporalmente beneficiosa. Los adultos de.
recibir prednisona en ung dosis dividida de 50-60 mg. dia. Un anglisis
de los niveles de enzimas en el suero es Iy mejor guia que puede adop-
- comienzo Para que la eficacia de este tratamiento sea satisfactoria, §j
es de enzimas quedan dentro de margenes normales podrd esperarse ra-
mente que se producirg pronto una recuperacién de la fu

constante los niveles Je enzimas en el suero, Algunos auto
resultados en pacientes que no respondi
cmanales de 25.5() mg. de Metrotexate,
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Andglicsie y Resultados de 1a
Investigacion

Precsentoc a ccntinuacidén los re-
gsultados obtenidos de la investiga-
cidn, en el perfodc de estudios que
comprendio de, el primeto de enero
de 1969 a el treinta y uno de diciem
bre de 1980.

Cnadro No 1
| Presentacidn popr Sexo y Edad.

sexo Ho. % edad
Masculino 1 11171 20 afios
Femenino 8 88.89 28.4 afios
Total 9 100.00

Cuadro No. 2

bPresentacién de casos por afio,
0.75 por Afio.

Cuadro No, 3

Presentacién de la Frecuencia y Porcen-
taje de Diagnosticos,

Dx. F: %

1LES 5 55.56

PDM 3 33.33

ESP 1 17 11

PAN - ———

lrotaa 0 100.00
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Cuadro No., 4

Presentacidn del No. y Porcentaje de Elementos
Diagnosticos mds importantes que se presentaron
en los 5 casos de 1LES.

[Elemento Dx, No. %
v/S 4 5 100
Artralgias 3 60
Celulas 1E + 3 60
Exantemas 3 60
Nausea, anorexia, vo-
mitos 3 60
Fotosensibilidad 2 LO
Proteinuria 2 40
Trombocitopenia 2 LO
Cilindruria 1 20
Hepatoesplenomegalia 1 20
AAN + 1 20
Hipocomplementemia 1 20
Perdida de peso 1 20
Mialgias 1 20
Fiebre 1 20
eucopenia 1 20
Linfadenopatia 1 20
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Cuadro No. B

Presentacidn del No. y Porcentaje de Elementos
Diagnosticos mds importantes que se presentaron
len los 3 casos de PDM.

Elemento Dx. No. %
Debilidad 3 100
Enzimas 4. 3 100
Dificultad para la marcha | 3 100
Mialgias 2 66
Artralgias 2 66
V/S 4 2 66
Exantema 1 55
Edema periorbital 1 25
Fotosensibilidad 1 23
Eritema Obscuro 1 55

Cuadro No. 6

Presentacidn de los Elementos Diagnosticos en
el Unico caso de ESP,

Elemento Dx.

Piel: brillante y tensa
Artralgias

Dificultad para la flexion
Vomitos y diarrea

Perdida de peso

Disminucidn del paniculo adiposo
Mialgias

Fenomeno de RAYNAUD

V/5 4

Leucopenia

DHL y CPK #

Rx: Atonia esofago distal, atonia intestinal
Biopsia de Piel: ES3SP
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sis de los resultados de la Investigacion:

o No. 1. — La distribucién por sexo, correspondié en un 88.89% para el
Femenino y un 11.11% para el grupo Masculino. Lo que concuerda con la
frecuencia de estas afecciones sobre el grupo Femenino. Aunque por el
o de casos que se presentaron este estudio sea poco significativo, las rela-
s llevan una linea similar por ejemplo en el caso del LES. Se reporta una
v frecuencia para las mujeres de 5 a 10 por L. En la ESP la frecuencia
(3 4 1 mayor cn el sexo femenino. En la PDM la frecuencia es mayor para
lujeres en 2 a 1; y esta entidad fue la que presento el tinico caso Masculino,
lo la que tiene la menor diferencia con respecto a Ia mayor frecuencia de
i6n del sexo femenino sobre el sexo masculino.

o No, 2. — Segun la literatura médica las entidades clinicas en estudio
una incidencia que va desde: 25.7 casos por millén de habitantes, para
' en los Estados Unidos. De 4.5 a 12 casos al afio por millén de hahitantes
ESP. v de un caso por cada un millén 200,000 habitantes, para PDM. El
ltado de nuestra investigacién en forma global, es decir tomando todos los
5 presentados de las enfermedades en estudio, dié un 0.75 por afio; Cifra
creo estd préxima a estudios de un valor representativo de mucha signifi-

dro No. 3. — Los Diagnésticos que se presentaron en orden de frecuencia
i £S. PDM. ESP. Encajan con lo expuesto en el analisis de cuadro nimero
v que enfatizado corresponde el 55.56% para LES. que tiene una incidencia
5.7 casos por millon de H. al afio para las mujeres de raza blanca, v de
| por millén de H. al afio, para mujeres de raza negra. Con respecto a la
Vi segtm diferente estudio al expuesto en el analisis anterior, la incidencia
e 1 por 280,000 H. al afio y de 12 por millén de H. para ESP. Refleja lo
ontrado en esta investigacion que respectivamente fue de 33.33% y de 11.11%.

