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RESUMEN

Antecedentes: La esclerosis sistémica es una enfermedad crénica del tejido
conectivo, de etiologia desconocida; caracterizada por presentar vasculopatia,
autoinmunidad vy fibrosis. Genera importantes repercusiones socio sanitarias y hasta

la actualidad no tiene cura.

Objetivo: Determinar las caracteristicas demogréficas, clinicas e inmunoldgicas de la
Esclerosis Sistémica en pacientes de los Hospitales Vicente Corral Moscoso y José
Carrasco Arteaga.

Metodologia: Es un estudio cuantitativo, descriptivo y retrospectivo. El universo esta
constituido por los pacientes diagnosticados de esclerosis sistémica en ambos
hospitales. La informacion se recopil6 de las historias clinicas y se analiz6 en
Microsoft Excel 2013 y SPSS 19. Se utilizaron variables cuantitativas y cualitativas,
mostrandose a través de frecuencias y porcentajes. Se consider6 un nivel de

asociacion estadistica para p<0.05.

Resultados: La esclerosis sistémica es mas comdn en mujeres. La forma limitada es
la predominante. Las manifestaciones clinicas mas comunes son las cutaneas,
seguida de las osteomusculares y el Sindrome de Raynaud. El grupo de 50-64 afios
es el que muestra mayor grado de afectacion general; en los mas jovenes las
afectaciones cutaneas y osteomusculares son las de mayor frecuencia. Los
anticuerpos antinucleares resultaron los de mejor valor diagndstico, siendo positivos
en mas del 70% de los pacientes. Los tratamientos mas comunes se basan en

controlar los sintomas, siendo el paracetamol el més utilizado (80,4%).

Conclusiones: La Esclerosis Sistémica afecta mas a mujeres que a hombres, el
grupo etario mas frecuente esta entre los 25-64 afios. La forma limitada predomina

sobre la difusa. Sus principales manifestaciones clinicas son las cutaneas.

Palabras claves: Esclerosis, ESCLERODERMIA, SINDROME DE CREST,
AUTOANTICUERPOS, TEJIDO CONJUNTIVO, VASO SANGUINEO.
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ABSTRACT

Background: Systemic sclerosis is a chronic, rare connective tissue disease of
unknown etiology that primarily affects females. The disease is characterized by
having vascular disease, autoimmunity and fibrosis. Produced multiple organ
damage, generates significant social and health impacts and to date there is no cure.

Objective: To determine the characteristics of the Systemic Sclerosis patients at the

Hospital Vicente Corral Moscoso and José Carrasco Arteaga.

Methods and Materials: It is a quantitative, descriptive and retrospective study. The
universe is comprised of patients diagnosed with systemic sclerosis in both hospitals.
The information was collected from medical records and analyzed in Microsoft Excel
2013 and SPSS 19. Quantitative and qualitative variables were used, showing
through frequencies and percentages. A level of statistical association for p < 0.05

was considered.

Results: Systemic sclerosis is more common in women. The limited form is
predominant. The most common clinical manifestations are skin, followed by
musculoskeletal and Raynaud's Syndrome. The group of 50-64 years is showing
greater degree of general involvement; in younger people skin and musculoskeletal
affectations are more frequent. Antinuclear antibodies were the best diagnostic value,
being positive in more than 70 % of patients. The most common treatments are based

on controlling symptoms, paracetamol being the most used (80.4 %).

Conclusions: Systemic sclerosis affects more women than men; the most common
age group is between 25-64 years. The limited form prevails over the diffuse. Its main

clinical manifestations are skin.

Keywords: Sclerosis, SCLERODERMA, CREST'S SYNDROME,
AUTOANTIBODIES, CONJUNCTIVE TISSUE, BLOOD VESSEL.

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

La esclerodermia o esclerosis sistémica, es una enfermedad crénica e infrecuente
del tejido conectivo, cuya etiologia no ha sido del todo esclarecida y que afecta sobre
todo a los adultos, con una mayor predileccion por el sexo femenino y personas de
raza negra. La enfermedad estd caracterizada por presentar vasculopatia,

autoinmunidad y fibrosis (1).

La patogenia de la esclerodermia inicia con lesion endotelial, seguida de cambios
inflamatorios, anormalidades en la respuesta inmune y alteraciones en la regulacion
del tejido conectivo. La fibrosis reemplaza gradualmente la arquitectura tisular por
fibras de colageno alterando la funcién del érgano afectado (2, 3). Este proceso
fibrético predomina a nivel cutaneo, vascular, gastrointestinal, pulmén, corazén,
glandulas endocrinas, musculos y/o articulaciones. En Estados Unidos y Europa las
principales causas de mortalidad por esclerosis sistémica se deben a complicaciones
cardiacas, renales y pulmonares (4). La presencia de anticuerpos antinucleares se

observa hasta en el 90% de los afectados (5).

Esta enfermedad provoca importantes limitaciones funcionales y altera la calidad de
vida de quienes la padecen. Su prondstico difiere considerablemente segun el
subtipo clinico, el compromiso visceral y de factores como la edad, el sexo y la etnia
(es mas grave en hombres y en poblaciones negras) (3, 4, 5). No existe un
tratamiento curativo para la enfermedad, la terapia esta dirigida al control sintoméatico
y a la limitacion o retraso de las complicaciones organicas (5).

Ante el desconocimiento e inexperiencia suscitado por la baja frecuencia de la
esclerosis sistémica y la ausencia de estudios de este tipo en nuestro medio,
consideramos que es necesario investigar la frecuencia de la enfermedad a nivel

local, su comportamiento ante factores como la edad, el sexo y la etnia, las diversas

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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formas en que puede manifestarse y las complicaciones severas que produce, y
finalmente extender la informacion a los actuales y futuros médicos de atencion
primaria de salud, quienes tienen el primer contacto con el paciente y son los

encargados de realizar las derivaciones pertinentes.

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La esclerodermia al igual que otras enfermedades poco frecuentes se caracteriza por
la escasez de datos estadisticos, debido a las dificultades que surgen en la
investigacion por el reducido ndmero de casos; sin embargo investigaciones

recientes sefialan que su frecuencia se ha incrementado en los ultimos afios (6).

La incidencia anual de esclerosis sistémica varia entre 4 y 20 casos por millon de
personas; mientras que su prevalencia oscila entre 30 y 450 casos por millén
personas (7). La enfermedad involucra predominantemente a mujeres, con una
relacion mujer-hombre de 3:1 a 6:1 (1, 8). En casi el 85% de los casos, la esclerosis

sistémica se desarrolla en individuos de 20 a 60 afios (7).

En cuanto a la clinica, el fendmeno de Raynaud es la manifestacion mas frecuente,
aproximadamente el 95% de los afectados la presentan y es el primer sintoma en
aparecer en la mayoria de los casos (9). La esclerodermia comienza como dolor en
las articulaciones en un 15% de pacientes y como miopatia inflamatoria en un 10%
(10). Luego de la piel, el tracto digestivo es el mas afectado, observandose
complicaciones gastrointestinales en un 80% de individuos (4). Actualmente las
principales causas de muerte por esclerosis sistémica son las complicaciones
pulmonares debidas a fibrosis pulmonar difusa (30% de las muertes) o a hipertension
arterial pulmonar (7); las complicaciones gastrointestinales ocasionan entre el 6 y
12% de muertes y de las alteraciones cardiacas aproximadamente el 4.5% (4). La
incidencia de crisis renal esclerodérmica ha disminuido en los ultimos afos desde la
introduccién de los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; sin
embargo alrededor del 40% de quienes la desarrollan necesitaran someterse a

dialisis y la mortalidad a los 5 afios es del 30-40% (8).

Adicionalmente la esclerodermia puede acompafiarse de sindromes de
superposicion como la artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico, polimiositis 0

sindrome de Sjogren (4). Por ultimo la esclerodermia también ha sido asociada con

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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un riesgo incrementado de desarrollar cancer de pulmén, ovario, eso6fago, colon,

mieloma multiple y linfoma (8).

En América Latina el conocimiento epidemioldgico de esta patologia es escaso. Una
investigacion llevada a cabo en Republica Dominicana determind una prevalencia
total de 9,3 casos por millén de individuos; en el 68% de casos los sintomas iniciales
se presentaron antes de los 40 afios; las mujeres fueron mas afectadas con una
relacion mujer: hombre de 2,7:1. EI fendmeno de Raynaud se hall6 en todos los
pacientes con esclerosis sistémica difusa y en el 54,5% de los que padecieron
esclerosis sistémica limitada. Entre otras manifestaciones clinicas frecuentes se

encontraron: reflujo gastroesofagico, Ulceras digitales, esclerodactilia y disnea (11).

En la poblacién de estudio no se han realizado investigaciones sobre la esclerosis
sistémica y por ende se desconoce su comportamiento caracteristico. Ante la falta
de conocimiento resulta dificil actuar sobre los determinantes de la enfermedad, el

diagnéstico se retrasa y el paciente se complica.

Por la razén antes expuesta nos hemos planteado la siguiente interrogante:

¢, Cudles son las caracteristicas de la esclerosis sistémica en pacientes de los
Hospital Vicente Corral Moscoso y José Carrasco Arteaga durante el periodo Enero
2008 - Junio 20157

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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1.3 JUSTIFICACION Y USO DE RESULTADOS

Al ser la esclerodermia una enfermedad rara, su diagnostico resulta dificil y puede
pasarse por alto o ser confundido con otras afectaciones del tejido conectivo. A mas
de alteraciones organicas la esclerodermia provoca discapacidad, dafio estético y
depresion. Por el motivo antes mencionado diversos estudios se han llevado a cabo
alrededor del mundo con la finalidad de obtener datos que permitan conocer los

grupos en riesgo y las complicaciones mortales de la enfermedad.

Debido a las importantes repercusiones socio - sanitarias de esta patologia cronica,
surge la necesidad de ampliar y difundir el conocimiento sobre la esclerosis
sistémica, ya que si bien la enfermedad no tiene cura los dafios podrian limitarse o

retrasarse con un diagndstico y tratamiento oportuno.

La investigacion es util y factible debido a la carencia de datos estadisticos sobre
esclerosis sistémica a nivel local. Los datos obtenidos en este trabajo, permitieron
determinar la epidemiologia y comportamiento clinico de la esclerodermia en
nuestros pacientes y establecer comparaciones con estudios internacionales, asi

mismo, pretenden impulsar investigaciones futuras sobre esta entidad clinica.

Los resultados serdn publicados como referentes para conocer las principales
caracteristicas de esta enfermedad en nuestra poblacion. Los beneficiados con este
conocimiento no solo seran los actuales y futuros miembros del equipo de salud, sino
también los pacientes que sufren la enfermedad ya que los registros obtenidos
podrian servir de base para el desarrollo de proyectos que busquen brindar apoyo y

mejorar la calidad de vida de los afectados y de sus familiares.
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2. FUNDAMENTO TEORICO

ESCLEROSIS SISTEMICA

2.1 DEFINICION

La esclerosis sistémica es una enfermedad cronica e infrecuente del tejido conectivo,
de causa desconocida. Tres alteraciones caracterizan esta enfermedad:

vasculopatia, autoinmunidad y fibrosis (1, 2).

2.2 EPIDEMIOLOGIA

En Estados Unidos la incidencia anual de esclerodermia es de 1.93 por 100.000
personas (6); mientras que su prevalencia oscila entre 19 y 35 casos por 100.000

personas (12).

