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Celebrar la 1 Jornada Cientifica sobre Esclerodermia ha supuesto para la Asociacion Espafiola de
Esclerodermia todo un reto, que gracias al trabajo de un grupo de personas y a la colaboracién de
varias entidades hemos realizado con un saldo positivo.

Agradecemos a los laboratorios farmacéuticos sus aportaciones econémicas y de materiales que
ayudaron al equipamiento del evento. Actelion, Digna-Biotech, Astra-Seneca, Shering.

Asi mismo al Ayuntamiento de las Rozas y a su representante de Sanidad Dr. D.Mario Saura.
A los médicos que acudieron a la Jornada:

» Dra. Patricia E. Carreira. Especialista en Reumatologia. Hospital Universitario 12 de Octubre.,
Madrid.

« Dra. Rita Ortega. Especialista en Reumatologia. Hospital Infanta Cristina. Badajoz.
o Dra. Ma José Sanchez Martinez. Medico y afectada de Esclerodermia Sistémica.

o Dr. Fernando Mejias Estebaranz. Director Medico del Hospital Universitario 12 de Octubre.,
Madrid.

» Dr. Francisco Javier Ballinas Garcia. Vicepresidente de la Sociedad Espafiola de Reumatologia.
» Dr. Luis Villa Alcazar. Especialista en Reumatologia. Hospital Puerta de Hierro. Madrid.

« Dr. Agustin Martinez-Sanchis. Especialista en Reumatologia. Hospital General Universitario de
Alicante.

o Dr. Manuel Posadas de la Paz. Coordinador Nacional del Proyecto REpIER (Red Epidemioldgica
para la Investigacion en E.R)

» Dr. Mario Saura. Concejal de Sanidad del Ayuntamiento de las Rozas. Madrid.

« Da.Ma José Rodriguez-Tejero. Diplomada en Enfermeria. Hospital Universitario 12 de Octubre.
» D. Moisés Abascal. Presidente de FEDER (Federacion Espafiola de Enfermedades Raras).

o D. Santos Yuste. Presidente de la LIRE.

» D. Teo Mayayo. Director de Sani-Red PARC Cientific de Barcelona. Universidad de Barcelona.

« D. Javier Sanchez Caro. Director de la Unidad de Bioética y Orientacién Sanitaria. Consejeria de
Sanidad y Consumo. Comunidad de Madrid.

)
Y que desinteresadamente nos transmitieron sus conocimientos de manera clara y concisa.

A la Direccidn del hospital Universitario 12 de Octubre que puso a nuestro servicio su salén de
actos y demas dependencias para realizar la Jornada.

Claro esta, a todos los asistentes a la misma, afectados, familiares, amigos y profesionales de la
sanidad, etc., que aportaron la esencia al acto y sin cuya presencia no hubiese tenido la Jornada.

Nos sentimos muy satisfechos por los resultados de los trabajos efectuados, tanto por la Junta
Directiva, como por la labor realizada por todo el personal voluntario que es impagable, desde la
coordinacion para organizar las conferencias hasta e mas pequefio detalle; todo se realizado con
mucho amor y dedicacién.

Gracias a todos y por todo.

Rosa M2 Prieto Santos




SESION DE PROTOCOLO DIAGNOSTICO Y DE
TRATAMIENTO EN LA ESCLEROSIS SISTEMICA

Moderador: Dra. Rita Ortega Albendi. Reumatéloga Hospital Infanta Cristina. Badajoz.

¢EN QUE SE BASA EL DIAGNOSTICO DE LA ESCLERODERMIA?

Dr. Lufs Villa Alcazar. Especialista en Reumatologia. Hospital Puerta de Hierro. Madrid.

La esclerodermia es una enfermedad de etiologia Esclerodermia
desconocida, caracterizada por fibrosis intersticial y {16530 = | Feioisa= b | Shiorpasmip
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Produce esclerosis difusa y diseminada que afecta a la P =
piel y a diversos érganos. Suele existir fenémeno de 1945  Goetz =2
Raynaud. Algunos pacientes, enfermedad limitada a la 1980 Masi

piel (morfea generalizada). En muchos, progresién hacia

8 (Esclerodermia)

la afectacién visceral. Es méas frecuente en mujeres.

