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Introduccion.

La esclerosis sistémicas (ES), también
denominada esclerodermia, se caracteri-
za por el depésito progresivo de compo-
nentes del tejido conjuntivo, principalmen-
te el colageno. Este depdsito se realiza
fundamentalmente en la piel, érgano inva-
riablemente afecto en este proceso, con el
resultado de un engrosamiento e indura-
cion cutaneos. Se trata, no obstante, de
una enfermedad sistémica que puede
afectar a diferentes érganos internos, como
el tubo digestivo, el pulmoén, el corazén y
los rinones (1-6).

Se estima una prevalencia de 5-10
casos por 100.000 habitantes, y una inci-
dencia de 5-15 nuevos casos por millon
de habitantes/afo. Sin embargo, la inci-
dencia y prevalencia reales de esta enti-
dad no se conocen con exactitud, ya que
se obtienen de registros hospitalarios y de
hallazgos en estudios postmortem (1,5,7-
10).

Al igual que ocurre en la mayoria de
las enfermedades del tejido conectivo, la

(*) Premio de la Real Academia de Medicina y
Cirugia de Palma de Mallorca, 1995.
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ES afecta con mayor frecuencia al sexo
femenino, con ratios mujeres/varones entre
3:1y 9:1, segun las series (9,10).

Clasicamente se han diferenciado dos
subgrupos de ES, la denominada ES cuta-
nea limitada (ESL) y la ES cuténea difusa
(ESD). Esta clasificacion tiene un interés
clinico, pronostico y terapéutico. Los pa-
cientes con ESL desarrollan una afeccion
cutdnea limitada a la facies y zona distal
de las extremidades, con una escasa y
tardia implicacién de érganos internos, y
por ello, un pronéstico mas favorable. Sin
embargo, el subgrupo de ESD desarrolla
una esclerosis cutanea diseminada que
puede abarcar a toda la piel, y se asocia
a una mayor frecuencia y mas temprana
de afeccién de dérganos internos, con un
prondstico menos favorable (11-14).

Junto a las caracteristicas clinicas
descritas, en un 30%-40% de los casos
aproximadamente, se presenta un marca-
dor inmunolégico diferencial, de los deno-
minados anticuerpos (Ac) anti-centrémero
(CTR) y anti-topoisomerasa |, o anti-Scl-
70 (SCL-70). Los Ac CTR se asocian con
el grupo de ES limitada, y los Ac SCL-70
con el grupo de ES difusa (15-17).

También se ha relacionado la lesién de
diferentes o6rganos con la presencia de
determinados parametros inmunolégicos
(18).

De los diferentes érganos internos que
pueden afectarse en la ES, el aparato
digestivo es el que se encuentra implicado
con mayor frecuencia, con alteraciones
que se pueden observar en toda su exten-
sion. No obstante, la localizacion esofagi-
ca es la mas predominante, y en ocasio-
nes la Unica presente (19,23,24). Los
hallazgos caracteristicos hacen referencia
a una alteracion progresiva del peristaltis-
mo en los dos tercios inferiores, y a una
pérdida del tono del esfinter esofagico
inferior (EEI), con aparicién de reflujo
gastroesofagico (24-31).

La afeccién digestiva alta, y especial-
mente la lesion del eséfago, parece tener



unas caracteristicas diferenciales respec-
to al resto de 6rganos afectos. Asi, si bien
la prevalencia de patologia esofagica en
la ES varia segun las series, ésta puede
estar presente en el momento del diag-
néstico de la enfermedad, y afectar a mas
del 70% de estos pacientes durante la
evolucién posterior. Los estudios publica-
dos en la literatura coinciden en que la
afeccion digestiva alta puede desarrollar-
se con independencia del grupo de ES,
localizada o difusa, y de los marcadores
inmunolégicos, Ac CTR y Ac SCL-70
(13,19,27,31,32).

Por otro lado, existen opiniones discor-
dantes respecto a la existencia de una
correlacién clinica de los diferentes sinto-
mas, como la disfagia o la pirosis, con la
presencia de lesiones endoscépicas o
motoras a nivel del eséfago (20,33).
Tampoco hay un criterio consensuado en
relaciéon a cuando realizar el estudio
manométrico de estos pacientes, de for-
ma rutinaria, o Unicamente ante la presen-
cia de sintomas (19,33).