dro No. 4. — Los 5 casos que se presentaron de LES, dieron los elementos
4sticos del cuadro niimero cuatro. De los cuales la V/S elevada tuvo una
encia de 5 constituyendo el 100% y que se correlaciona con la bibliografia
Lultada. Con respecto a las manifestaciones articnlares, correspondid un 60%
huestros casos v que la mayoria de estudios reportan cifras cercanas al 90%
barticipacion articular. Las células LE - mostraron un 60% y hacemos men-
h de que en los otros dos casos esta prueha fue negativa, uno de ellos con
4 . Los Exantemas encontrados, dos de tipo eritematoso en areas expues-
y uno en la tipica distribucién en Mariposa, hicieron un 60%. Las mani-
ciones Gastrointestinales predominantes fueron: Nausea, vomitos y anore-
en un 60%. Y referidos segtm el Lahey Clinic como un 38%. Dos de los pa-
ntes con exantema eritematoso presentaron exacerbaciones a la Tuz solar, re-
entando asi la fotosensibilidad en vn 40% un 10% més que lo referido por
ersos estudios. Hepatoesplenomegalia, pérdida de peso, mialgias, fiebre y
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linfadenopatia representaron tan sélo un 20%. Es muy importante la gran di-
ferencia en el aspecto de la temperatura corporal, ya que segin los estudios
consultados, la fiebre se presenta alrededor de un 80%. Es de gran valor con-
siderar que el estudio de AAN - en nuestros pacientes se did en un 20%, no sc
investigd en un 40% y fue negativo en un 40%. Uno de los casos en que fue ne-
gativo, presentd células LE + . Los dos casos en que no se efectud prueba
de AAN, se diagnosticaron en afios en que no era posible realizar este analisis.
Discutiendo siempre sobre estas valiosas pruebas diagndsticas, diremos que la
celula LE - es especifica de LES, si pueden excluirse: La artritis reumatoidea
la hepatitis lupoide o las reacciones medicamentosas. La prueba de célula LE
podria ser negativa en el LES, pero los AAN son positivos practicamente en to-
dos los pacientes con LES. También hay AAN |- en un 68% de pacientes con
sindrome de Sjogren, de 40 a un 75% en ESP, 22% en artritis reumatoidea Juve-
nil v de 25 a 50% en artritis reumatoidea. Pero los titulos son mds elevados en
LES. La principal evidencia serolégica para confirmar LES podria ser la apa-
ricién de anticuerpos para DNA nativo, ya que su presencia es rarisima en otras
enfermedades. Se presentd trombocitopenia en un 40% casi un 30% mdis que
lo referido por varios autores. Sélo hubo un estado leucopénico, o sea un 20%,
muy por debajo de lo escrito en este aspecto.

Proteinuria v Cilindruria participaron con 40% v 20% respectivamente.
Uno de los pacientes desarrolldo edema grado I-I1, lo que supone una proteinuria
masiva (3.5 g/dia) Hipoalbuminemia — disminucién de la presién oncotica del
plasma — trasudado al espacio intersticial — hipovolemia — disminucién del fhu-
jo renal — disminucién del filtradoglomerular — retencién de agua y sodio —
liberacién de renina — secrecién de aldosterona — mds retencién de agua y cc-
dio — mas edema agregado al dado por el trasudado a los espacios intersticiales.

Encontramos hipocomplementemia en un 20% (C3 y C4), tmico casc
en que se realizd esta prueba, paciente en el que se presentd el test de AAN
positivo.

Cuadro No, 5. — Fl cuadro niimero 5, presenta el porcentaje v las frecuencias
de los 3 casos de Polimiositis v Dermatomiositis, que recibieron atencion médica
en los doce afios estudiados. Los elementos diagndsticos con mayor frecuencia
fueron: Debilidad, Enzimas elevadas, v Dificultad para la marcha; que se pre-
sentaron en los 3 cases encontrados, correspondiéndoles un 100%.