Esclerodermia: Clasificaciéon

* Fenotipo - topografia (Tipo - Extension)

* Etiologia (Idiopatica - Secundaria)

* Anticuerpos asociados (AntiScl-70, ACA,
Anti-RNA polimerasa lll)

* Parametros mixtos

La Esclerodermia es un sindrome

« Esclerodernia “sélo cutinea”:
esclerodermia localizada (morfea, lineal,
morfea generalizada).

* Esclerodermia + esclerosis de érganos:
esclerosis sistémica (con esclerodermia
limitada, con esclerodermia difusa, o
sine esclerodermia).

* Esclerodermia como sintoma en otras
enfermedades: sindromes
esclerodermiformes (metabdlicos,
toxicos, autoinmunes, etc.).

Aunque las primeras descripciones clinicas se
hicieron a principios del siglo XIX, no fue
hasta mediados del siglo XX cuando se
reconocié como una enfermedad sistémica
que producia manifestaciones viscerales.

Basdndose en las caracteristicas clinicas o
bioquimicas se han realizado diversas
clasificaciones (alrededor de 40 diferentes,
lo que da una idea de la complejidad del
cuadro clinico).

La esclerodermia puede quedar circunscrita
a la piel o afectar también a diversos
6rganos.

También puede ser sintoma de otras
enfermedades sistémicas (denominadas
sindromes esclerodermiformes).




Esclerosis sistémica (Esclerodermia)
Criterios para clasificacion (ARA, 1980)
» Criterio mayor
- Esclerosis cutanea proximal a MCF/MTF
* Criterios menores
- Esclerodactilia
- Cicatrices puntiformes en pulpejos o
pérdida de sustancia (afilamiento) en
dedos
- Fibrosis pulmonar en ambas bases en Rx
Diagnostico. 1 criterio mayor 6
Superior [ igual a 2 menores

Evaluaciéon clinica inicial

O —
I = |Exploracion fisica

l

|Anamnesis

1P ruebas

Los criterios de |la Academia Americana de
Reumatologia para la clasificacion de los
pacientes, propuestos en 1980, siguen
siendo vigentes (el nombre actual de dicha
organizacion es 'Colegio Americano de

Reumatologia").

El diagnéstico exige la realizacion de una
historia clinica completa, una exhaustiva
exploracién fisica, y la practica de diversas
pruebas de

laboratorio y  pruebas

complementarias.

[complementarias |

[.l: abora I_OFO_

Para evaluar clinicamente el grado y la intensidad
de la afectacion dérmica se recurre a un sencillo
test, propuesto por Rodnan en 1979, que mide el
grado de induracion detectado por el explorador

con una escala semicuantitativa.

Se produce afectacion vascular en el 95% de los
casos, caracterizada fundamentalmente por la
aparicion de fenémeno de Raynaud (triada
clasica: palidez, cianosis y rubor en los dedos en
respuesta al frio o emociones; en ocasiones falta
el rubor).

La evaluacion de la actividad microvascular es

dificil, por lo que se recurre a métodos indirectos:

¢, Como evaluar la afectacion
dérmica?

TSS ('Total Skin Score’)

Rodnan et al, 1979 (modificado)

17 Areas

0 = normal
1 = induracion leve
2 = induracion
moderada
3 = induracién
extrema
(max = 51)

¢ Coémo evaluar la
afectacioén vascular?

» Exploracion clinica
* Doppler
» Capilaroscopia




- Doppler: puede ser normal o mostrar signos de espasticidad vascular, aunque es poco usado

en clinica por ser muy poco sensible y especifico.

- Capilaroscopia del plieque ungueal: disminucion del nimero y gran dilataciéon de asas

capilares, infartos y areas avasculares. En casos severos, presenta un patron muy caracteristico.

<Como evaluar la afectacion
misculo-esquelética?
« Anamnesis
* Exploracion fisica
* Goniometria articular

&Como evaluar la afectacion
digestiva?
° Anamnesis
* Exploracion fisica
* Manometria esofagica
» Estudios radiologicos gastro-intestinales
* Estudios de malabsorcién

¢Como evaluar ia afectacion

pulmonar?