En aproximadamente el 85% de los casos, la esclerosis sistémica se desarrolla en
individuos de 20 a 60 afios (8). La incidencia de esta enfermedad en la infancia es de
aproximadamente 0.05 por cada 100.000 nifios, y alrededor del 10.5% de adultos

afectos con la enfermedad desarrolla sintomas antes de los 16 afios (5).

En las edades més jovenes la enfermedad predomina en el sexo femenino con una
razon de 7:1 frente a 3:1 en las cohortes generales de pacientes con esclerodermia
(13). En Estados Unidos la esclerosis sistémica se diagnostica en aproximadamente

en 67 varones y 265 mujeres por cada 100.000 personas cada afio (8).
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Algunos estudios reportan una mayor incidencia de la enfermedad en personas de
raza negra. En Michigan (Estados Unidos), la incidencia anual de esclerosis
sistémica es de 22,5 y de 12,8 casos por millébn para mujeres negras y blancas

respectivamente (4).

2.3 ETIOLOGIA

Factores genéticos. Investigaciones demuestran que la esclerodermia es 1.6%
mas frecuente en quienes tienen un familiar con la enfermedad, en comparacion con
el resto de la poblaciéon (14). Estudios realizados en gemelos han demostrado una
escasa concordancia entre el componente genético y la expresion de esclerodermia
con una prevalencia del 4.7%, lo cual sugiere que la predisposicion genética por si
sola no es suficiente para el desarrollo de la enfermedad (1). En otras
investigaciones se ha logrado determinar la  co-existencia de patologias
autoinmunes en pacientes con esclerosis sistémica y una mayor prevalencia de
trastornos inmunitarios como artritis reumatoide, tiroiditis autoinmune y lupus

eritematoso sistémico en un familiar de primer grado (6, 15).

Sexo femenino. Su mayor prevalencia en mujeres de edad fértil supone que factores
hormonales o relacionados con el embarazo podrian estar implicados en la patogenia

de la enfermedad (1).

Infecciones. Estarian implicados patégenos como: parvovirus B19, citomegalovirus,
Helicobacter pylori, virus de la hepatitis B y chlamydia (16). Una hipétesis sostiene
gue la existencia de mimetismo molecular entre los antigenos propios y las proteinas

de estos virus y bacterias, desencadenaria la produccion de autoanticuerpos (17).
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2.4 PATOGENIA

Basicamente se producen alteraciones en el endotelio vascular (proliferacion de la
intima), el sistema inmune (alteraciones celulares y humorales) vy el tejido conectivo

(deposito excesivo de colageno que sustituye el tejido tisular) (2, 14, 18).

2.5 CLASIFICACION

> Pre-esclerodermia
» Esclerosis sistémica limitada
> Esclerosis sistémica difusa

Criterios de Pre-esclerodermia. LeRoy y Medsqger, 2001

Pre-esclerodermia: estado previo a la afectacibn cutanea caracterizado por:
fendbmeno de Raynaud, tumefaccion edematosa de los dedos, alteraciones en la
capilaroscopia (dilatacion o pérdida capilar) y anticuerpos especificos de la
esclerosis sistémica (anticentromero, anti-ARN polimerasa y antitopoisomerasa |,
fibrilarina, Th-To) (9, 19).

Clasificacion de la esclerosis sistémica (LeRoy y Medsger, 2001) (9,19).

Esclerodermia Limitada Difusa
Fendémeno de Raynaud Afios < 1 afio
Afectacién cutanea Distal a codos y rodillas Proximal a codos y rodillas

) » . Roces tendinosos, gastrointestinal difusa,
. Hipertension pulmonar tardia, ) o
Afectacion visceral o ) . renal, enfermedad pulmonar intersticial
calcinosis, gastrointestinal ) )
difusa, cardiaca precoz.

Anticuerpos 70-80% Anticentrémero (ACA) 30% Antitopoisomerasa |
Capilaroscopia Dilataciones capilares Pérdida capilar
Pronostico Favorable Desfavorable
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Criterios para la clasificacion de la esclerosis sistémica. Colegio Americano de
Reumatologia (ACR) y Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR) 2013 (20)

ITEM SUB-ITEM SCORE
Esclerosis cutanea de los dedos de ambas manos i
que se extiende sobrepasando las articulaciones 9
metacarpofalangicas (MCF)
Dedos en salchicha 2
Esclerosis de dedos Esclerodactilia (distal a la articulacion
metacarpofalangica pero proximal a la 4
interfalangica)
Ulceras digitales (distal a IFP) 5
Lesiones en las puntas de los dedos
Cicatrices en el pulpejo de los dedos 3
Telangiectasias - 2
Alteraciones capilaroscopicas (Dilatacion y/o - >
pérdida capilar)
Hipertension Arterial Pulmonar y/o Enfermedad Hipertension Arterial Pulmonar 2
Pulmonar Intersticial Enfermedad Pulmonar Intersticial 2
Fenémeno de Raynaud } 3
. . . Anticentrémero
Autoanticuerpos relacionados con esclerosis . ; .
o Anti-topoisomerasa | (anti-Scl-70)
sistémica 3

Anti-RNA polimerasa lll

Los criterios no son aplicables a los pacientes que presentan endurecimiento de la piel sin
compromiso de los dedos, 0 alos pacientes que presentan sindromes esclerodermiformes.

La puntuacién total se determina sumando las puntuaciones maximas de cada categoria
Pacientes con puntuacion = 9 son clasificados de esclerosis sistémica definida.

Los criterios de clasificacion para la esclerosis sistémica a menudo se utilizan como

criterios diagnosticos. Los criterios mas recientes (2013) incluyen las formas

precoces y tardias de la enfermedad.
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2.6 MANIFESTACIONES CLINICAS

Con cierta frecuencia el comienzo es insidioso, en forma de dolores generalizados,

rigidez, fatigabilidad y pérdida de peso (5).

Manifestaciones cutaneas y vasculares

La fibrosis de la piel es la principal caracteristica de la esclerosis sistémica. La
exageracion del espesor de la dermis se acompafia de oclusién de los foliculos
pilosos y de las glandulas sudoriparas y sebaceas, esto conduce a sequedad de la
piel e intenso prurito. La acumulacion de las fibras de colageno se inicia a nivel de la

dermis y progresivamente invade el tejido adiposo subyacente (21).

Los trastornos cutaneos sufren tres fases sucesivas: 1°: fase edematosa, dedos
abultados en forma de salchicha; 2°: fase indurativa, la piel engrosada y tirante, hay
pérdida de arrugas y pliegues cutaneos, dedos de las manos indurados
(esclerodactilia), rostro inexpresivo y microstomia; 3°: fase de atrofia y

adelgazamiento cutaneo (5).

En la piel también se observan alteraciones de la pigmentacién ya sea
hiperpigmentacién, acromia o una combinacion de ambas (5, 21).

El fendmeno de Raynaud es la primera manifestacion de esclerodermia en mas del
90% de casos. Consiste en una alteracién vasoespastica que se desencadena ante
situaciones como el frio o estrés. Se observa sobre todo a nivel de los dedos y con

menos frecuencia en nariz, orejas y pezones (22).

Las ulceras digitales isquémicas, se observan en un 50% de pacientes. Las Ulceras
no digitales se sitian en la region pretibial, tobillos y codos. EI mecanismo por el cual

se producen las Ulceras se debe a multiples factores como el microtrauma repetido,
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el adelgazamiento cutaneo, la piel seca y la calcinosis subyacente; aproximadamente
entre el 8 al 12% de las Ulceras se relacionan a calcinosis (22, 23).

Los depdsitos de calcio (calcinosis) en las partes blandas se generan a consecuencia
de la hipoxia de los tejidos implicados. La hipoxia desencadena respuesta
inflamatoria con activacion de macrofagos y de diversos mediadores que
incrementan el ingreso de calcio a las células. La calcinosis extensa produce
contracturas en flexion de las articulaciones préoximas, generando una importante
limitacién funcional. Si la calcinosis invade la piel, aparecen Ulceras con posibilidad

de sobreinfeccion bacteriana (21, 22).

Las telangiectasias generadas por la dilatacion de los capilares se hacen visibles en

las mejillas, dorso de nariz, frente y labios (21).

Manifestaciones digestivas

El dafio visceral se observa mas frecuentemente a nivel del tracto gastrointestinal. El
eséfago sufre dafio en el 85% de los casos. Sintomas como pirosis, regurgitacion y
disfagia se generan por disfuncion de los dos tercios inferiores del eséfago e
incompetencia del esfinter esofagico inferior. Finalmente la enfermedad por reflujo
gastroesofagico favorece el desarrollo de estenosis, esofagitis, Ulceras y esofago de
Barrett. Una investigacion sefiala que el 12,7% de los individuos con esclerosis
sistémica que padecen reflujo desarrollan es6fago de Barrett a los 2 afios (5, 24,
25).

El estbmago es el menos perjudicado y los sintomas se producen por un retardo del
vaciado gastrico e incluyen nausea, vomito y plenitud postprandial. La ectasia
vascular gastrica antral es poco frecuente y causa hemorragia digestiva alta en
pacientes con esclerosis sistémica. En la endoscopia se observan puntos rojos que

le otorgan al estbmago un aspecto de sandia (23, 25).

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos

23



B 1 -

@! FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
e ESCUELA DE MEDICINA
[ ==

El intestino delgado se afecta en un 17 a 57% de pacientes. La hipomotilidad
intestinal generada por atrofia y fibrosis de la capa muscular conduce a
sobrecrecimiento bacteriano, malabsorcion y pseudo-obstruccion intestinal. Los
sintomas incluyen: distenciéon y dolor abdominal, flatulencia, pérdida de peso y

alteracion del habito intestinal (5, 25).

El colon se afecta en un 10-50% de pacientes, las manifestaciones incluyen:
constipacién, diarrea e incontinencia fecal. La atrofia y adelgazamiento de la pared
muscular determina el desarrollo de diverticulos de boca ancha. También han sido
descritas alteraciones como estenosis, megacolon y prolapso rectal (5, 24, 25).

La afectacion del higado es infrecuente pero se han identificado casos asociados a

cirrosis biliar primaria (24).

Manifestaciones pulmonares

Actualmente los dafios a nivel pulmonar constituyen la principal causa de muerte en
los afectados con esclerosis sistémica. Alrededor del 60% de pacientes
experimentaran sintomas respiratorios durante el curso clinico de la esclerodermia.
La fibrosis y la hipertensién pulmonar son los trastornos tipicos. El sintoma mas
comun ante la afeccion pulmonar es la disnea de esfuerzo y en fases avanzadas la
tos no productiva, adicionalmente los pacientes con hipertensién pulmonar pueden

presentar sincopes durante el ejercicio y dolor toracico (5, 26, 27).

La enfermedad pulmonar intersticial o fibrosis pulmonar aparece con mas frecuencia
en las formas difusas de la esclerosis sistémica y hasta en un 40% de los casos se
asocia con la presencia de anticuerpos antitopoisomerasa. En algunos pacientes
coexiste con fenbmeno de Raynaud severo, Ulceras digitales y afectacion muscular.
Entre los factores de riesgo para el desarrollo de fibrosis pulmonar se encuentran el

dafio cardiaco, el grado de alteracion cutanea y el hipotiroidismo (27).
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La hipertension arterial pulmonar puede presentarse sola o asociada a la fibrosis
pulmonar. Estudios indican que su prevalencia varia entre el 7 al 50%. Se asocia
con mayor frecuencia a la esclerosis sistémica limitada, sindrome de Crest y la
presencia de autoanticuerpos especificos (anticuerpos anti-U3 ribonucleoproteicos, y

anticuerpos anti-centromero) (25, 27).