El enfoque terapéutico, se basa en la
administracién de farmacos antiacidos y
procinéticos. Los mas usados han sido los
inhibidores de los receptores H2 gastricos
(34,35) y la metoclopramida. Recientemen-
te se han obtenido mejores resultados con
la introduccién de los farmacos inhibido-
res de la bomba de protones (36-38) y el
procinético cisapride (39-41). No obstan-
te, el control terapéutico es dificil en de-
terminados pacientes, con resultados en
ocasiones poco satisfactorios, y con per-
sistencia de las manifestaciones clinicas a
pesar del tratamiento instaurado (42).

Objetivos

En base a las consideraciones expues-
tas, se ha realizado el presente estudio,
con los siguientes objetivos:

1. Conocer la prevalencia y el patrén
de lesién digestiva alta en una serie de
pacientes con ES, en la Comunidad Ba-
lear.
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2. Estudiar la correlacién de la lesién
digestiva alta con la presencia de sinto-
mas, los subgrupos clinicos y los marca-
dores inmunolégicos de esta enfermedad.

3. Determinar la terapéutica mas efec-
tiva en estos pacientes.

Pacientes y método.
Disefno

Se ha realizado un estudio clinico pros-
pectivo durante 3 afnos, en el periodo

comprendido desde enero de 1992 hasta
diciembre de 1994.

Pacientes

Durante el tiempo del estudio, se ha
reunido una serie de 30 pacientes (29
mujeres y 1 varén), todos ellos diagnosti-
cados de Esclerosis Sistémica en base a
los criterios de la American Rheumatism
Asociation (ARA) de 1980 (43).

Todos los pacientes que han participa-
do en el estudio son residentes en la
Comunidad Balear y siguen controles
periédicos en Centros Hospitalarios de
Palma de Mallorca, Menorca e lbiza.

Dada la prevalencia estimada de esta
enfermedad en 5-10 casos por 100.000
habitantes, se calcula para nuestra serie
una poblacién de origen aproximada
comprendida entre 300.000 y 600.000
habitantes.

Centro de trabajo

Este estudio ha sido realizado por un
Equipo Médico, y la Unidad de Trabajo es
de referencia para la practica de dicho
estudio, dentro del Sistema Publico de
Salud en las Islas Baleares. Por ello,
consideramos la serie estudiada como
representativa de esta patologia en nues-
tra Comunidad.

De toda la serie, 26 pacientes residian
y seguian control médico en Mallorca, 1
residia en Menorca y 3 en Ibiza.



Historia Clinica

A todos los pacientes se les ha realiza-
do una historia clinica y una anamnesis
dirigida para las manifestaciones clinicas
y sintomas digestivos mas frecuentes.

Se define a) Pirosis: sensacion de
quemazén o ardor en el epigastrio; b)
Reflujo: clinica de pirosis a nivel retroster-
nal, que se presenta y/o empeora con el
decubito; c) Disfagia: sensacién de dolor
o dificultad a nivel retrosternal con el paso
del bolo alimenticio tras la deglucién: d)
Plenitud epigastrica: sensacién rapida de
depleccion gastrica y saciedad durante la
ingesta.

Exploracién digestiva

Se ha realizado un estudio protocoliza-
do a todos los pacientes, tal como se
describe a continuacién:

Manometria Esofagica: Se ha realiza-
do una manometria esofagica a todos los
pacientes de la serie. Para ello se ha uti-
lizado el siguiente equipo: Catéter de Mo-
tilidad estandar para eséfago MUI de 4
canales, Bomba de Perfusién MUI Scien-
tific Modelo PIP 4-4 y registro mediante
Poligrafo Narco Bio-Systems MMS 200. Se
consideré la manometria como patolégica
ante una presién del esfinter esoféagico
inferior (EEI) menor de 8 mm Hg (presion
inspiratoria méaxima), y/o alteracién del
peristaltismo esoféagico, con normalidad de
la funcién y motilidad del esfinter esofagi-
co superior (EES). La alteracién del peris-
taltismo esofagico se define como la sus-
titucion del peristaltismo primario en los 2/
3 inferiores, por ondas terciarias. Esta
alteracién se clasificé en tres estadios:
fase leve con presencia de< 50% de ondas
terciarias, fase moderada con 50-80% de
ondas terciarias.