¢ Datos clinicos

* Radiografia de térax vy, si precisa, CT
pulmonar

* Espirometria

* Estudio de la difusion del CO

° Broncoscopia con lavado
broncoalveolar

* Test de la marcha de 6 minutos

» Cateterismo pulmonar para detectar
hipertension pulmonar.

* Gammagrafia con Tc-99 y Ga-67

<Como evaluar la afectacion
cardiaca?
e Datos clinicos
e Rx de torax
° Electrocardiograma
° Ecocardiograma
» Ventriculografia isotopica

La afectacion musculo-esquelética se
caracteriza por rigidez matutina, sinovitis no
erosiva, tenovaginitis estenosante, debilidad
muscular por miositis. Se evalUa, sobre todo,

de forma clinica.

Aparece afectacion digestiva en el 50% de
los casos. Se caracteriza por disfagia, reflujo
gastroesofaqgico, vémiltos, estreftimiento,
diarrea y/o malabsorcion. Rara vez,

esofaqgitis peptica y perforacion.

La afectacion pulmonar se caracteriza por
fibrosis pulmonar, hipertension arterial
pulmonar y cor pulmonale. Su evaluacion
diversas

precisa de pruebas

complementarias.

La afectacion cardiaca se traduce en
miocardiopatia, arritmias, pericarditis y las
manifestaciones cardiacas propias de la
hipertension arterial pulmonar. Su estudio se
lleva a cabo clinicamente y mediante

pruebas complementarias.




&Coémo evaluar la afectacion renal?

* Datos clinicos.

* Actividad de renina plasmatica.

« Alteraciones del sedimento y proteinuria
en algunos casos.

» Biopsis renal (raramente).

Problemas en el diagnostico inicial
» Cuadro que “no reulne criterios para su
clasificacion”
* Inicio con sindrome constitucional y
sintomas dérmicos larvados
 Esclerodermia sine esclerodermia

Signos clinicos iniciales de alarma

* Fendmeno de Raynaud

* Sensacion de empastamiento y/o
endurecimiento de la piel

* Dolor y tumefaccion de las
articulaciones estando en reposo

* Disminucién de la movilidad de las
articulaciones de las manos, codos o
rodillas

Datos clinicos que sugieren
afectacion sistémica

» Dificultad para tragar alimentos solidos

« Diarrea o alteraciones intestinales

e Sensacion de falta de aire con el
ejercicio

* Hinchazon vespertina de las
extremidades inferiores

* Hipertension arterial

* Elevacion de la creatinina

Se produce afectacion: renal frecuentemente,
resultante en HTA hiperreninémica. La
denominada crisis renal de la esclerosis
sistémica se manifiesta por HTA severa,
insuficiencia renal y anemia hemolitica
microangiopatica.

-Actividad de renina plasmatica

-Alteraciones del sedimento y proteinuria en
algunos casos

-Biopsia renal (raramente)

En ocasiones el clinico se enfrenta a problemas
para diagnosticar a un paciente. Incluso, en
alguno faltar la

puede presencia de

esclerodermia presentando sélo las

manifestaciones viscerales de la misma.

Existen diversos sintomas iniciales de ajarma

que deben motivar la consulta con el médico.

Hay una serie de sintomas 'quia’ que sugieren la

presencia de afectacion sistémica.
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Seguimiento clinico
Aconsejable protocolizacion.
Cuestionario dirigido.

Exploracion fisica con TSS.

Analisis de sangre y orina.

PFR con DLCO.

Ecocardiograma con medicion de la
PSP

Electrocardiograma.

Otras(?): Rx térax, CT pulmonar AR,
pruebas de malabsorcion intestinal,
manometria esofagica, etc.

Evaluacion de actividad/gravedad
Criterios de actividad (EUSTAR) (TSS
>14, escleredema, empeoramiento
dermico, necrosis digital,
empeoramiento de Raynaud, artritis,
DLCO <80% predicho, empeoramiento
cardiopulmonar, VSG>30,
hipocomplementemia): activa / no activa
Evaluacion de la gravedad (Medsger,
1999) (sintomas generales, afectacion
vascular periférica, articular/tendionsoa,
muscular, digestiva, pulmonar, cardiaca,
renal): leve, moderada, grave, terminal.

El sequimiento clinico de los pacientes debe ser

protocolizado.