Manifestaciones cardiacas

Las manifestaciones cardiacas ocurren entre el 15 y 35% de los pacientes e
incluyen derrame pericardico, arritmias, trastornos de la conduccién, el deterioro
valvular, isquemia e hipertrofia de miocardio, e insuficiencia cardiaca. La fraccion de

eyeccion puede estar alterada siendo menor al 50% (4, 19, 20).

Un estudio realizado en 54 pacientes, determiné que el 69% de individuos con
esclerosis sistémica tenia alteraciones en el ecocardiograma, tales como elevacion
de la presion sistolica del ventriculo derecho, derrame pericardico, aumento del

tamafio del ventriculo derecho, y dilatacion de la auricula izquierda (28).

Manifestaciones renales

La complicacion mas importante es la crisis renal observada en el 5 al 10% de los
pacientes. Investigaciones han concluido que hasta el 50% de pacientes
asintomaticos tienen marcadores clinicos que sugieren la enfermedad renal, tales
como proteinuria, elevacion de la creatinina, o hipertension. La elevacién de la
creatinina plasmatica puede observarse en el 96% de los pacientes, presencia de
anemia hemolitica microangiopatica y trombocitopenia se observan en un 60 y 50%
respectivamente, en el examen microscopico pueden encontrarse cilindros

granulosos (29, 30).
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Manifestaciones osteomusculares

La afeccion articular se presenta en forma de rigidez, artralgias y poliartritis. La
afectacion muscular se manifiesta con debilidad de los musculos del cuello, hombro y
cadera. La esclerosis sistémica comienza como dolor en las articulaciones en el 15%
de los pacientes y como miopatia inflamatoria en el 10%. La debilidad est4 presente

en el 80% de los pacientes (7, 31).

Otras alteraciones

El sindrome de Sjogren se ha observado en el 30% de pacientes; algunas
alteraciones endocrinas incluyen hipogonadismo, tiroiditis de Hashimoto,
hipotiroidismo e hipertiroidismo. También se han reportado casos de

hiperprolactinemia y de osteopenia-osteoporosis (5, 32).

Estudios sugieren que el riesgo de cancer se ve reforzada entre los pacientes con
esclerosis sistémica, siendo los canceres méas vinculados el cancer de pulmoén, el
cancer de mama, el cancer de piel no melanoma, Linfoma no Hodgkin, cancer de

esoéfago, y cancer de higado (33).

2.7 HALLAZGOS DE LABORATORIO

Los hallazgos mas frecuentes son el aumento de la VSG, trombocitopenia,
hipergammaglobulinemia, anemia, incremento de la CPK, elevacién de la urea y

creatinina, PCR elevada, FR positivo.
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Autoanticuerpos

Anticuerpos especificos:

AUTO-ANTICUERPOS SUBTIPO COMPROMISO ORGANICO
Anti-topoisomerasa | , Fibrosis pulmonar difusa,

Difuso : . .
(Scl-70) compromiso cardiaco y cancer.

Anti centrémero

(proteinas A, By C) Limitado (CREST) | Isquemia digital severa.

Compromiso cuténeo severo y crisis

Anti-RNA polimerasa Difuso
renal.

Fuente: Modificado de Etiopatogenia de la Esclerosis Sistémica Progresiva

Anticuerpos no especificos:

AUTO-ANTICUERPOS SUBTIPO COMPROMISO ORGANICO

Anti —fibrilina Difuso o limitado HT pulmonar primaria, compromiso
cardiaco y musculo-esquelético.

Th/To- RNP Limitado Enfermedad pulmonar, compromiso
intestino delgado, crisis renal.

Fuente: Modificado de Etiopatogenia de la Esclerosis Sistémica Progresiva

Los ANA se presentan en aproximadamente el 90% de casos. Los anti-PM-Scl se

detectan en los casos de sindrome de superposicion con miositis (5).

2.8 HALLAZGOS IMAGENOLOGICOS

Los hallazgos radiolégicos a nivel éseo pueden ser osteopenia, calcinosis o
acroosteolisis. En la radiografia simple de térax dependiendo del avance de la
enfermedad intersticial pulmonar, los hallazgos son variables, pudiendo observarse
desde un patron en vidrio despulido bilateral basal en la fase temprana hasta un
infiltrado reticular o panal de abeja de predominio basal asociado con reduccién de

los voliumenes pulmonares en etapas avanzadas (34, 35).
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A nivel esofagico se puede observar dilatacion del tercio inferior mediante una Rx de
térax o un transito esofagico baritado, donde ademas se puede evidenciar una
posible dismotilidad del érgano. Para el diagnostico de esta Ultima alteracion, la
manometria esofagica es la prueba estandar evidenciando también una posible

disfuncion del esfinter esofégico inferior (34, 36, 37).

Dentro de las pruebas de funcion pulmonar la anormalidad fisiolégica mas frecuente
es el hallazgo de un trastorno restrictivo con reduccién de la capacidad vital forzada
(FVC) a menos del 80% y/o una diminucion de la difusiébn de monéxido de carbono
por debajo del 75%; este Ultimo es el parametro estatico mas sensible y el primero
que se afecta, pudiendo estar alterado incluso en ausencia de anormalidades

tomogréficas (35, 38).

La tomografia computarizada es la prueba imagenolégica mas sensible para el
diagnéstico precoz de la enfermedad intersticial pulmonar, pues detecta afectacion
hasta en el 44% de pacientes con una radiografia de térax normal. En estadios
precoces el unico hallazgo encontrado es discreto vidrio esmerilado de predominio
basal, subpleural y bilateral; este patrén frecuentemente se correlaciona con la
presencia de una enfermedad reversible o inflamacién. Si el patron de vidrio
esmerilado se acompafia de bronquiectasias por traccién y un infiltrado reticular de
panal de abeja, estaremos frente a una enfermedad irreversible o fibrosis. La
apariencia tomografica refleja el patron histolégico que presente el paciente,
pudiendo ademas conocerse su grado de extensién. Los patrones histolégicos mas
comunes son dos: a) neumonia intersticial no especifica de tipo celular o fibrético
(con o sin areas de neumonia organizada) y b) neumonia intersticial usual. Otros
hallazgos tomograficos frecuentes en estos pacientes incluyen engrosamiento pleural
(30%) y dilatacién esofagica (40-80%) (25, 39).

Recientemente, la capilaroscopia del pliegue ungueal es de mucha utilidad para el

diagnéstico complementario, detectando el dafio microvascular precoz, a través de la
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observacion in vivo de la arquitectura y funcionalidad de la microcirculacion capilar en
el pliegue ungueal proximal de las manos. En la esclerosis sistémica mas del 80% de
los pacientes presentan un patrén esclerodermiforme, caracterizado por la presencia
de capilares dilatados y destruidos con formacion de microhemorragias y espacios
avasculares. Las alteraciones observadas en esta prueba son dindmicas y
acompafian a los estadios evolutivos de la enfermedad, asi pues, inicialmente se
observara una microangiopatia debida a dilatacion capilar con formacién de
megacapilares, avanzando hacia el dafio microvascular con pequefias hemorragias
“en rosario” y pérdida de capilares, evolucionando hacia una fase final de fibrosis con
extensas zonas avasculares intercaladas con otras de regeneracion 'y

neoangiogénesis que llevan a la pérdida de la arquitectura del lecho capilar (40, 41).

El ultrasonido (US) es una herramienta con un gran potencial en el apoyo diagndéstico
del grado de compromiso en los diferentes 6rganos y tejidos del cuerpo causado por
la esclerosis sistémica. La afectacion musculoesquelética es un hallazgo comun
pudiendo encontrarse mediante US un gran abanico de alteraciones: proliferacion
sinovial, derrame articular y erosiones. Puede haber también un compromiso o frote
tendinoso en mufiecas, articulaciones metacarpofalangicas, rodillas y tobillos, asi

como tenosinovitis o tendinitis. (38, 42, 43).

En relacion a la piel, se puede encontrar un engrosamiento dérmico en antebrazos y
manos. La US tiene la capacidad de reconocer cambios minimos como las fases
edematosas, es decir, preclinicas de la enfermedad. Asi mismo, se puede ver una
disminucién del tejido celular subcutdneo a medida que progresa la enfermedad (38,
44, 45).

En el Sindrome de Raynaud se observan cambios en la sefial Doppler inducido luego
de la prueba de vasoconstriccion. Ante la sospecha de Sindrome de Raynaud, el US
nos permite el andlisis de las arterias digitales de las manos evidenciando patologia

vascular en caso de padecer dicho sindrome (38, 46, 47).
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En cuanto al estudio del pulmén mediante US, nos permite hacerlo tanto en etapas
avanzadas como tempranas, ayudandonos a cuantificar la fibrosis pulmonar
mediante el uso de un indice semicuantitativo para la determinacion de la severidad
de la fibrosis (38, 48, 49).

Para el estudio cardiovascular del paciente con esclerosis sistémica nos es de gran
utilidad el electrocardiograma, donde se pueden encontrar varios tipos de arritmia,
entre ellas arritmias auriculares, ya sea por latidos ectopicos supraventriculares o por
rachas de taquicardia supraventricular, y arritmias ventriculares ocasionadas por
ectopia ventricular o taquicardia ventricular, siendo las mas comunes las

extrasistoles ventriculares (37,50).

Las alteraciones de la conduccion pueden ser bloqueos de rama, bloqueos auriculo-
ventriculares, alteraciones del ST e hipertrofia ventricular, esto se debe a una
afectacion selectiva y primaria del sistema de conduccion y por una fibrosis

miocardica difusa (51, 52).

Mediante un ecocardiograma se puede evidenciar tanto una hipertrofia ventricular y
septal asimétrica, asi como disfuncion diastdlica y sistélica, y disminucion de la
fraccion de eyeccion ventricular izquierda en reposo y mas aun durante el ejercicio.
Otros hallazgos pueden ser la presencia de un derrame pericardico o hipertension

arterial pulmonar (37, 50).

2.9 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

La esclerosis sistémica hasta el momento es una enfermedad que no tiene cura. El
tratamiento esta dirigido a la prevencion o limitacion de las complicaciones y el alivio

de los sintomas.
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» Los farmacos utilizados para el fendmeno de Raynaud son los bloqueantes de
los canales de calcio (nifedipino) y los inhibidores de la fosfo diesterasa tipo 5
(sildenafil). El nifedipino limita el dafio endotelial al restringir la concentracion
sérica de moléculas de adhesion endotelial y de marcadores de estrés
oxidativo.

» Ciclofosfamida: citotoxico que ha demostrado efectos benéficos en la
reduccion del engrosamiento de la piel y en el tratamiento de alteraciones de
la funcion pulmonar, logrando una mejoria de los sintomas respiratorios tanto
en la esclerosis sistémica limitada como en la difusa.

» El micofenolato de mofetilo, inmunosupresor que inhibe la proliferacion de
linfocitos T y B, se utiliza como terapia de mantenimiento. Constituye una
alternativa de la Ciclofosfamida, es bien tolerado y tiene escasos efectos
colaterales.

» Rituximab: anticuerpo monoclonal anti CD20. Se emplea en el tratamiento de
las complicaciones pulmonares.

» Corticoesteroides sistémicos. Se emplean en el tratamiento de artritis,
miositis, pericarditis y alveolitis.

» Los inhibidores de la bomba de protones y antihistaminicos H2 han sido
utilizados para aliviar los sintomas del reflujo gastrico.