Endoscopia digestiva: Se realiz6é una
endoscopia digestiva alta a aquellos pa-

cientes con un estudio manométrico pre-"

vio patolégico. Se utilizé para ello un fi-
broscopio Olympus GIF100. Se valoré la
presencia o ausencia de esofagitis, y de
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complicaciones como estenosis o sangra-
do. La presencia de esofagitis se dividié
en estadios segln la clasificacion de
Savary-Miller: 1) Eritema de la mucosa
esofagica, Il) presencia de ulceraciones
lineales no confluyentes, Ill) presencia de
ulceraciones circunferenciales y confluyen-
tes, y IV) ulceraciones profundas, ulcera
de Barrett o estenosis.

Laboratorio

A todos los pacientes se les practico
una analitica basica que incluia hemogra-
ma, coagulacién, funcién hepatica y fun-
cién renal, y se determinaron los siguien-
tes parametros inmunoldgicos:

Anticuerpos Antinucleares: se determi-
naron mediante técnica de inmunofluores-
cencia indirecta sobre tejido de rata.

Factor Reumatoide: se determiné el
isotipo IgM mediante nefelometria.

Complemento: los diferentes compo-
nentes fueron determinados mediante in-
munodifusién radial para el C3 y C4, y
mediante técnica hemolitica de Lachmann
para el CH50.

Antigeno Nuclear Extraible: los anti-
cuerpos frente a antigenos solubles nu-
cleares y antigenos citoplasmaticos Ro
(SSA), La(SSB), nRNP, Sm, y topoisome-
rasa | (ScL-70) se determinaron mediante
técnica de ELISA. Los casos dudosos se
confirmaron mediante inmunoblotting.

Crioglobulinas: La presencia de crioglo-
bulinas se determindé mediante espectofo-
tometria.

Anticuerpos Anticentromero: se deter-
minaron mediante técnica de inmunofluo-
rescencia indirecta sobre células HEP-2.

Tratamiento

Se determinaros dos pautas de trata-
miento:

A) Un farmaco anti-receptores-H2,
ranitidina 150-300 mg, 20 minutos antes
de cada ingesta. Esta pauta se indic6 en
los casos sintomaticos sin esofagitis, o en
esofagitis grado I-11.



B) Un inhibidor de la bomba de proto-
nes, omeprazol 20-40 mg cada 24 horas,
junto a un farmaco procinético, cisapride
10 mg, 20 minutos antes de cada ingesta.
Esta pauta se indicé en las esofagitis de
grado Ill-1V o fallo de la pauta A.

Algunos pacientes seguian ademas un
tratamiento de base para su ES, en 4 casos
con D-penicilamina, 26 con antagonistas
del calcio durante el invierno por la pre-
sencia de fenémeno de Raynaud, y 6 casos
tomaban de forma intermitente antiinfla-
matorios no esteroideos. En un paciente
se administré durante el estudio tratamien-
to asociado con prednisona ante el desa-
rrollo de miositis.

Recogida de datos

Todos los datos obtenidos de la anam-
nesis, del laboratorio y de las exploracio-
nes complementarias, fueron codificados
y registrados por el equipo médico, en una
Base de Datos disefiada para este fin.

Analisis estadistico

El anélisis estadistico se realizd6 me-
diante determinacion de la Media, Desvia-
cion tipica, comparaciéon de frecuencias,
Test exacto de Fisher y Test de la U de
Mann-Whitney.

Soporte informatico

Para el registro y posterior procesa-
miento de los datos se ha utilizado un
ordenador Inves BS486 del servicio de
Medicina Interna, y los programas Word

Perfect 5.1, DBASE Il Plus, Harvard
Graphics Windows 2.0, y MICROSTAT
para el tratamiento estadistico.

Resultados

La serie estaba constituida por 30
pacientes, 29 (97%) mujeres y 1 (3%)
varén. La media de edad al inicio de la
enfermedad fue de 41'64+-16’7 afos con
limites entre 10 y 66 afos, y la media de
edad de la serie en el momento del estu-
dio de 52'26+- 14’1 anos y unos limites
entre 29 y 76 anos. El tiempo medio de
evolucién de la enfermedad desde el ini-
cio de los sintomas era de 11'08+- 9'9
anos, con unos limites comprendidos en-
tre 2 y 40 afos.

En 11 (36'6%) casos el patron de afec-
cion cutanea permitié realizar el diagnoés-
tico de ES cutanea difusa, mientras que
en los 19 (63'4%) restantes se catalogd
de ES cutanea limitada.