La evaluacion de la gravedad de la enfermedad
es controvertida. En la actualidad se emplean

varios sistemas por acuerdo internacional.




TRATAMIENTO DE LAS COMPLICACIONES
DEL FENOMENO DE RAYNAUD.

Dr. Agustin Martinez-Sanchis. Especialista en Reumatologia. Hospital General Universitario de Alicante,

Fenémeno de Raynaud
Datos Epidemioldgicos
* Prevalencia: 5-10% (H:M = 1:2).
* F. De Raynaud 2°: > 50% de casos.
* Presente en el 90% de pacientes con
Esclerosis Sistémica Progresiva (ESP).

En las primeras fases de la ESP, la isquemia
digital se suele manifiestar de forma
episddica, como fenomeno de Raynaud. Sin
embargo, a medida que progresa la

enfermedad la isquemia digital pasa a ser un
problema sostenido y persistente; la situacion
en esos casos es mas bien de isquemia
crénica.

La isquemia digital en ESP tiene una
naturaleza evolutiva, en relaciéon con la
progresion de la enfermedad, con el
desarrolio de una auténtica vasculopatia
estructural.

El fenomeno de Raynaud es un sintoma
frecuente en la poblacion general.

En mas de la mitad de los casos, es
secundario a un trastorno o enfermedad
subyacente.

En el caso concreto de pacientes con

Esclerosis Sistémica Progresiva (ESP), el
fendmeno de Raynaud esta presente en
alrededor del 90% de casos.

Isquemia digital en ESP
» Fases iniciales: fendmeno de Raynaud.
« Fases tardias: isquemia cronica.

En fases avanzadas de ia enfermedad, la
causa mas importante de la isquemia es una
lesion vascular estructural, con una gran
hiperplasia de la intima, como muestra esta
imagen clasica de una arteria digital. En
fases precoces, cuando aln no existen esas
lesiones, lo habitual es observar episodios de
fendmeno de Raynaud, relacionados con
vasoconstriccion periférica.

La isquemia digital en ESP tiene un
caracter evolutivo.

Esa evolucion se debe a ta progresion de
la enfermedad, con desarrollo de una
angiopatia estructural.

Se puede alcanzar un nivel critico de
isguemia, con compromiso tisular.




Con la progresion de la enfermedad, se puede alcanzar un nivel critico de isquemia, que es
aquel en el que hay un compromiso de la integridad tisular.

P primer batamiento de laisquenin digital
er ol alamiznto de base de ln ESP

Por tanto, el primer tratamiento de la
o Tralamjento de ) } o ]
base isquemia digital es el tratamiento de base de la
Manejo deo s
:.l:-‘m:‘ T ESP, dirigido a sus tres aspectos
= cepecififoce fundamentales
{1 prablemas '
Concggseﬂ Considerando el papel patogénico del

trastorno vascular en ESP, éste se puede
considerar como parte del tratamiento de base
de la enfermedad.

Los tres pilares basicos del tratamiento del trastorno vascular en la ESP.

Tratamientos farmacolégicos

Posibles opciones de tratamiento farmacolégico disponibles; desde un punto de vista, muestra
un buen arsenal terapéutico, pero por otro lado también refleja la carencia de un tratamiento

que resulte claramente resolutivo.
Vasodilatadores:
Antagonistas del calcio.

Vasodilatadores que aumentan la oferta de oxido nitrico: nitroglicerina, L-argirina.

Prostacidina y analogos.

Antagonistas de los receptores de |la endotelina: bosentan

Inihibidores de la fosfodiesterasa-5: sildenafilo.
Farmacos que reducen la vasoconstriccion
Antagonistas de la angiotensina:
- IECAs
- ARA-I|
Antagonistas alfa-adrenérgicos:
- Antagonistas alfa 1: prazosin, doxazosina.
- Bloqueo alfa 2.
Antagonistas de la serotonina: fluoxetina.
Antintromboticos
Antiagregantes plaquetarios.
Heparina de bajo peso molecular.
Otros
Bloqueo nervioso simpatico.
Antioxidante: probucol.

Péptido relacionado con el gen de la calcitonina.

Tratamiento del trastorno vascular
Medidas generales

- Proteccion del fiio.

- Suprimir tabaquismo.

- Evitar vasoconstrictores.