» Los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y los antagonistas
del receptor de angiotensina I, han demostrado tener éxito en el tratamiento
de la enfermedad renal esclerodérmica cuando la terapia se inicia de manera
oportuna (8, 12, 21, 53).
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CAPITULO Il

3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar las caracteristicas demograficas, clinicas e inmunoldgicas de la
Esclerosis Sistémica en los pacientes de los Hospitales Vicente Corral

Moscoso y José Carrasco Arteaga.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.1 Determinar la frecuencia de Esclerosis sistémica en el grupo de
estudio.

3.2.2 Establecer las caracteristicas demograficas del grupo de estudio.

3.2.3 Identificar las principales manifestaciones clinicas de la
enfermedad.

3.2.4 Determinar la frecuencia de pacientes que presentan positividad
para anticuerpos relacionados con la esclerosis sistémica.

3.2.5 Identificar cuéles son los farmacos mas utilizados para el control
de los sintomas en estos pacientes.

3.2.6 Identificar las principales alteraciones que presentan los

pacientes en los exdmenes complementarios.

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos

32



A\E g FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
oy ESCUELA DE MEDICINA

CAPITULO IV

4. DISENO METODOLOGICO

4.1 TIPO DE ESTUDIO

El estudio realizado es de tipo cuantitativo descriptivo y de caracter

retrospectivo.

4.2 AREA DE ESTUDIO

El presente estudio se desarroll6 en los Hospitales Vicente Corral Moscoso y
José Carrasco Arteaga, el primero ubicado en La Av. Los Arupos y Av. 12 de
Abril y el segundo en Rayoloma s/n entre Popayan y Pacto Andino (Monay) en

la ciudad de Cuenca, provincia del Azuay.

Se trata de hospitales destinados a brindar asistencia de 2° y 3° nivel,
perteneciente al Ministerio de Salud Publica y al Instituto Ecuatoriano de
Seguridad Social - IESS respectivamente; dichos hospitales cuentan con las
siguientes especialidades: Medicina Interna, Cirugia, Pediatria, Gineco-

Obstetricia, Salud Mental y Odontologia.

4.3 UNIVERSO

El universo esta constituido por los pacientes que acudieron al Servicio de
Reumatologia del Hospital Vicente Corral Moscoso y del Hospital José
Carrasco Arteaga que fueron diagnosticados de Esclerosis Sistémica durante
el periodo Enero 2008 - Junio 2015.
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4.4 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

4.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes que acudieron al Servicio de Reumatologia del Hospital Vicente
Corral Moscoso y José Carrasco Arteaga, que fueron diagnosticados de
Esclerosis Sistémica (Codificacion CIE 10: M34) segun los criterios para la
clasificacion de la Esclerosis Sistémica de ACR/EULAR de 2013 (Colegio
Americano de Reumatologia y la Liga Europea contra el Reumatismo) durante
el periodo Enero 2008 — Junio 2105 y cuya historia clinica se encentra en el

departamento de estadistica 0 bases estadistica de cada institucion.

4.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyeron del estudio aquellos pacientes con historias clinicas
incompletas y que presenten concomitantemente Esclerosis Sistémica y otras

enfermedades autoinmunes o del tejido conectivo.

4.5 VARIABLES

Las variables que se estudiaron en el presente trabajo de investigacion fueron:

e Frecuencia de la esclerodermia

e Edad

e Sexo

e Caracteristicas clinicas

e Alteraciones del hemograma

e Quimica sanguinea (funcién renal y hepética)

e Alteraciones del elemental microscopico de orina (hematuria, proteinuria,

cristaluria).
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e Caracteristicas inmunologicas: Presencia de autoanticuerpos ANASs,
Anticentréomero, Anti-Scl 70 (topoisomerasa); Fibrilarina, Anti RNA,
polimerasa I, Il, 1ll; Anti UL RNP, Anti Ro y Anti La

e Alteraciones de examenes complementarios: imagen, EKG y espirometria.

e Farmacos prescritos

Ver Anexo 4 (Operacionalizacidon de variables)

4.6 METODOS TECNICAS E INSTRUMENTOS

La presente investigacion se realizé por las autoras en los Hospitales “Vicente
Corral Moscoso” y “José Carrasco Arteaga”, en base al método de la
observacion, mediante la técnica de revisidon documental de los pacientes
diagnosticados de Esclerosis Sistémica en el Area de Reumatologia y como
instrumento se uso el formulario tipo cuestionario elaborado para el efecto, el
mismo que previamente a su aplicacion fue validado por el experto en el tema
(Anexo 1).

4.7 PROCEDIMIENTOS

e Previo pedido de autorizacion a la decana para llevar a cabo el trabajo de
investigacion (Anexo 2), fue necesario solicitar la respectiva autorizacion
para iniciar el proceso de recoleccion de datos al Coordinador de Docencia
e Investigacion del Hospital Vicente Corral Moscoso y al Jefe del
Departamento de investigacion del Hospital José Carrasco Arteaga
mediante los oficios respectivos (Anexos 3y 4).

e Los numeros de historias clinicas de los pacientes que padecen la

enfermedad fueron obtenidos de la base de datos del departamento de
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Estadistica de ambos Hospitales mediante la busqueda con el cédigo CIE-
10 correspondiente a Esclerosis Sistémica (M34).

e Lainformacion consignada en las historias fue recolectada en el formulario
respectivo, el mismo que previamente fue aplicado en una prueba piloto
para su validacion.

e Las autoras se capacitaron en torno a las generalidades y caracteristicas
de la Esclerosis Sistémica, asi mismo, ampliaron sus conocimientos en
relacion a las diferentes variables que se recogieron para una correcta
valoracion de las mismas. El proceso de capacitacion se hizo mediante
informacién objetiva y veraz obtenida de internet y de libros relacionados
con el tema.

e La supervision del presente estudio estuvo a cargo del Dr. Sergio Guevara,
docente de la Catedra de Reumatologia de la facultad de Ciencias Médicas
de la Universidad de Cuenca y médico tratante del Area de Reumatologia
del Hospital Vicente Corral Moscoso en funcion de director de tesis y del
Dr. Jorge Luis Garcia Alvear, docente de la Catedra de Bioestadistica de la
facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de Cuenca como asesor de

tesis.

4.8 PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

La informacion recopilada se tabul6 y procesé en una base de datos elaborada
para el efecto en Microsoft Excel 2013. Posteriormente la informacion fue
analizada en el software estadistico SPSS version 19. Para el analisis
descriptivo se utilizaron variables cuantitativas y cualitativas categorizadas,
mostrandose a través de frecuencias y porcentajes. En el analisis
correlacional: Tau ¢ Kendall por ser variables policotomicas. Se consider6 un
nivel de asociacion o relacion estadistica entre las variables evaluadas para
p<0.05. La presentacion de los datos se realiz6 en tablas en correspondencia

con el tipo de variables y asociaciones que se realicen.
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4.9 ASPECTOS ETICOS

Toda la informacion recolectada para nuestro proyecto de investigacion fue
guardada con absoluta confidencialidad, la misma que serd utilizada
exclusivamente para el presente estudio. Ademas se faculté a quiénes

creimos la verificacion de la informacion.
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5. RESULTADOS
Tabla N° 1

Distribucidn de pacientes con esclerosis sistémica, segun el sexo y el hospital en el

gue fueron atendidos. Cuenca 2015

_ FEMENINO MASCULINO Total
Hospital
N % N % N %
HJCA 15 28,8 1 16,7 16 27,6
HVCM 37 71,2 5 83,3 42 72,4
TOTAL 52 89,7 6 10,3 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

La Tabla 1 muestra que la mayoria de los pacientes son del sexo femenino, casi un
90% de los casos, como reporta la bibliografia consultada (8). El 72,4% los pacientes

pertenecen al Hospital “Vicente Corral Moscoso”.

Tabla N° 2

Distribucién de pacientes con esclerosis sistémica, segun edad y sexo. Cuenca 2015

Grupo FEMENINO MASCULINO Total
de edad
(afios) N % Media DE N % Media | DE | N %
0-24 6 11,5 18,7 6,0 1 16,7 15,0 - 7 12,1
25-49 20 38,5 38,1 6,8 0 0,0 - - 20 | 345
50-64 20 38,5 56,9 4,7 2 33,3 545 | 21 | 22 | 37,9
+64 6 11,5 71,3 4,9 3 | 500 703 | 42 | 9 15,5
TOTAL 52 100 47,1 164 | 6 100 558 | 21,6 | 58 | 100

Fuente: Formulario de Recolecciéon de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado
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En cuanto a la edad se puede presenciar que la mayor parte de los pacientes se
ubica entre los 25 y 64 afios, hay que tener en cuenta que la enfermedad
generalmente se presenta en la adultez y si no se diagnostica a tiempo y no es
tratada de inmediato puede llevar complicaciones fatales. La sobrevivencia a la
enfermedad depende mucho de su atencion, por eso se ve menos en ancianos, las

complicaciones asociadas a la misma impide una vida longeva.

Tabla N° 3

Distribucidn de pacientes con esclerosis sistémica segun sexo y procedencia.

Cuenca 2015
FEMENINO MASCULINO Total
PROCEDENCIA

N % N % N %
AZUAY 42 80,8 3 50,0 45 77,6
CANAR 2 3,8 1 16,7 3 5,2

EL ORO 3 5,8 1 16,7 4 6,9

LOJA 2 3,8 0 0,0 2 3,4
MORONA SANTIAGO 3 5,8 1 16,7 4 6,9
TOTAL 52 89,7 6 10,3 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

La Tabla 3 muestra el alto porcentaje de pacientes del Azuay (80,8% de las mujeres
y 50% de los hombres) respecto a las demas provincias adyacentes. Respecto a
asistencia de las mujeres, las provincias del Oro y Morona Santiago mostraron un
mismo porcentaje: 5,8%. Mientras Loja y Cafar tuvieron un 3,8% cada una. En el
ambito masculino Loja no mostro resultados, mientras que las otras tres provincias

se dividieron equitativamente el restante 50%, con un 16,7% cada una.
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Tabla N° 4

Distribucidn de pacientes con esclerosis sistémica segun sexo Yy residencia. Cuenca

2015
FEMENINO MASCULINO Total
RESIDENCIA

N % N % N %
AZUAY 42 80,8 2 33,3 44 75,7
CANAR 3 5,8 1 16,7 4 6,9
EL ORO 3 5,8 1 16,7 4 6,9
GUAYAS 0 0,0 1 16,7 1 1,7
LOJA 1 1,8 0 0,0 1 1,7
MORONA SANTIAGO 3 5,8 1 16,7 4 6,9
TOTAL 52 89,7 6 10,3 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

En la provincia de Azuay residen y es la procedencia de mas del 75% de los

pacientes estudiados, el resto de las provincias solo aporta 14 casos.