Al comparar ambos subgrupos, los
pacientes con ESL tenian una media de
edad al inicio de la enfermedad de 37'62+-
13’34 anos, con limites entre 10 y 50 anos,
inferior a la del subgrupo con ESD, con
48'77+-20'51 anos y limites entre 18 y 71
anos. El tiempo medio de evolucién de la
enfermedad fue superior con ESL, con
12’81+-11'86 anos limites entre 2 y 50
anos, respecto al subgrupo de ESD, con
8+-3'97 anos, limites entre 4 y 18 anos.
Ninguna de estas diferencias obtuvo signi-
ficacion estadistica (tabla I).

ES limitada (n=19) | ES difusa (n=11) p

Edad inicio anos 37,62+13,34 48,77+20,50 ns
T. Evolucion anos 12,81+11,86 8+3,97 ns
Sintomas digestivos 63,2 % 100 % 0,01
Manometria patolégica 68,4 % 90,9% ns

Peristalt. fase avanzada 53,8 % 90 % 0,02

Ipotonia EEI 69,3 % 100 % 0,01
Endoscépia patolégica 18,7 % 27,2 % ns
Ac anti-Centrémetro 80 % 20 % <0,01
Ac anti-Scl-70 14,3 % 85,7 % <0,001

Tabla I. Principales diferencias clinicas y de laboratorio observadas entre los subgrupos
de Esclerosis Sistémica, limitada y difusa. (ns: no significativo)



Al determinar los marcadores inmuno-
l6gicos especificos de esta enfermedad,
los Ac CTR se presentaron en 5 casos, de
los cuales 4 (80%) correspondian a pa-
cientes con ESL 8<0.01), lo que represen-
té una prevalencia de AcACTR en este
subgrupo del 36'3%. Los Ac SCL-70 fue-
ron positivos en 7 casos, de los que 6
(85'7%) correspondian al subgrupo de
ESD(p<0.001), lo que representé una
prevalencia de AcSCL-70 en estos pacien-
tes del 31'5% (tabla II).

Anticuerpos %
Antinucleares 86,6
Anticentrometro 36,6 *
Anti-SCL-70 3135
Anti-Ro/La 6,6
Anti-RNP 6,6
Factor reumatoide 3,3
Crioglobulinas 3,3
Anti-Sm -
Anti-DNAnN -

* Asociacion con ES limitada (p<0,01)
**Asociacién con ES difusa (p<0,001)

Tabla Il Prevalencia de los diferentes
pardametros Inmunoldgicos observados en
la série general.

Para el resto de los pardametros inmu-
nolégicos, la frecuencia de aparicién fue
del 86'6% para los Ac antinucleares, 6'6%
para los RNP, anti-Ro y anti-LA, y del 3'3%
para el factor reumatoide y las crioglobu-
linas.

a)Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas mas fre-
cuentes fueron la presencia de induracion
cutédnea en todos los casos (100%) vy el
fenémeno de Raynaud en 29 (96'6%)
pacientes (figura 1).

La anamnesis dirigida para los sinto-
mas del aparato digestivo fue positiva en
21 de los 30 casos, lo que representé una

128

prevalencia de sintomas del 70%. En este
grupo, la clinica de pirosis y/o reflujo estu-
vo presente en todos los casos (100%), la
disfagia se present6 en 21 (91'3%) casos,
y la plenitud epigastrica fue referida en 9

Sintomas Prevalencias
Pirosis 100 %
Reflujo 100 %
Disfagia 91,3 %
Plenitud 39,1 %

Tabla Ill: Prevalencia de los diferentes
sintomas digestivos observados en los 21
pacientes con anamnesis positiva

(39'1%) casos (tabla IlI).

El resto de 6rganos y tejidos implica-
dos presenté una prevalencia en nuestra
serie muy inferior a la del aparato digesti-
vo, con la presencia de 8 (26'6%) casos
con afeccién pulmonar, 2 (6'6%) con afec-
cion cardiaca, 2 (6'6%) casos con miosi-
tis, 2 (6'6%) con cirrosis biliar primaria, y
1 (8'3%) con lesion renal (figura 1).

b) Manometria Esofdgica

La manometria esofagica fue patolégi-
ca en 24 casos del total de la serie, con
una prevalencia del 80%. Todos los casos
presentaron alteracion del peristaltismo
esofagico. Al determinar en estos pacien-
tes los diferentes grados de lesion, 16
(66’6%) casos presentaban alteraciones en
fase avanzada, 4 (16'6%) casos en fase
moderada y los 4 (16'6%) casos restantes
en fase leve (figura 2).