Tratamiento farmacologico

Medidas quirdrgicas

- Simpatectomia cervical.

- Microarteriolisis digital (simpatectomia
digital).

- Desbridamiento. Amputaciones.
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Plan terapéutico
 Tratamiento farmacoldgico en todos los
casos, por dos razones:
- El tratamiento de la enfermedad
vascular es potencialmente un
tratamiento de base de la ESP
- Alejar al paciente del umbral de
isquemia critica.

En fendémeno de Raynaud primario, se
preconiza no usar farmacos en pacientes con
formas leves del trastorno. Sin embargo,
considerando el relevante papel patogénico
de la afectacion vascular en ESP, parece
oportuno sugerir que todos los pacientes con
ESP 'y Raynaud reciban tratamiento
farmacoldgico.

El tratamiento en pacientes con ESP y

fenémeno de Raynaud no sélo pretende aliviar la intensidad o la frecuencia de los sintomas,
sino que puede permitir que el paciente se aleje de un nivel de isquemia critica, por encima
del cual la hipoxia tisular es tan severa que empiezan a aparecer Glceras digitales isquémicas

y necrosis.

Cuando se supera el umbral de isquemia
critica, nos  encontramos ante una
agudizacion grave de la isquemia digital. Esta
situacién supone una urgencia médica, y se
debe tratar enérgicamente, en primer lugar
con una serie de medidas generales.

En relacién con el tratamiento vasodilatador,
la prostaciclina y sus analogos son los
farmacos de primera eleccion.

El esquema terapéutico incluiria inicialmente
infusiones diarias durante 5 dias. La pauta se
puede repetir al cabo de 3 a 6 semanas.

Tratamiento de la isquemia
digital critica (i)
lloprost en isquemia digital

|
Reduce de forma significativa la
frecuencia y severidad de los episodios
de isquemia.

Eficaz en el manejo de las Ulceras
digitales.

Otras opciones
- Epoprostenol (PG 12),
- Alprostadil (PG E1).

Tratamiento de la isquemia
digital critica (1)

* Medidas generales:

- Hospitalizacion

- Temperatura ambiental elevada

- Control del dolor

- Inyecciones bupivacaina o lidocaina en
la hase del dedo afectado

- En caso de ulceracion: tratamiento local

- Evaluacion de la afectacion de arterias
de mayor calibre

- Anticoagulacién

El iloprost y los prostanoides son el
tratamiento de eleccién en una situacion de
isquemia critica porque, ademas de que se ha
demostrado su utilidad en el tratamiento del
fenémeno de Raynaud en ESP, es la opcién
de tratamiento vasodilatador mas potente y
rapida de que se dispone y, como se ha
comentado, estos casos constituyen una
urgencia médica.

Otras opciones de tratamiento de
mantenimiento incluyen bosentan, que se ha
mostrado eficaz en reducir la aparicion de
tlceras, y dosis maximas de antagonistas del
calcio.
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Tratamiento de la isquemia
digital critica (llf)

Medlidas quirargicas.

- Simpatectomia cervical.
- Simpatectomia digital.

- Reconstruccion vascular,
- Desbridamiento.

- Amputaciones.

Lesiones digitales en ESP

Frecuentes: 20-50% de pacientes.

Complicacion importante, pues suponen:

- Dolor severo.

- Discapacidad marcada para las
actividades de la vida diaria.

- Riesgo de pérdida de tejido o incluso
amputaciones.

Tipos de lesiones digitales

Lesiones de origen trofico.

- Erosiones superficiales vy fisuras.

- Ulceras no isquémicas (traumaticas, por
presion).

Lesiones de origen isquémico.

- Ulceras en pulpejos.

- Isquemia digital global.

- Necrosis (gangrena seca).

Erosiones superficiales y fisuras
Formacion de costras,
Riesgo de sobreinfeccion.

Manejo:

- Evitar traumatismos locales.

- Hidratacion de la piel.

- Antibidticos si hay sospecha de
sobreinfeccion.

En caso de fracaso del tratamiento farmacologico,
hay que recurrir a opciones quirtrgicas.