Tabla N° 5

Distribucidén de pacientes con esclerosis sistémica segun sexo y subtipo clinico de la

enfermedad. Cuenca 2015

) FEMENINO MASCULINO Total

SUBTIPO CLINICO

N % N % N %

DIFUSA 5,8 0 0,0 3 5,2

LIMITADA 1,9 2 33,3 3 5,2

NO ESPECIFICADA 26 50,0 4 66,7 30 51,7

SINDROME DE CREST 22 42,3 0 0,0 22 37,9

TOTAL 52 89,7 6 10,3 58 100

Fuente: Formulario de Recolecciéon de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado
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En relacién al subtipo clinico vemos que la principal forma es la no especificada,
seguida por el subtipo limitado que incluye al Sindrome de Crest, observamos
ademas que hay una relacion estadisticamente significativa entre la forma clinica y
el sexo (p=0,016)

Tabla N° 6

Distribucidén de pacientes con esclerosis sistémica segun edad y subtipo clinico de la
enfermedad. Cuenca 2015

Grupos de edad (afios)
TOTAL

SUBTIPO 0-24 25-49 50-64 +64
N % N % N % | N | % N %
DIFUSA 0 0 1 5,0 1 45 | 1 111 | 3 5,2
LIMITADA 0 | 00 1 50 | 1 |45 |1 |111| 3 5,2
NO ESPECIFICADA 6 | 857 | 12 |60,0| 8 |[364 | 4 | 444 | 30 51,7
SINDROME DE CREST 1 [143| 6 |[300| 12 |545| 3 [333| 22 37,9
TOTAL 7 | 121 | 20 |345| 22 [379| 9 | 155 | 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Podemos ver que en el grupo de edad entre 0 y 24 afios la forma clinica mas
frecuente es la esclerosis no especificada; lo mismo ocurre en el grupo de 25 a 49
afos, pero en este la frecuencia de Sindrome de Crest se incrementa, para ser el
subtipo clinico mas comun en el grupo etario de 50 a 64 afios con un 54,5 %. Para
fines estadisticos el Sindrome de Crest se incluye dentro de la forma limitada, con
ello podemos ver que este subtipo clinico (esclerosis limitada) es mas comun que el
difuso. (p= 0,414)
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Tabla N° 7

Distribucidn de pacientes con esclerosis sistémica segun manifestaciones clinicas y

sexo. Cuenca 2015

MANIFESTACIONES FEMENINO MASCULINO Total
CLINICAS N % N % N % P

CUTANEAS 49 | 942 5 833 | 54 | 931 | 0,496
OSTEOMUSCULARES 44 | 846 5 833 | 49 | 845 | 0936
FENOMENO DE RAYNAUD 44 | 846 3 500 | 47 | 81,0 | 0,51
DIGESTIVAS 39 | 750 3 500 | 42 | 72,4 | 0276
PULMONARES 22 | 423 1 16,7 | 23 | 396 | 0,174
CARDIACAS 5 9,6 0 0,0 5 8,6 | 0,067
ENDOCRINAS 11 | 21,2 0 0,0 11 19,0 | 0,021
METABOLICAS (DISLIPIDEMIA) 14 | 269 1 16,7 | 15 | 259 | 0541
PSIQUIATRICAS 17 | 32,7 1 16,7 | 18 | 31,0 | 0,358
NEUROLOGICAS 22 | 423 1 16,7 | 23 | 39,7 | 0174
OTRAS 27 | 519 0 0,0 27 | 46,6 | 0,027

TOTAL 52 | 89,7 6 10,3 | 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Las manifestaciones cutaneas, osteomusculares y el Fenédmeno de Raynaud, son las
mas frecuentes con un 93,1 %, 84,5 % y 81 % respectivamente; las alteraciones
digestivas superan el 70% de frecuencia de aparicion. Como solo hay 6 pacientes
masculinos no analizaremos las diferencias por sexo, puesto que 6 casos
estadisticamente no aportan un resultado confiable a la hora de emitir un diagndstico
o criterio, por lo que en lo adelante solo estudiaremos las variables en relacion al
grupo etario. La Unica significancia observada (p=0,021) fue para las manifestaciones

enddcrinas.
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Tabla N° 8

Distribucion de pacientes segun manifestaciones clinicas y edad. Cuenca 2015

Grupos de edad (afios)

MANIFESTACIONES TOTAL
CLINICAS 0-24 25-49 50-64 +64 P
N % N % N % N % N %
CUTANEAS 6 85,7 19 95,0 21 955 | 8 88,9 54 93,1 | 0,913
OSTEO

MUSCULARES 5 71,4 14 70,0 21 95,5 9 100 49 84,5 0,005

FENOMENO DE
RAYNAUD 4 571 18 90,0 19 86,4 6 66,7 47 81,0 0,05

DIGESTIVAS 3| 429 | 14 | 700 | 17 | 773 | 8 | 889 42 72,4 | 0,048

PULMONARES 2 | 286 | 8 | 400 | 8 | 364 | 5| 555 23 39,6 | 0,422

CARDIACAS 0| 00 0 0,0 4 | 182 | 1| 11,1 5 8,6 | 0,035

ENDOCRINAS 0| 00 4 | 200 | 5 | 227 | 2 | 222 11 19,0 | 0,282

METABOLICAS
(DISLIPEDIMEMIAS) | 1 14,3 4 20,0 9 40,9 1 11,1 15 25,9 | 0,505

PSIQUIATRICAS | 1 | 143 | 6 | 300 | 10 | 454 | 1 | 121 | 18 | 310 | 0,741

NEUROLOGICAS | 5 | 286 | 6 | 300 | 11 | 50 | 4 | 444 | 23 | 39,7 | 0,200

OTRAS 1| 143 | 10 50 12 | 545 | 4 | 44,4 27 46,6 | 0,489

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

En cuanto a los grupos etarios vemos que en los mas jévenes las afectaciones
cutdneas y osteomusculares son las de mayor frecuencia, explicable porgue el resto
de las complicaciones aparecen con el avance de la enfermedad, siendo la edad
adulta donde aparecen el mayor numero de complicaciones; si en un principio no se
aprecian las endocrinas y las cardiacas ya el individuo mayor de 50 afios, comienza
a presentar estas manifestaciones, que unidas al envejecimiento de la persona
producen un deterioro fisico apreciable de hecho el 100% de los pacientes mayores

de 64 afos presenta alteraciones osteomusculares relacionadas con la enfermedad.
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El grupo etario de 50 a 64 afios es el que muestra mayor grado de afectacion
general. Hubo relacion estadisticamente significativa en las manifestaciones

osteomusculares, digestivas, cardiacas y fendmeno de Raynaud.

Analisis de anticuerpos diagndsticos

Cuando analizamos los anticuerpos para el diagnéstico vemos que estos examenes
no se les realizaron a todos, incluso algunas pruebas se practican a menos del 25%
de los pacientes. En el caso de los anticuerpos Anti La solo se realiz6 el estudio a 12
pacientes y dieron resultados negativos y el Anti Ul RNP solo a 6 pacientes, de estos
5 negativos y uno positivo. El resto de los anticuerpos a excepcion de los

antinucleares no pasan los 30 estudios (ver las tablas subsiguientes)

Tabla N° 9
Resultado del estudio de anticuerpos antinucleares (ANAS) en relacién a la edad.
Cuenca 2015
Grupos de edad (afios)
ANAs 0-24 25-49 50-64 +64 TOTAL
N % N % N % N % N %
NEGATIVO 3 |600| 3 |[231| 3 |188 | 2 |400 | 11 | 282
POSITIVO 2 | 400| 10 | 769 | 13 | 812 | 3 |600| 28 | 718
TOTAL 5 | 406 | 13 [ 344 | 16 [ 379 | 5 |155| 39 | 100
SIN DATOS 2 7 6 4 19

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Como todo criterio diagnostico de la enfermedad se puede ver que mas del 70% de
los pacientes a los que se les aplico el estudio muestran resultados positivos. Siendo
p=0,593.

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos

44



ovs VIR ‘mm:-z
S

L ! FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
et ESCUELA DE MEDICINA

R

Tabla N° 10

Resultado del estudio de anticuerpos anticentromero en relacion a la edad. Cuenca
2015

Grupos de edad (afios)

ANTICENTROMERO 0-24 25-49. 50-64 +64

TOTAL

N % N % N % N % N %

NEGATIVO 3 100 4 50,0 5 33,3 1 33,3 13 44,8

POSITIVO 0 0,0 4 50,0 10 | 66,7 2 66,7 16 55,2

TOTAL 3 10,3 8 27,6 | 15 | 51,7 3 10,3 | 29 100
SIN DATOS 4 12 7 6 29

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos
Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

En el caso del Anticentrdbmero se obtuvieron datos de solo la mitad de la muestra con
un aumento de pacientes positivos a medida que aumenta la edad, aunque el

namero de pacientes por grupo de edad no es representativo. (p= 0,995)

Tabla N° 11

Resultado del estudio de anticuerpos ANTI RNA en relacion a la edad. Cuenca 2015

Grupos de edad (afios)
ANTI RNA 0-24 25-49 50-64 +64 TOTAL
N % N % N % N % N %
NEGATIVO 1 50,0 7 77,8 6 75,0 3 100 17 | 77,3
POSITIVO 1 50,0 2 22,2 2 25,0 0 0,0 5 22,7
TOTAL 2 9,1 9 40,9 8 36,4 3 136 | 22 | 100
SIN DATOS 5 11 14 6 36

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos
Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado
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La Tabla 11 muestra que anticuerpos Anti RNA solo se le aplicé a 22 pacientes de
estos mas del 75% son negativos, al ser tan pequefia la muestra aplicar estadigrafos

seria contraproducente y aportaria resultados cuestionables. Siendo p= 0,996

Resultado del estudio de anticuerpos ANTI RO en relacion a la edad. Cuenca 2015

Tabla N° 12

Grupos de edad (afos)
TOTAL
ANTI Ro 0-24 25-49 50-64 +64
N % N % N % N % N %

NEGATIVO 3 100 2 75,0 5 100 2 100 12 | 76,9
POSITIVO 0 0,0 1 25,0 0 0,0 0 0,0 1 23,1

TOTAL 3 23,1 3 (231 5 |[38,5 2 15,4 | 13 | 100

SIN DATOS 4 17 17 7 45

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Solo se estudiaron 13 pacientes por lo que estadisticamente el valor no es fiable para

emitir un criterio de causalidad. (p= 0,765)
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Tabla N° 13
Resultado del estudio de anticuerpos Anti SCL-70 en relacion a la edad. Cuenca
2015

Grupos de edad (afos)
TOTAL
SCL-70 0-24 25-49 50-64 +64
N % N % N % N % N %
LIMITE 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 33,3 1 3,1
NEGATIVO 4 80,0 4 40,0 10 76,9 1 333 | 19 | 61,3
POSITIVO 1 20,0 6 60,0 3 23,1 1 33,3 | 11 | 355
TOTAL 5 (16,1 | 10 | 32,3 | 13 |419| 3 9,7 | 31 | 100
SIN DATOS 2 10 9 6 27

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Los resultados de la Tabla 13 muestran que el 35,5% de los pacientes dan positivo al
test, mas efectivo en los sujetos entre 25 y 49 afios, aunque no estadisticamente
diferenciable (p>0,05). Solo a 3 pacientes mayores de 64 afios y a 5 menores de 25
se les realizd el estudio por lo que estos resultados no son representativos. (p=
0,622).