Al estudiar la alteracién del EEIl, se
objetivo hipotonia en 20 de los 24 pacien-
tes, lo que representa un 83'3% de las
manometrias patoldgicas, y el 66'6% del
total de la serie.

En los 6 (20%) de los casos con estu-
dio del peristaltismo normal, se constatd
asimismo normalidad del EEI, y ausencia
de clinica digestiva. Por el contrario, de
los 10 pacientes con normalidad del EEI,
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4 (40%) presentaban alteraciones del
peristaltismo, en el 50% de los casos en
fase moderada y en el 25% en fase
avanzada. Todos los pacientes con nor-
malidad del EEI, pero con alteracién del
peristaltismo, referian manifestaciones
clinicas de pirosis y/o reflujo.

Al analizar la presencia de afeccion
esofagica durante la evolucién de la ES,
se observé que el 70% de los pacientes
desarrollaron lesién del eséfago durante
los 5 primeros anos. Esta cifra representa
casi la totalidad de la patologia esofagica
observada. Durante los siguientes 10 afos,
esta prevalencia alcanza el 80%de los
pacientes, de una forma mas progresiva
(figura 3). Al estudiar por separado los
pacientes con ESL y ESD, apreciamos una
mayor y mas temprana afeccién del eséfa-
go en el subgrupo de ESD. El 54%del total
de la patologia esofagica en la ESD, se
desarrollé durante los primeros 5 anos, en
comparacién con un 15% de lesién obser-
vada para el mismo periodo, en el subgru-
po de ESL (P=0.01).Esta diferencia fue
maxima a los 10 afos con el 90% vy el
38% de lesiéon esofagica desarrollada
respectivamente (p=0.002) (figura 4).

c)Endoscopia Digestiva Alta

La fibrogastroscopia realizada a los 24
pacientes con manometria esofagica pa-
tolégica, puso de manifiesto la presencia
de esofagitis en 20 de los 24 pacientes, lo
que represent6 una prevalencia del 83’3%
de lesién endoscépica en este grupo, y
del 66'6% del total de la serie. En 5 (20'8%)
casos se evidenciaron lesiones graves, en
forma de esofagitis de grado IlI-IV, con
erosiones, hemorragia o estenosis esofa-
gica, 7 (29'1%) casos con esofagitis grado
I, y 8 (33'4%) con lesiones leves de grado
| (figura 5).

Todos los casos con lesiones endosco-
picas presentaban una alteracién mano-
métrica del peristaltismo esofdgico. Sin
embargo, en 4 (20%) pacientes con diver-
sos grados de esofagitis, el estudio del
EEI se hallé dentro de la normalidad.
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d) Asociacion Clinico-Biolégica

Al comparar la distribucién de la pato-
logia digestiva entre los dos subgrupos de
ES, limitada y difusa, se observé una
mayor presencia de clinica en el subgrupo
de ESD con el 100% de los pacientes con
sintomas de pirosis, reflujo y/o disfagia,
respecto al de ESL con una frecuencia de
aparicion de sintomas del 63'2% (p=0.01)
(tabla ).

El estudio manométrico mostré una
mayor prevalencia de alteraciones en el
subgrupo con ESD, con 10/11 (90'9%) de
casos afectos, respecto al subgrupo con
ESL con 13/19 (68’4%) casos, sin alcan-
zar significacion estadistica. Sin embargo,
el grado de severidad de estas alteracio-
nes fue superior en los pacientes con ESD,
con el 90% de casos en fase avanzada,
respecto el grupo de pacientes con ESL,
con un 53'8% de casos en esta fase
(p=0.02) (tabla I). El tono de EEI se en-
contraba disminuido en el 100% de los
casos de los pacientes con ESD, mientras
que en el subgrupo con ESL se constaté
hipotonia en el 69’3% de los casos
(p=0.01) (tabla I).