La simpatectomia digital consiste en la
seccion de la adventicia y la eliminacion de la
inervacion simpatica de la pared vascular.
La reconstruccién vascular con injertos
Venosos se reserva para los casos en que hay
datos de oclusion vascular en arterias de

mayor calibre (radial, arco palmar
superficial, cubital).
Las lesiones cutdneas digitales son

frecuentes en pacientes con ESP, y suponen
una complicaciéon importante por motivos
varios.

En ESP, hay dos tipos basicos de lesiones
digitales:

- De origen troéfico, relacionadas sobre todo
con la enfermedad cutanea.

- De origen isquémico, relacionadas
basicamente con la falta de aporte de
oxigeno a los tejidos.

Entre las lesiones troficas, son muy
frecuentes las erosiones y fisuras. Con
frecuencia se acompafian de costras.

Estan motivadas por la alteracion de las
fijaciones intercelulares cutdneas, como
consecuencia de la fibrosis de la dermis.

12

e



Ulceras de origen tréfico

Ocurren en zonas de tejido atrofico o

especialmente avascular,

- Tipicamente, cara de extension de
interfalangicas proximales.

Producidas por la combinacion de:

- Atrofia y fibrosis tisular.

- Aumento de tension local por las
frecuentes contracturas articulares en
flexiéon.

- Pequenos traumatismos locales.

Tratamiento de las Ulceras de
origen tréfico (1)

Medidas preventivas:

- BEvitar traumatismos que puedan
provocar erosiones o excoriaciones.

- Reducir la susceptibilidad de la piel:
Cremas hidratantes

- Correccidn de contracturas articulares

Tratamiento local:

- Lavado de la herida.

- Antibidtico tépico local: mupirocina,
bacitracina.

- Cubrir con un apésito o vendaje ligero.

I

Tratamiento de las ulceras de
origen trofico (11)
Tratamiento vasodilatador: poco Uutil.
Pueden precisar desbridamiento quirdrgico,

Sobreinfeccion, con signos de celulitis o
afectacion de partes blandas mas
profundas u osteomielitis:

- Antibidticos sistémicos (cloxacilina,
ciprofloxacino).

- Desbridamiento quirlrgico / amputacion.

Caracteristicas basicas.de las Glceras que tienen un
origen trofico

Tratamiento genérico de las Ulceras de origen
tréfico.

En relacién con el tratamiento local, comentar
que es comun a cualquier Ulcera, tanto trofica
como isquémica.

En casos de sospecharse una sobreinfeccion grave,
con afectacion de tejidos mas profundos, puede
ser necesario el desbridamiento quirdrgico y el uso
de antibiéticos sistémicos, que deben usarse a
dosis altas y durante periodos prolongados pues el
deficiente aporte vascular va a limitar el acceso del
farmaco al foco séptico.
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La presencia de Ulceras de
caracteristicas isquémicas debe
considerarse un criterio de isquemia
digital grave, y tratarse de forma
enérgica.

Farmacos que han mostrado

eficacia en Ulceras isquémicas

Nifedipina:

- Eficaz en la reduccion del nimero de
Ulceras.

lloprost y epoprostenol:

- lloprost eficaz en la curacion de las
Ulceras

- Epoprostenol iv continuo: menor
nimero de nuevas Ulceras.).

Farmacos que han mostrado
eficacia en Ulceras isquémicas

Bosentan:

- Reduccién del nimero de Ulceras
nuevas.

- No diferencias en curacion de Ulceras
existentes.

Tratamiento de la calcinosis (I)

Tratamiento de base de la ESP,
Medidas generales:
- Tratamiento del dolor.

- Inyecciones intralesionales de corticoides.

- Tratamiento local de la Ulcera, tras la
extrusion del deposito de calcio.

Como se ha indicado previamente, las
agudizaciones graves de la isquemia digital
constituyen una urgencia médica. Su
tratamiento se ha expuesto anteriormente

Muy pocos férmacos se han mostrado
eficaces en el tratamiento de las Ulceras
digitales isquémicas:

Nifedipina se ha mostrado capaz de reducir
el nimero de dlceras en un plazo de 16
semanas.

lloprost y prostaciclina, que han demostrado
su eficacia incluso en el control de la
isquemia a largo plazo.

Bosentan, recientemente, mostré que tras
16 semanas el grupo de pacientes tratados
con el fdrmaco tenia la mitad de nuevas
Ulceras, en comparacién con el grupo
placebo.