Andlisis de las alteraciones en los examenes complementarios

Uroanalis

En los analisis de orina hay que constatar que como para el caso de los anticuerpos
a no todos los pacientes se le realizaron estos estudios y los Unicos parametros que
se observaron alterados fueron la proteinuria y la hematuria, los mismos que se

muestran en la préxima tabla.
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Estudio de la orina de los pacientes en relacion con el sexo. Cuenca 2015

FEMENINO MASCULINO Total
UROANALISIS
N % N % N %
NEGATIVA 26 92,9 1 100 27 93,1
PROTEINURIA POSITIVA 2 7,1 0 0,0 2 6,9
SIN DATOS 24 5 29
NEGATIVA 23 79,3 1 100 24 80,0
HEMATURIA POSITIVA 6 20,7 0 0,0 6 20,0
SIN DATOS 23 5 28

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracion: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

En el uroandlisis la proteinuria en relacibn al sexo no muestra resultados
estadisticamente significativos (p=0,86) ya que solo se le practicé este analisis a un
paciente masculino. En el caso de la hematuria en el grupo de sexo femenino
predominan los valores negativos para mas del 70% de las pacientes, sin embargo,

estos datos no son estadisticamente significativos (p=0,94)

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos

48



L = ,g

Sl

UNVERSIOAD DE CUENCAL
e

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA

Tabla N° 15

Estudio de la orina de los pacientes en relacion con la edad. Cuenca 2015

Grupos de edad (afios)
UROANALISIS 0-24 25-49 50-64 | +64 TOTAL
% N % N % % N %
NEGATIVA 100 | 10 | 100 | 11 100 | 27 | 92,3
PROTEINURIA | POSITIVA 0 0,0 0 0,0 2 154 | 0 0,0 2 7,7
SIN DATOS 4 10 6 29
NEGATIVA 100 | 10 | 90,9 61,5 100 | 24 | 80,0
HEMATURIA POSITIVA 0,0 1 9,1 38,5 0,0 6 20,0
SIN DATOS 4 9 6 28

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Los datos del uroanalisis en relacion a la edad muestran que los valores negativos

predominan en todos los grupos, a excepcion de los pacientes entre 50 y 64 afios

donde se muestran valores alterados para los dos parametros, esta es la edad donde

como vimos al principio (Tabla 8), la enfermedad es mas marcada y se manifiestan la

mayoria de las alteraciones, aunque estadisticamente no existan diferencias con un

valor de p=0,799 para proteinuria y de p=0,557 para hematuria.
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Tabla N° 16
Resultados de hemograma y quimica sanguinea de los pacientes en relacion con el sexo. Cuenca
2015
HEMOGRAMA Y QUIMICA FEMENINO | MASCULINO Total
SANGUINEA N % N % N % P
LEUCOCITOSIS 2 51 0 0,0 2 4,9
LEUCOCITOS LEUCOPENIA 9 23,1 0 0,0 9 21,9 0,059
NORMAL 28 71,8 2 100 30 73,2
SIN DATOS 13 4 17
BAJOS 5 15,2 1 50,0 6 17,1
ERITROCITOS ELEVADOS 1 3,0 0 0,0 1 2,9 0.38
NORMAL 27 81,8 1 50,0 28 80,0
SIN DATOS 19 4 23
BAJA 7 17,5 0 0,0 7 16,7
HEMOGL OBINA ELEVADA 1 2,5 0 0,0 1 2,4 0,054
NORMAL 32 80,0 2 100 34 80,9
SIN DATOS 12 4 16
BAJO 6 16,2 0 0,0 6 15,4
ELEVADO 1 2,7 0 0,0 1 2,6
HEMATOCRITO 0,067
NORMAL 30 81,1 2 100 32 82,0
SIN DATOS 15 4 19
ELEVADA 1 2,9 0 0,0 1 2,7
UREA NORMAL 34 97,1 2 100 36 97,3 0,136
SIN DATOS 17 4 21
ELEVADA 0 0,0 0 0,0 0 0,0
CREATININA NORMAL 36 100 2 100 38 100 0,130
SIN DATOS 16 4 20
ELEVADO 8 22,2 1 50,0 9 23,7
TGO-TGP NORMAL 28 77,8 1 50,0 29 76,3 | 0,275
SIN DATOS 16 4 20
ACELARADA 11 32,4 0 0,0 11 30,6
VSG NORMAL 23 67,6 2 100 25 69,4 0,07
SIN DATOS 18 4 22
ELEVADA 7 20,6 0 0,0 7 19,4
PCR NORMAL 27 79,4 2 100 29 80,6 0,097
SIN DATOS 18 4 22

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos
Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado
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En la tabla 16 observamos que no todos los estudios fueron realizados al total de
pacientes, los valores de creatinina de los 38 pacientes a los que se les practico el
estudio fueron normales. En cuanto al analisis por sexo, solo se realizaron estos
examenes a dos pacientes masculinos por lo que no se puede hacer comparaciones
en este sentido. Los valores normales son lo mas comun (mas del 70% de los
pacientes), también es destacable que la urea esta en niveles normales en el 97,1%
de los pacientes. No hubo significacion estadistica para ninguno de los parametros
(p>0,05).
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Tabla N° 17

Resultados de hemograma y quimica sanguinea en los pacientes en relacién con la edad.

Cuenca 2015
EXAMENES DE Grupos de edad (afios)
LABORATORIO TOTAL
0-24 25-49. 50-64 +64 P
N % N % N % N % N %
Leucocitosis| 0 | 00 | 0 | 00 | 2 | 125 0 0,00 2 4,8
LEUCOCITOS
Leucopenia 1 |250| 3 /1188 | 4 25,0 1 20,0 9 22,0
0,933
Normales 3 75,013 |81,2 | 10 62,5 4 80,0 30 73,2
Sin datos 3 4 6 4 17
Bajos 1 [333]|1 71 | 3 20,0 1 33,3 6 17,1
Elevados 0 0,0 1 71| 0 0,0 0 0,0 1 2,9
ERITROCITOS 0,683
Normales 2 |66,7|12|858 | 12| 80,0 2 66,7 28 [ 80,0
Sin datos 4 6 7 6 23
BAJA 1 2501 3 |176 | 2 12,5 1 20,0 7 16,7
ELEVADA | 0 0,0 11590 0,0 0 0,0 1 2,3
HEMOGLOBINA 0,397
NORMAL 3 [750(13|765| 14| 875 4 80,0 34 | 81,0
SIN DATOS 3 3 6 4 16
BAJO 1 250 | 2 |125 |2 13,3 1 25,0 6 15,4
ELEVADO | O 0,0 1 62 | O 0,0 0 0,0 1 3,5
HEMATOCRITO 0,326
NORMAL 3 [750(13|81,3| 13| 86,7 3 75,0 32 | 821
SIN DATOS 3 4 7 5 19
ELEVADA 0 0,0 0 0,0 1 6,7 0 0,0 1 2,7
UREA NORMAL 4 100 | 14 | 100 | 14 93,3 4 100 36 97,3 | 0,621
SIN DATOS 3 6 7 5 21
ELEVADO 3 750 | 1 7,1 5 31,3 0 0,0 9 23,7
TGO-TGP NORMAL 1 250 (131929 | 11 68,7 4 100 29 76,3 | 0,456
SIN DATOS 3 6 6 5 20
Acelerada 0 0,0 4 [(308] 5 35,7 2 50,0 11 30,6
VSG NORMAL 5 100 | 9 |1 69,2 9 64,3 2 50,0 25 1694 | 0,770
SIN DATOS 2 7 8 5 22
ELEVADA 1 33,3 1 6,7 4 28,6 1 25,0 7 19,4
PCR NORMAL 2 [66,7 (14933 |10 | 71,4 3 75,0 29 |806 | 0,855
SIN DATOS 4 5 8 5 22

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos
Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado
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Los valores de leucocitos son predominantemente normales, la leucopenia ronda el
20% de los casos sin distincion estadistica de edad, mientras que la leucocitosis es
rara. Lo mismo ocurre con los eritrocitos donde los valores normales es lo mas
comun aungue registros bajos se constatan en el 17% de los pacientes. La reduccion
de la cantidad de pacientes estudiados no posibilita un certero criterio estadistico
sobre el comportamiento de estos parametros, por lo que planteamos solo resultados

puramente descriptivos.

En estos pacientes es muy raro ver una hemoglobina alta, aunque hay que sefalar
que en este estudio mostraron valores normales el 81% de los casos y menos del
17% valores bajos de hemoglobina. Los grupos etarios de menores de 25 afios y
mayores de 64 afos tienen muestras muy reducidas de 7 y 9 pacientes

respectivamente, no validas para emitir un criterio estadistico confiable.

Los resultados del Hematocrito se asemejan a los de la hemoglobina, con un
predominio de valores normales, un solo caso de valor elevado (que coincide con el
mismo paciente de la hemoglobina elevada) y menos de un 20% de sujetos con
valores bajos.

La urea, a excepcion de un paciente, estuvo dentro de valores normales en todos los

pacientes, sin diferencias estadisticas significativas entre los grupos de edad.

Las transaminasas arrojaron valores disimiles, donde en los individuos mas jévenes,
aungue solo se estudiaron 4, tres presentan valores elevados, mientras que 5 de los
de 50 a 64 afos, que corresponden a algo mas del 30% muestran valores elevados

para este parametro.

Para el caso de la VSG vemos que los porcentajes aumentan con la edad, aunque
los valores de esta proteina son normales en la mayoria de pacientes, pues solo el

19,4% tiene valores altos, el aumento de la muestra podria favorecer la explicacion
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mejor del comportamiento de los valores de esta proteina muy relacionada con

procesos inflamatorios del cuerpo.

Tabla N° 18

ANAS vy subtipo clinico de esclerosis sistémica. Cuenca 2015

ANAS

SUBTIPO CLINICO POSITIVO | NEGATIVO | SIN DATOS | TOTAL

N % N % N % N %

ESCLEROSIS SISTEMICA

DIFUSA 2 7,1 0 0,0 1 5,3 3 5,2

ESCLEROSIS SISTEMICA

LIMITADA 3 10,7 0 0,0 0 0,0 3 5,2

ESCLEROSIS SISTEMICA

NO ESPECIFICADA 10 |357| 7 |636| 13 [684 | 30 | 517

SINDROME DE CREST 13 | 46,4 4 36,4 5 263 | 22 | 37,9

TOTAL 28 100 11 100 19 100 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

En la tabla podemos observar que los anticuerpos antinucleares son positivos en un
gran numero de casos, observandose en todos los tipos de esclerosis sistémica,

principalmente en el tipo limitada. (p=0,393)
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Tabla N° 19

ANTI-SCL 70 y subtipo clinico de esclerosis sistéemica. Cuenca 2015

ANTICUERPOS ANTI-SCL 70

TOTAL
SUBTIPO CLINICO SIN
POSITIVO | LIMITE |NEGATIVO DATOS
N |% | N| % | N % N % N %
ESCLEROSIS SISTEMICA
DIFUSA 1 91 0 0 1 53 1 3,7 3 52
ESCLEROSIS SISTEMICA
LIMITADA 2 |182| 1 |100| O 0,0 0 0,0 3 5,2
ESCLEROSIS SISTEMICA NO
ESPECIFICADA 8 |72,7] O 0 7 36,8 | 15 | 55,6 30 51,7
SINDROME DE CREST 0 0,0 0 0 11 | 579 | 11 | 40,7 22 37,9
TOTAL 11 (100 | 1 | 100 | 19 100 | 27 100 58 100

Fuente: Formulario de Recoleccién de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Los anticuerpos anti SCL-70 se observan en una baja proporcion siendo negativos

en el sindrome de Crest, y positivos en la mayoria de los casos de esclerosis no

especificada. (p=0,958)
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Tabla N° 20

Anticuerpos anticentromero y subtipo clinico de esclerosis sistémica. Cuenca 2015