Al analizar las lesiones endoscépicas,
apreciamos un discreto aumento de pro-
porcién de esofagitis de grado -1V en el
subgrupo de ESD (27'2%) en relacion al
de ESL (18°7%), pero sin significacién
estadistica.

se ha analizado el rendimiento diag-
noéstico de la anamnesis dirigida y de la
endoscopia en la deteccion de lesién

Resultado positivo Frecuencias

Manometria esofdgica 80 %
Sintomas digestivos 70 %
Endoscopia digestiva alta 66,6 %

Tabla VI: Frecuencia de presentacion de
resultados positivos en las diferentes
exploraciones que se han realizado en la
serie general con Esclerosis Sistémica



esofagica. Para ello, hemos utilizado como
referencia de lesién de esdéfago, los ha-
llazgos de la exploracién manométrica, ya
que ha sido esta la prueba que ha demos-
trado una mayor precocidad en la detec-
cién de las alteraciones, y una mayor
prevalencia(tabla 1V).

Tanto la presencia de sintomas, como
los hallazgos endoscépicos poseen una
elevada sensibilidad y especificidad, con
una eficacia en ambos casos, superior al
80%. El valor predictivo positivo, es decir,
la probabilidad de que exista afeccion del
eséfago cuando hay sintomas o lesion
endoscopica es practicamente del 100%.
Sin embargo, el valor predictivo negativo
no supera el 60%. Ello significa que adn
en ausencia de clinica o de lesion endos-
copica, la probabilidad de que exista una
lesién esofagica por la enfermedad, se
sitia entre el 40% y el 45% (tabla V).

Finalmente, se valor6 la posible rela-
cién entre la existencia de patologia di-
gestiva y el grado de severidad de la
misma, con la presencia de marcadores
inmunolégicos. Tras analizar en conjunto,
y de forma individual, los hallazgos mano-
métricos y endoscépicos picos con los
diferentes parametros inmunolégicos, Ac
CTR y Ac SCL-70, no se encontré ninguna
asociacién estadisticamente significativa.

e) Respuesta Terapéutica

Al inicio del estudio, 13 pacientes reci-
bieron la pauta de tratamiento A (ranitidi-
na+ metoclopramida), y 11 pacientes la
pauta B ( omeprazol + cisapride). La
combinacién de omeprazol y cisapride

obtuvo un efecto terapéutico mayor, con
respuesta favorable en 8/11 (72'7%) de
los pacientes, respecto a la combinacion
de ranitidina y metoclopramida, que fue
efectiva en 6/13 (46'1%) de los casos,
aunque sin significacion estadistica.

Durante la evolucién posterior, 7 casos
abandonaron la pauta A ante la ausencia
de respuesta clinica, lo que represento el
58'8% de este grupo, y se incluyeron en el
grupo B de tratamiento. De estos 7 pa-
cientes, 5 (71'4%) obtuvieron respuesta
con la asociacién de omeprazol y cisapri-
de. Tras incluir la evolucién de estos
nuevos casos, el porcentaje final de res-
puesta favorable en el grupo B fue de 13/
18 casos (72'2%) (figura 6).

En 5 (20'8%) casos, no se obtuvo
mejoria de los sintomas clinicos mediante
ninguna de las dos pautas descritas.

Discusion

Los hallazgos epidemiolégicos hallados
en nuestra serie, y que hacen relacién a la
edad, sexo y prevalencia de los diferentes
anticuerpos, son similares a los publica-
dos en la literatura. La menor prevalencia
observada de factor reumatoide, en rela-
cién a otros trabajos, puede deberse a
diferentes Servicios en los Hospitales
Generales, y la inclusién como esclerosis
sistémica de casos con sindrome de sola-
pamiento, pero con predominio del fené-
meno de Raynaud y de induracién cutéa-
nea, pueden explicar algunas de estas
discordancias entre las distintas series.

S Es Ef VP+ VP-
Sintomas digestivos 83,3 % 83,3 % 83,3 % 95,2 % 55,5 %
Endoscopia patolégica 83,3 % 100 % 86,6 % 100 % 60 %

S: sensibilidad. Es: especificidad. Ef: eficacia. VP+: valor predictivo positivo. VP-: valor predictivo

Tabla V. Rendimiento diagndstivo de la Clinica y la endoscopia comparadas con la
manometria esofagica, en la Esclerosis Sistémica
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Al igual que ocurre en otras patologias,
la frecuencia de presentacién de los sinto-
mas clinicos en la ES es sensiblemente
inferior a la frecuencia real de afeccién de
los distintos ¢érganos. Estudios postmor-
tem en pacientes ES muestran la existen-
cia de lesién en érganos como el corazén
o el pulmén, con una frecuencia muy
superior a la que la clinica habia hecho
sospechar. Lo mismo ocurre con la afec-
cion alta del aparato digestivo, en concre-
to con la lesiéon del eséfago. Algunos
autores observan alteraciones manométri-
cas hasta en el 70-80% de los casos con
ES, mientras que en ocasiones, Ginicamen-
te el 50% de los pacientes presentaba
sintomas clinicos asociados (20).