La calcinosis afecta a aproximadamente 1 de
cada 4 pacientes con ESP.

Es una calcificaciéon de tipo distrofico, que
asienta sobre tejidos lesionados y con poca
capacidad de regeneracién. En el caso de la
ESP, ello ocurre en relacién con las lesiones
vasculares vy tisulares estructurales, vy
también con la hipoxia local.
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Tratamiento de la caicinosis (1)
» Tratamiento de base de la ESP,

Medidas generales:
- Tratamiento del dolor.

- Inyecciones intralesionales de corticoides.

- Tratamiento local de la Ulcera, tras la
extrusion del deposito de calcio.

Tratamiento de la calcinosis (II)

* Tratamiento farmacolégico:
- Warfarina a dosis bajas
- Minaociclina
- Diltiazem
- Colchicina
- Bisfosfonatos
- Salicilatos
- Probenecid (DM)
- Hidroxido de aluminio (DM)

No existe un tratamiento especifico eficaz de
la calcinosis.

Considerando que tiene relacién con la lesién
tisular y vascular y con la hipoxia, parece
razonable plantear el tratamiento de base de
la enfermedad como bésico para reducir su
incidencia.

Enumeracion las opciones de tratamiento
farmacolégico que se han evaluado. En
cualquier caso, ninguno de estos farmacos ha
demostrado de forma categdrica ser
realmente eficaz.

Para concluir, y con respecto a las opciones quirlrgicas, indicar que en lesiones pequefas y
superficiales, el laser de diéxido de carbono puede ser de utilidad, mientras que para
lesiones grandes, la exéresis quirtrgica local del rea de calcinosis es |3 opcién mas practica.
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TRATAMIENTO ACTUAL DE LA ESCLEROSIS SISTEMICA.
LINEAS DE INVESTIGACION ABIERTAS.

Dra. Patricia E. Carreira. Especialista en Reumatologia. Hospital 12 de Octubre. Madrid

Esclerosis sistémica (ES), tiene una clinica muy heterogénea en todos los aspectos:

- En la forma de presentacién y los sintomas iniciales
- En la evolucién: rapidez, extension, gravedad muy variables

No suele evolucionar en brotes.

Puede aparecer con un curso clinico que va desde rapidamente progresivo, pasando por

todas las formas intermedias, hasta tener una evolucion lenta durante afnos.

Tratamiento de la ES

»De los sintomas _“

»De la enfermedad

» Cuidarla piel

sean muy pequenas
» E vitarla exposicion alsol
» Protegerse del frio
»HACER REHABILITACION

» Acudir almédico

Tratamiento general

> Vigilar y curarlas heridas aungque

e
-

-

Tratamiento del Raynaud

» Proteccion del frio

» Vasodilatadores:
-Calcioantagonistas
-Prazosin
- Prostaglandinas IV

» Bosentan: antagonista de los
receptores de la endotelina
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Tratamiento

Hipertension pulmonar:
»ealeterismo derecho
Flestvasodilatador agudo

=sirespuesta (1) amladiping

“sirespuesta (-3

?prostacicling vV

?hosentan

?sildenalilo

3o

sintomatico

,SCinh)

Afectacion gastrointestinal

Esofago /estomago
»Omeprazol /inhibidores de
homba de protones
»Proquineticos
»Analogos de somatostatina

liritromicina

Afectacion gastrointestinal

Intestino

» Alimentacion
adecuada

» Ciclos antibidticos

» Proquinéticos

» Eritromicina




Afectacion cardiaca 7

» Deteccion precoz: EKG, Holter,
ecocardiograma

» Antiarritmicos habituales
» Tratamiento agresivo de la

ecadfermedad
S

m—.* = .-';:a-.

Afectacion renal
> Vigilancia FRECUENTE de la tension

arterial

> Vigilancia de la funcién renal y de la
proteinuria

> Iniciar tratamiento con IECAS en cuanto
TA diastdlica sea mayor de 90 mmHg

» Afectacion articular
» AINES
» Antipaludicos

» Inmunosupresores: MTX, azatioprina...
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Tratamiento de la enfermedad

Inmunosupresores:
- Metotrexate

- Azatioprina -
- Micofenolato mofetil ; @ﬂ

- Ciclofosfamida ]
- Clorambucil ii ﬂ
- Ciclosporina \

- Esteroides '

- Transplante de médula dsea

[_Buenos resultados en pacientes con trasplante renaa

Por los buenos resultados en pacientes con trasplante renal, en la esclerodermia se han
utilizado practicamente todos los inmunosupresores.