ANTICUERPOS

ANTICENTROMERO TOTAL

SUBTIPO CLINICO
POSITIVO | NEGATIVO | SIN DATOS

N % N % N % N | %

ESCLEROSIS SISTEMICA DIFUSA 2 12,5 0 0 1 3,4 3 52

ESCLEROSIS SISTEMICA LIMITADA | 0O 0 3 23,1 0 0,0 3 52

ESCLEROSIS SISTEMICA NO

ESPECIFICADA 3 |188 | 7 | 539 | 20 | 690 | 30 |57

SINDROME DE CREST 11 | 68,8 3 23,1 8 276 | 22 | 37,9

TOTAL 16 (27,6 | 13 | 22,4 | 29 50 | 58 | 100

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos

Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Tal como lo dice la teoria, en la tabla se puede apreciar el sindrome de Crest se
Relaciona ampliamente con la presencia de anticuerpos anticentromero, mientras

gue los otros subtipos se observan con menor frecuencia. (p=0,980)
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Tabla N° 21

Farmacos prescritos para tratar la enfermedad. Cuenca 2015

FARMACOS PRESCRITOS TOTAL

N %
AINES/PARACETAMOL 45 80,4
CORTICOIDES 41 73,2
MICOFELONATO 47 83,9
CICLOFOSFAMIDA 42 75
METOTREXATE 23 41,1
COLCHICINA 11 19,6
ANTIPALUDICOS 15 26,8
OTROS INMUNOSUPRESORES 18 32,1
RITUXIMAB 23 41,1
CA ANTAGONISTAS 27 48,2
IBP 27 48,2
ASA 12 21,4
CLORTALIDONA 6 10,7
ANALOGOS DEL GABA 8 14,3
SRS | w7 | an

Fuente: Formulario de Recoleccion de datos
Elaboracién: Cinthya Carrasco, Valeria Delgado

Como no hay cura para la esclerosis sistémica, el tratamiento consiste en controlar
los sintomas y prevenir complicaciones, por eso el paracetamol (80,4%) es de los
mas utilizados para aliviar dolores. La inmunoterapia, sobre todo inmunosupresores
son usados en gran medida, como se demuestra al ver que mas del 80% de los
pacientes emplean el Micofelonato, debido a que se trata de una enfermedad
autoinmune, disminuir la accion del sistema inmunoldgico posibilita una atenuacion

de la misma, con las complicaciones que esto lleva apareadas.

También los antidepresivos y ansioliticos (30,4%) son utilizados puesto que la
afectacion psicologica en la persona enferma es alta y enfrentar la enfermedad a

veces es tortuoso.
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CAPITULO VI

6. DISCUSION

Los resultados de la Tabla 1 muestran que las mujeres son mas afectadas por la
enfermedad que los hombres, eso coincide con lo reportado en la bibliografia (54)
(55). Clements y Furst (56) reportan que en Estados Unidos en 2004, la proporcion

era4 a1, lo que corrobora Schwartz en 2014 (8).

En cuanto a la edad en que se manifiesta la enfermedad (Tabla 2), los rangos de
edad observados coinciden con lo planteado por los ya citados Clements y Furst
(56), que refieren 30 a 50 afios, hay que tener en cuenta que la enfermedad
generalmente se presenta en la adultez y si no se diagnostica a tiempo y no es
tratada de inmediato puede llevar a complicaciones fatales, la sobrevivencia a la
enfermedad depende mucho de su atencion, motivo por el que se ve con menor
frecuencia en ancianos, las complicaciones asociadas a la misma impiden una vida

longeva.

Los resultados de las Tablas 3 y 4 son logicos ya que los hospitales de donde
proceden los pacientes se encuentran en esta provincia y por ende el traslado,
ingreso y posterior estudio es mas factible en los habitantes de esta region.

La Tabla 5 muestra, como era de esperarse, que la esclerosis sistémica limitada es
la mas comun, Diana Gil (57) en su estudio de 2013, refleja que el subtipo de
enfermedad mas frecuente es el limitado, seguido por pre-esclerosis y el tipo difuso;
con un porcentaje de 60.9%, 25.5% y 13.6% respectivamente, otros autores
coinciden en lo mismo (21, 54, 55). El numero de pacientes donde la modalidad no

se especifica muy alto, hecho a tener en cuenta para futuras investigaciones

Las manifestaciones cutaneas, las osteoarticulares y el fenomeno de Raynaud estan

descritos como lo mas comun en esta enfermedad sistémica, Alberto Rocha (58) en
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su estudio para optar por el titulo de master en Ciencias Médicas de la Universidad
de Colima, México constatdé que las manifestaciones Cutdneas se ven en el 100% de
los casos, el Fendmeno de Raynaud entre un 70 al 91% y las osteomusculares entre
el 51 y 90% de los pacientes estudiados. Nuestro estudio corrobora estos resultados.
(Ver Tabla 6)

Cuando analizamos los grupos etarios (Tabla 7) vemos que las tres principales
manifestaciones se mantienen, incluso se agudizan, de hecho el 100% de los
pacientes mayores de 64 afos presenta alteraciones osteomusculares relacionadas
con la enfermedad. Otras como las digestivas aparecen con el avance de la
enfermedad, siendo la edad adulta donde aparecen el mayor numero de
complicaciones, que unidas al envejecimiento de la persona producen un deterioro
fisico apreciable. El grupo etario de 50 a 64 afios es el que muestra mayor grado de
afectacion general. Estos elementos se reflejan en la bibliografia consultada (32, 38).

En cuanto a los anticuerpos (Tablas 9 a la 13) no se realizaron los test a la mayoria
de los pacientes, solo los antinucleares (ANAS) y el Anti SCL-70 se le practicaron a
mas de 30 pacientes, en referencia a esto Londofio et al.(1998) (59) y posteriormente
Arbelaez et al. (2008) (60). Plantean que los patrones de inmunofluorescencia de los
anticuerpos antinucleares presentes en los pacientes con Esclerosis Sistémica, al
igual que lo reportado en otras series, dependen del tipo de ES, es asi que en la
variedad limitada el patrén centromérico es el predominante y en difusa es el

moteado.

Por otra parte Diana Gil (2013) (57) refiere que en cuanto al patrén de anticuerpos,
los pacientes con pre-esclerosis tienen predominantemente patrén anti-centromero
(75%), aunque dos pacientes presentaron anti-scl70 positivo. En la variedad limitada
es también el anti-centrémero el mas frecuente y en el subtipo difuso se encontrd en
el 46% de los casos anti-scl70 positivo. Los anticuerpos anti-topoisomerasa los

evalu6 en 60 pacientes siendo positivo en 8.
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Arnett et al. (1996) (55) y Steen (2005) (54) aducen que se han encontrado
diferencias relacionados con el género en la especificidad de anticuerpos. Los
anticuerpos anti-centromero son particularmente predominantes en mujeres con
esclerosis sistémica (92-95%) y los anti-U3RNP son encontrados en una mayor

proporcion en los hombres.

El tratamiento de la Esclerosis Sistémica se basa en controlar los sintomas y prevenir
complicaciones, como esta es una enfermedad autoinmune, disminuir la accion del
sistema inmunoldgico posibilita una atenuacion de la misma, de ahi que se empleen
este tipo de medicamentos (inmunosupresores). Segun Nihtyanova y Denton (2008)
(61) la ciclofosfamida es la mas utilizada para tratar las complicaciones severas,
refieren hasta un 35% de mejoria en el paciente. Igualmente Pope et al. (2001) (62)
en un estudio con 71 pacientes de esclerodermia difusa de menos de 3 afios de
evolucién, empleando dosis semanales de metotrexate con placebos, durante un
afio, concluyen que los cambios cutaneos eran discretos. Nihtyanova et al. (2007)
(63) plantean que la Ciclosporina A es nefrotéxica y desarrolla crisis hipertensivas
renales en los pacientes con esclerodermia. Los antidepresivos y ansioliticos (30,4%)
son utilizados puesto que la afectacién psicologica en la persona enferma es alta y
enfrentar esta patologia a veces es tortuoso, por lo que en muchas ocasiones se

indican estos medicamentos.

Al analizar los estudios en sangre observamos que la mayoria de los pacientes se
sitian dentro de los parametros de normalidad. La poca cantidad de pacientes
estudiados no posibilita un criterio estadistico certero sobre el comportamiento de
estos parametros, por lo que planteamos solo resultados puramente descriptivos,
para este caso seria conveniente haber tenido resultados parciales y longitudinales
gue nos mostraran como se comportan los valores sanguineos en los diferentes
pacientes, ademas que algunos medicamentos pueden interferir en la produccion de

células sanguineas y otros procesos metabdlicos importantes.
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CAPITULO VII

7. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

7.1 CONCLUSIONES

1. La esclerosis sistémica es una enfermedad autoinmune que es mas comun en
las mujeres que en los hombres segun nuestro estudio y lo revisado en la
literatura sobre la temética. La mayoria de los pacientes de los dos hospitales
estudiados se encuentran entre los 25 y los 64 afios de edad y proceden y
residen generalmente en la provincia de Azuay. La esclerosis sistémica

limitada predomina por sobre la difusa.

2. Las manifestaciones clinicas mas comunes como era de esperarse son las
cutdneas, seguida de las osteomusculares, el Sindrome de Raynaud y las
digestivas, que estadn presente en mas del 70% de los pacientes. El grupo
etario de 50 a 64 afios es el que muestra mayor grado de afectacién general,
por otra parte en los mas jovenes las afectaciones cutaneas vy
osteomusculares son las de mayor frecuencia, cuando el sujeto pasa los 50

afos se aprecian las endocrinas y las cardiacas.

3. Los anticuerpos antinucleares resultaron los de mejor valor diagnostico al ser
positivos en mas del 70% de los pacientes, mas del 50% también tuvo el Anti
centromero, el resto no aportaron valores positivos de consideracion. Hay que

sefalar que este método no fue aplicado a todos los pacientes.

4. Los tratamientos mas comunes se basan en controlar los sintomas y prevenir
complicaciones, por eso el paracetamol (80,4% de los pacientes) es de los
mas utilizados para aliviar dolores, la inmunoterapia, sobre todo
inmunosupresores (mas del 80% de los pacientes), ya que como esta es una
enfermedad autoinmune disminuir la accién del sistema inmunolégico

posibilita una atenuacién de la misma. También los antidepresivos vy
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ansioliticos (30,4% de los pacientes) por los trastornos psicolégicos que trae
aparejada la enfermedad.

5. Los analisis de orina muestran que los valores negativos predominan a
excepcion de los pacientes entre 50 y 64 afios donde se muestran valores
alterados para parametros (hematuria y proteinuria), aunque estadisticamente

no existen diferencias.

6. Los analisis de sangre muestran que los valores normales es o mas comun
aunqgue registros anormales de leucocitos y trocitos se constatan en menos
del 30% de los pacientes. La hemoglobina, el hematocrito la PCR y la urea se
comportan de manera muy similar, siendo la normalidad lo comun, y los
valores bajos no sobrepasan el 25% de los casos. Hay que sefialar que la
poca cantidad de pacientes estudiados no posibilita un criterio estadistico

certero sobre el comportamiento de estos parametros.

7. La transaminasa tiene valores fluctuantes en los grupos etarios, mientras que
la eritrosedimentacion es mas acelerada con el avance de la edad,
estadisticamente los valores no son significativos. Un aumento del tamafio
muestral podria favorecer la explicacion mejor del comportamiento de estos

parametros.
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7.2 RECOMENDACIONES

1. Realizar un estudio mas amplio que incluya una muestra mayor y

representativa de ambos sexos, para realizar un estudio comparativo.

2. Que se realice un estudio longitudinal donde se midan los parametros
estudiados en este trabajo al detectar la enfermedad en el paciente y en
dos momentos posteriores para ver coOmo se comportan las variables

estudiadas con la evolucion y tratamiento de la enfermedad.