Analizando la Debilidad concluimos que se hizo patente de igual forma
aue lo reporta la AAR. debilidad en Extremidades inferiores 95% y superiores
76%, de sus musculos proximales. Musculos distales 27%. Flexores del cuello
62%. Disfagia 47%. Musculos faciales 6%. En nuestro estudio las afecciones
fueron: Un caso con disminucion de la fuerza muscular en miembros superio-
res v miembros inferiores, en igual intencidad; en ctro paciente la disminucién
de la fuerza se acentud en los miembros superiores y més a nivel proximal con
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compromiso de los misculos del cuello; El ultimo caso manifesté debilidad ge-
neral. El estudio Enzimatico en los 3 casos fue el siguiente: Aldolasa elevada
en uno de los pacientes, CPK en 2 y DHL en uno de ellos, TGO y TGP eleva-
das en un caso. La Aldolasa fue francamente elevada en el tnico caso en que
se realizb esta prueba ezimdtica. La alteracién de estos datos de Lab. refleja
la afeccién muscular. La dificultad para la marcha que es otra caracteristica de
la enfermedad, es un estado que no hay que confundir con la Distrofia Mus-
cular, cuando la PDM estd en forma sub-aguda; Constituy6 en la investigacion
un 100%. Uno de los pacientes presento la clisica erupcion cutinea de la Der-
matomiositis, resumida en el cuadro nimero 5 con un 20% de participacion,
Exantema en la regién malar, edema periorbital y eritema obscuro en la V del
cuello. La coloracidn lila oscuro sobre la parte superior del parpado “Erupcién
Heliotrépica”, no fue presentada por ningin paciente. Fotosensibilidad en un
38%: V/S elevada en un 66%. Artralgias y mialgias se desarrollaron en un 66%;
Segtin la asociacién americana de reumatologia, la artralgia se manifiesta sola-
mente con un proceso transitorio; Las mialgias se presentan en un 45%.

Cuadro No. 6. — La presentacién de los Elementos Diagnosticos en el Uinico caso
de Esclerosis Sistétima Progresiva, Hace un facial diagnéstico, al considerar
los sintomas y signos referidos. Creo que los mas significativos son: Piel tensa
y brillante, Pérdida de peso, Fenémeno de Raynaud, Artralgias y vémitos. Es
posible también que la paciente presentara sintomas como Esofagitis por re-
fluyjo v no quedara constancia en su historia clinica. El Diagnéstico lo confir-
mé Histopatologia, el estudio Radiologico di6 evidencias sobre la Atonicidad
en ¢l tercio inferior del Eséfago y atonia Intestinal, lo que pudo haber sido la
causa de la diarrea presentada por la paciente.

Insisto que la presentacién de este Tipico caso de ESP, no debe influir
en nuestra agudeza diagnéstica y recordemos lo complejo de esta enfermedad,
exponiendo tan sélo un ejemplo: El Vasospasmo Paroxistico de los dedos, pue-
de ser la dnica manifestacién de ESP, y preceder a cualquier trastorno con di-
ferencia de varios afos.
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-Tracto gastrointestinal de un hombre de ¢9 afios con esclerosis sistémica
progresiva (de 3 arnios de duracién) obtenido 2 horas después de la ingestién de
papilla con bario, mostrando la dilatacién de las partes segunda y tercera del
duodeno (ssigno en bucles), ast como hipomotilidad intestinal,
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Conclusiones:

Las Enfermedades del tejido conjuntivo presentan elementos diagnésticos
caracteristicos que las constituyen en entidades clinicas muy bien definidas.
Porlo que la Hipétesis Nula es rechazada.

La transposicién sintomatolégica, de las enfermedades del tejido conjuntivo,
en estudio, no puede establecerse en este trabajo de investigacién. Las ra-
zones principales son: No se presentd ningtn caso de periarteritis nudosa
¥ que al elaborarse los diagnésticos, no tenia valor el documentarlos con
pruebas como Factor reumatoideo y AAN. En el caso de la PDM por ejem-
plo.

El lupus eritematoso sistémico, la esclerosis sistémica progresiva y la po-
limiositis-dermatomiositis, presentan Sintomas, signos y datos de labora-
torio Comunes pero que en nuestro estudio No determinan el Diagnéstico.

No se encontré ningin caso con Enfermedad Mixta del tejido conjuntivo,

Las Afecciones tienen un sustrato I emenino de gran preponderancia, 88.89%
sobre 11.11% del grupo Masculino.

La edad promedio en que se manifestaron las Colagenopatias fue de 24.1
anos,

La Enfermedad més frecuente de nuestro estudio es el Lupus Eritematose

Sistémico. La Poliomiositis v la Esclerosis Sistémica Progresiva, ocuparon
el segundo vy tercer lugar respectivamente.
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tecomendaciones:

1. Elaborar un protocolo diagnéstico de Colagenopatias e incluir dentro de
sus estudios de laboratorio, analisis que nos ayuden a definir los problemas
de Transposicién y Enfermedad Mixta del Tejido Conjuntivo. Pudiendo
de esta forma prospectiva establecer la importancia y el grado en que la

fransposicion sintomatolégica puede influir en el diagnéstico,

Extender el tiempo de estudio, sobre problemas reumatolégicos para los

estudiantes de medicina.

5. Distribuir los casos de los hospitales escuela con afeccién reumatolégica en-

tre todos sus médicos Externos e Internos.

Calificar médicos Especialistas, para brindar la mejor orientacién sobre es-

tos problemas a los médicos practicantes.
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