En nuestra serie, hemos observado una
buena correlacién entre los hallazgos en
la exploracién manomeétrica y la presencia
de sintomas. Esto se explicaria por la
cuidadosa anamnesis dirigida realizada
durante el estudio protocolizado. Sin
embargo, hay que destacar que la ausen-
cia de clinica no es un argumento valido
para presuponer la ausencia de lesion
esofagica. Casi la mitad de los casos
asintomaticos presentaron afecciéon del
eséfago por la enfermedad. En este senti-
do, hay que tener en cuenta que en la
patogenia de las lesiones del aparato
digestivo que originan el transtorno de la
motilidad, intervienen la atrofia de la
muscularis mucosa, junto al depédsito de
colageno en la submucosa y la lamina
propia, con un trastorno de la funcién
neuromuscular que podria resultar, ade-
mas, en una falta de sensibilidad a dicho
nivel (6, 44-48). Ello explicaria los hallaz-
gos en algunos casos de lesiones avanza-
das, en pacientes asintomaticos. No obs-
tante, la alteracion de la motilidad esofagi-
ca no implica necesariamente un transtor-
no de la sensibilidad asociado (49).

Nuestros resultados evidencian una
elevada frecuencia de lesién esofagica en
la ES, que implica a 8 de cada 10 pacien-
tes. La pérdida del peristaltismo esofagico
inferior, en sus diferentes fases, ha esta-
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do siempre presente, y en ocasiones ha
sido la unica alteracién observada. La
alteracion del EEI siempre se ha ocasio-
nado con una pérdida del peristaltismo, y
nunca se ha observado como lesién uni-
ca. Ademas, los pacientes con manifesta-
ciones clinicas presentaban invariablemen-
te asociada una alteracién del peristaltis-
mo, independientemente de la afeccién del
EEI. Estos hallazgos concuerdan con las
observaciones de que la alteracién del
peristaltismo esofagico en los 2/3 inferio-
res, es la primera y mas temprana lesion
que presentan estos pacientes (19, 30,
31).La clinica de pirosis y disfagia esta
relacionada con este transtorno, y su in-
dependencia de la afeccién del EEI pone
de manifiesto la importancia que tienen la
retencion, y el mayor tiempo de contacto
de las secreciones acidas con el eséfago,
en el desarrollo de la clinica y la esofagitis
(24, 30, 31). El retraso en el vaciamiento
gastroduodenal como alteracién observa-
da también en la ES, forma parte de la
patogenia del reflujo y favorece el desa-
rrollo y mantenimiento de la esofagitis en
estos pacientes (53).

Los hallazgos de la endoscopia refuer-
zan lo comentado anteriormente, ya que
todos los casos con esofagitis presenta-
ban una alteracién del peristaltismo, mien-
tras que el estudio del EEI fue normal en
el 20% de estos pacientes.

Al analizar la distribucién de las altera-
ciones manométricas y endoscopias con-
juntamente, en los subgrupos de ES limi-
tada y difusa, se aprecia una mayor fre-
cuencia de ambas en el subgrupo de ESD,
sin llegar a ser estadisticamente significa-
tivo. No obstante, al analizar las distintas
lesiones de forma individual, hallamos
asociacién entre la presencia de clinica, la
pérdida de peristaltismo en fase avanzada
y la alteraciéon del EEIl con el grupo de
pacientes con ESD.

Hay que destacar el estadio avanzado
en que encontraban las lesiones de la
mayor parte de los pacientes, en algunos
casos ya en el momento del diagnéstico.



Estos pacientes pueden presentar compli-
caciones esofagicas graves, como sobrein-
fecciones por hongos, epitelio de Barrett y
neoplasias (50-52). Los casos observados
en nuestra serie hacen referencia a san-
grado digestivo por esofagitis erosiva y
estenosis esofagica.