3. Ampliar este estudio a otras entidades médicas de la region y pais, para

complementar y corroborar los resultados acé expuestos.
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FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

"CARACTERISTICAS DE LA ESCLEROSIS SISTEMICA, EN PACIENTES DEL HVCM Y DEL HICA DURANTE EL
PERIODO Enero 2008-Junio 2015”

Responsables: Cinthya Carrasco y Valeria Delgado

Fecha de recoleccion de datos: N° Formulario:

A. DATOS GENERALES

Nombre: Edad: N° Historia Clinica:

Sexo: 1. M 2.F Teléfono:

Estado Civil: 1. Soltero 2. Casado 3. Unidén Libre 4. Viudo 5. Divorciado
Instruccion: 1. Sin instruccién 2. Primaria 3. Secundaria 4. Superior
Procedencia: 1. Urbano 2. Rural Domicilio:

Etnia: 1. Blanco 2. Negro 3. Mestizo 4. Indigena

B. ANTECEDENTES PERSONALES

DM 1. No 2.Si Tipo
HTA 1. No 2. Si

Cancer 1. No 2.Si éCual?
Otras enfermedades: 1. No 2.Si éCual?

C. ANTECEDENTES HEREDO-FAMILIARES

Enfermedades Reumaticas: 1. No 2.Si éCudles?
éQuién?

E. DATOS SOBRE EL PADECIMIENTO

Subtipo clinico:
Hallazgos clinicos:
Manifestaciones Cutaneas: . Esclerodactilia
. Fenédmeno de Raynaud
. Telangiectasias
. Endurecimiento/engrosamiento de la piel
. Otros
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Manifestaciones Osteomusculares: 1. Artralgias
2. Artritis
3. Miopatia
4. Otros
Manifestaciones Digestivas: 1. Disfagia
2. Reflujo gastroesofagico
3. Vémito
4. Diarrea
5. Constirpacion
6. Baja de peso
7. Otros
Manifestaciones Cardiopulmonares: 1. Disnea de esfuerzo
2. Tos
3. Dolor toracico
4. Arritmia
5. Derrame pleural
6. Otros
Otras Complicaciones:
Biometria Hematica
Gldébulos Blancos: Glébulos Rojos:
Hb: Hto: VSG:
Quimica Sanguinea
Glucosa: Urea: Creatinina:
TGO: TGP: PCR:

Datos de Laboratorio:

Anticuerpos
Anti U1l RNP IIl
RNA-polimerasa
ANASs

Anti-DNA

Fibrilarina
Anticentrémero (ACA)
Anti-Ro

Scl-70

Anti-La

EMO
Proteinuria

Hematuria

Cristaluria

Resultados de Imagen:

1. Ecografia

. TAC

. EKG y Ecocardiograma

2
3
4. Rx Térax
5

. Espirometria

Tratamiento:

Farmaco

Dosis

Duracién

Antiinflamatorios

Inmunosupresores

Ciclofosfamida
Micofenolato

Tratamiento Biolégico

Rituximab

Nifedipino

Otros

F. OBSERVACIONES

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
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ANEXO 2

Cuenca, 20 de marzo 2015

Doctor
Xavier Peralta
Coordinador de docencia e investigacion del Hospital Vicente Corral Moscoso.

Su despacho.
De nuestra consideracion:

Nosotras Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada y Valeria Estefania Delgado Pinos,
estudiantes de la Escuela de Medicina, de la Universidad de Cuenca, con un cordial saludo
nos dirigimos a Usted para solicitarle de la manera mas comedida, nos permita el acceso a
las historias clinicas de los pacientes diagnosticados con esclerosis sistémica (M34 del
CIE10), del Hospital Vicente Corral Moscoso para la aplicacion de un formulario con la
finalidad de obtener datos e informacion para la realizacibn de nuestro trabajo de
investigacion denominado “ CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS E
INMUNOLOGICAS DE LA ESCLEROSIS SISTEMICA, EN PACIENTES DE LOS
HOSPITALES VICENTE CORRAL MOSCOSO Y JOSE CARRASCO ARTEAGA, DURANTE
EL PERIODO ENERO 2008 — JUNIO 2015” dirigido por el Dr. Sergio Guevara.

Por la favorable atencion que se digne dar a la presente, anticipamos nuestros
agradecimientos.

Atentamente,
Cinthya Carrasco E. Valeria Delgado P.
0706054459 0105172290

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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ANEXO 3

Cuenca, 20 de marzo 2015

Doctor
Marco Rivera Ullauri
Jefe del Departamento de Investigacion del Hospital José Carrasco Arteaga

Su despacho.
De nuestra consideracion:

Nosotras Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada y Valeria Estefania Delgado Pinos,
estudiantes de la Escuela de Medicina, de la Universidad de Cuenca, con un cordial saludo
nos dirigimos a Usted para solicitarle de la manera mas comedida, nos permita el acceso a
las historias clinicas digitales de los pacientes diagnosticados con esclerosis sistémica (M34
del CIE10), del Hospital José Carrasco Arteaga para la aplicacion de un formulario con la
finalidad de obtener datos e informacion para la realizacibn de nuestro trabajo de
investigacion denominado “ CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS E
INMUNOLOGICAS DE LA ESCLEROSIS SISTEMICA, EN PACIENTES DE LOS
HOSPITALES VICENTE CORRAL MOSCOSO Y JOSE CARRASCO ARTEAGA, DURANTE
EL PERIODO ENERO 2008 — JUNIO 2015” dirigido por el Dr. Sergio Guevara.

Por la favorable atencion que se digne dar a la presente, anticipamos nuestros
agradecimientos.

Atentamente,
Cinthya Carrasco E. Valeria Delgado P.
0706054459 0105172290

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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ANEXO 4
OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE CONCEPTO DIMENSION INDICADOR ESCALA
Numero de
historias clinicas
de pacientes

Frecuencia de dlagnost]cados de . i N° de casos registrados en el

. esclerosis Epidemioldgica .

esclerodermia L departamento de estadistica.
sistémica en el
HVCM y JCA enel
periodo Enero
2008- Junio 2015.

Edad Anos cumplidos Tiempo Anos cumplidos registrados en <95
desde el nacimiento la historia clinica. 25.49
hasta la fecha

. 50-64
recoleccion de datos
. s >64
en la historia clinica.

Sexo Caracteristicas Fenotipo Sexo del paciente registradoen | 1. Femenino
sexuales la historia clinica. 2. Masculino
determinado por la
expresion genética.

Historia clinica: Diagnéstico 1. Limitada
Subtipo clinico ; ' 9 2. Difusa
establecido. -
3. No especificada
1.Edema
. e 2.Endurecimiento/
Historia clinica: !

. . 1. Sintomas del paciente y engrosamiento,
Manifestaciones héllaz os clinicos en piel 3. Sequedad de piel.
Cutaneas 9 piety 4 Esclerodactilia

anexos. : .
5.Telangiectasias
6.Fenémeno de
Raynaud
Historia clinica:
Rasgos de la 1. Sintomas y signos 1. Artralgias

Caracteristicas enfermedad que Manifestaciones provocad_os por afectacién 2. Artritis ]

- involucra los Osteomusculares Osea, articular y muscular. 3. Miopatia

clinicas . . .
signos y sintomas 2. FR, VSG, anti-PM-Scl
y criterios de Disfagia
clasificacion. Historia clinica: Reflujo

Sintomas, signos y hallazgos | gastroesoféagico
en los exdmenes Estenosis

. : complementarios, Ulceras
Manifestaciones = :

provocados por dafio en el Diarrea

Digestivas

eso6fago, estbmago, higado,
intestino delgado y/o
intestino grueso.

Constipacién
Pérdida de peso
Alteraciones de
enzimas hepaticas.

Manifestaciones
pulmonares

Historia clinica:
1. Sintomas y signos
provocados por afectacion

1.1 Disnea de
esfuerzo
1.2 Tos

Cinthya Elizabeth Carrasco Encalada
Valeria Estefania Delgado Pinos
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de las vias respiratorias,
parénquima y vasos
pulmonares.

2. Complicaciones
pulmonares diagnosticadas

1.3 Dolor toracico
1.4 Cianosis

2.1 Hipertensién
pulmonar.

2.2 Fibrosis
pulmonar

Manifestaciones
Cardiacas

Historia clinica:

Hallazgos de los exadmenes
complementarios (RX térax
Electrocardiograma,
ecocardiograma).

1. Arritmia y otros
trastornos de la
conduccion.

2. Miocarditis

3. Pericarditis

4. Hipertrofia
cardiaca

5. Insuficiencia
cardiaca

6. Cardiomegalia
7. Insuficiencia
valvular.

Manifestaciones
Renales

1. Signos: HTA, edema.

2. Clearance de creatinina,
Urea, proteinuria, hematuria
Anti RNA-polimerasa

1.Compromiso renal
2.Crisis renal
esclerodérmica

Alteraciones del
hemograma

Valores
encontrados en los
componentes
celulares y
reactantes de fase
aguda.

Normal:
NuUmero de leucocitos por cc 5000'1900.0
Glébulos Blancos Leucocitosis >10000
de sangre. -
Leucopenia:
<5000
NuUmero de eritrocitos por cc
de §angr'e. Normal
. . Mujeres: i
Globulos rojos . Anemia
4.6-5.2 millones/cc . .
. Poliglobulia
Hombres:
5.1- 5.9 millones/cc
. Mujeres: 40-47% Normal
Hematocrito . Anemia
Hombres: 46- 54 % i .
Poliglobulia
: Normal
. Mujeres: 12.5-14.7 g/dI. i
Hemoglobina Hombres: 14-17 g/dl. A”‘?m'a .
Poliglobulia

VSG

Mililitros de sangre que
precipitan en una hora.

Hombres: hasta 15
mm/h.

Mujeres: hasta 20
mm/h

PCR

0.0-6.0 mg/di

Normal: 0.0-6.0
mg/dl

Elevado >6.0 mg/dl

Plaguetas

Namero de plaquetas por cc
de sangre

Normal
140000-450000
Trombocitosis
>450000
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Trombocitopenia

<140000
Medicion de los 1.Valoracion de la 1.1TGO
Quimica componentes funcién renal Datos registrados en la 1.2TGP
sanguinea guimicos disueltos | 2. Valoracién de la | historia clinica. 2.1Urea
en la sangre funcioén hepatica. 2.2creatinina
Evaluacion fisica, —_
Elemental b Proteinuria . .
) . guimica y . Datos registrados en la 1.Si
microscopico . 2. Hematuria AOTRAA
. microscopica de la . : historia clinica 2.No
de orina : Cristaluria
orina
ANAs
Anticentrémero
Anti-Scl 70
o Anticuerpos (tppp|spmerasa) Presencia de 1. Si
Caracteristicas | dirigidos contra Fibrilarina ; .
) L. Z . autoanticuerpos en niveles 2. No
inmonoldgicas | antigenos Anti RNA -
p . considerados anormales.
autélogos. polimerasa |, II, 1l
Anti U1 RNP
Anti Ro
Anti La
P_ruebg S Radiografia
. diagnésticas que . o
Examenes 2. 1 Tomografia Hallazgos positivos
.| solicita el médico " ; -
complementari Ecografia registrados en la historia

0s.

para confirmar o
descartar un
diagnéstico clinico

Electrocardiograma
Espirometria

clinica

Farmacos
prescritos para
el control de la
enfermedad

Medicamentos
utilizados para el
tratamiento
sintomético y
limitacion o retraso
de las
complicaciones de
la enfermedad.

Antiinflamatorios
Inmunosupresores
Biol6gicos
Nifedipino

Otros

Farmacos prescritos en la
historia clinica
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