La mitad de los pacientes de la serie
con afeccion esofagica desarrollaron las
lesiones en los primeros 5 anos de la
enfermedad. Al analizar por separado los
grupos de ES, difusa y limitada, destacan
dos formas evolutivas. La lesién del eso6-
fago en la ESD se desarroll6 en mas de la
mitad de los casos, en los primeros 5 anos,
mientras que en la ESL, su desarrollo ha
sido progresivo, en su mayor parte tras
una evolucién de la enfermedad superior
a los 10 afos. Este hecho ya ha sido
observado por diferentes autores (13,14),
y no obstante estas diferencias, la afec-
cion digestiva alta es mas prevalente, y
suele ser la primera en aparecer en ambos
grupos.

A pesar de la estrecha asociacion de
los Ac CTR y Ac SCL-70 con los subgru-
pos de ES, y de estos subgrupos con el
patréon de lesién digestiva, no se hallé
ninguna relaccién significativa entre los
anticuerpos, y el patrén y el grado de lesién
esofdgica, probablemente debido a la baja
prevalencia de aquellos. Sin embargo,
cuando estan presentes los Ac CTR y los
Ac SCL-70, son de utilidad para predecir
el subgrupo de ES, y por tanto la evolu-
cion y la severidad de estas lesiones.

La presencia de reflujo gastroesoféagico
se ha relacionado con el desarrollo de
neumopatia intersticial en estos pacientes,
en relacion a microaspiraciones nocturnas
(54). En nuestro trabajo no hemos encon-
trado ninguna relaccién en este sentido,
en concordancia con lo observado por
otros autores (55).

De todas las exploraciones digestivas
realizadas, la manometria esofagica ha
sido la prueba que ha demostrado con
mayor precocidad, la presencia de lesién
esofdgica en la ES, aln en ausencia de
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clinica y de lesién endoscépica. Por ello,
consideramos que el estudio mediante
manometria esofagica debe realizarse de
forma rutinaria, y en el primer momento
del diagnéstico de una ES, seguida de un
estudio endoscépico en los casos patolé-
gicos.

La implicacién del aparato digestivo
alto, y concretamente del eséfago, es el
hallazgo mas comun después del fenéme-
no de Raynaud y la induracién de la piel
en la ES. La presencia de lesion del
esofago en las conectivopatias es casi
exclusiva de la ES, con la excepcion de la
enfermedad mixta del tejido conectivo y la
dermatomiositis (21,56). Ademas, el pa-
trén manométrico de lesion esofagica que
se observa en la ES no se presenta en
ninguna otra entidad clinica, ya que el
patrén de la polimiositis tiene caracteristi-
cas diferenciales, como el tipo de musculo
afecto, que corresponde al tercio superior
y la alteraciéon del EES. La lesién del
esdéfago consistente en una pérdida del
peristaltismo en los 2/3 inferiores, junto a
una pérdida del tono en el EEIl, es carac-
teristica de la ES, y dada su prevalencia,
deberia incluirse dentro de los criterios
para el diagnéstico de esta entidad.

El mejor control clinico de los sintomas
se ha obtenido con la asociacién de un
inhibidor de la bomba de protones, y un
farmaco procinético. Esta mejor respuesta
también ha sido observada por otros gru-
pos de trabajo (36-38). La reduccién de la
secrecion gastrica mediante la inhibicién
de la bomba de protones, es muy superior
a la conseguida con un antagonista de los
receptores H2 géstricos. Las dosis de
omeprazol empleadas en este trabajo han
sido similares a las usadas en la literatu-
ra. Algunos autores han administrado dosis
elevadas de 80 mg al dia, durante varios
anos, sin detectar complicaciones (38). No
obstante, la metodologia empleada en este
trabajo no ha permitido realizar un trata-
miento aleatorio ni a doble ciego, por lo
que no se pueden extraer conclusiones
definitivas de estos resultados.



Resumen y conclusiones

Un alto porcentaje de pacientes con ES
desarrollaron durante su evolucién, pato-
logia digestiva alta.

La pirosis, la disfagia y el reflujo, la
pérdida del peristaltismo con hipotonia del
EEIl, y la presencia de esofagitis, han sido
los hallazgos mas constantes. No obstan-
te, la ausencia de sintomas digestivos o
de lesién endoscépica, no excluye la le-
sion del eséfago en esta entidad.

La alta prevalencia, y el desarrollo de
complicaciones graves, aconsejan el estu-
dio rutinario mediante Manometria Esofa-
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