Ciclofosfamida F

~ Se ha utilizado desde hace afios, especialmente en
afectacion pulmonar.

~ Parece estabilizar la funcion pulmonar, y mejorar la
afectacién dérmica.

» Aceptada en numerosos centros como terapia
“estandar” de la afectacion pulmonar, en choques
mensuales IV, o por via oral diaria.

» Algunos estudios con pequefio niumero de pacientes
refieren buenos resultados, en asociacion con
esteroides.

~ Actualmente un estudio randomizado en marcha,
comparado con trasplante de médula ¢sea (ASTIS
TRIAL).

Estudio realizado en EEUU, en 180 pacientes con esclerodermia precoz con afectacion
pulmonar, comparando ciclofosfamida oral diaria contra placebo. Es un estudio muy
reciente: solo se han publicado los resultados del primer afio en congresos médicos

El Gnico estudio que ha demostrado eficacia, aunque leve, en la funcién pulmonar, en este
grupo de pacientes

Mejora significativamente los parametros de funcién respiratoria, asi como la calidad de
vida.
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Trasplante de médula 6sea

» Probablemente el tratamiento mas
esperanzador que nunca ha habido en la
ES.

» Actualmente en marcha un estudio
randomizado, prospectivo y controlado
(ASTIS TRIAL), con ~ 60 pacientes.

Trasplante de médula dsea:
registro EBMT/EULAR

> 57 pacientes, media 40 anos (9-69)

> Respuesta completa o parcial: 92% 'C,

s

> Recidiva: 35% , media 10 meses (2-49)

> Mortalidad relacionada con el trasplante: 5/57
(8,7% )

> Mortalidad relacionada con la enfermedad: 8/57
(l 4% )

> Probabilidad de progresion a los 5 anos: 18%
(95% C128-68)

» Probabilidad de supervivencia a los b anos: 72%

(95% CI159-75)

Terapia antifibrotica

» D-penicilamina
» Colchicina

» Relaxina

» Anti-TGFp3

» Pirfenidona

» Halofuginona

ra
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Activacion e Aumento de produceion

los Tihrohlastos
~ 7
TGEB

/ \

Apoplosis Relacion con s
celulas endoleliales

de cologeno y otras PME

Terapia anti-TGFf topica
en esclerodermia

» Estudio realizado en ratones en los que
se induce esclerodermia con
bleomicina SC.

» Ha demostrado eficacia en la fibrosis
dérmica, incluso después de que la
fibrosis estaba establecida.

» Posibilidad de uso en esclerodermia

humana: pendiente de estudios de
toxicidad.

Terapia "protectora” vascular

afectacion vascular

1.\

ibrosis autoimnunidad

Anticuerpos anti-TGFR en

esclerodermia

Estudio realizado en 43 pacientes con
esclerodermia difusa de corta evolucién
(<1 afio), durante 6 meses

No‘s'e ha demostrado eficacia de este
tratamiento en la evolucién de la
enfermedad

No se observaron efectos secundarios
importantes

Estudio realizado en ratones en los que
se induce esclerodermia con bleomicina
SC

Ha demostrado eficacia en la fibrosis
dérmica, incluso después de que la
fibrosis estaba establecida

Posibilidad de uso en esclerodermia
humana: pendiente de estudios de
toxicidad

Prostaglandinas
Antagonista de endotelina: Bosentan

Estimuladores de las CEP (circulating
endothelial precursor): precursoras de
células endoteliales circulantes

VEGF: factor de crecimiento vascular
Angiopoyetina 1

VIP: péptido intestinal vasoactivo
Estatinas
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Nuevos tratamientos:
ensayos clinicos

> Estudios sobre nuevos tratamientos realizados
con pacientes |

» En ellos colaboran:
- Compaiiias farmacéuticas
- Médicos Y '33‘31 TR &
- Pacientes ' ATy

LR THY

TODOS son necesarios

fe Jocmmento

' 1 e €S
Lo Aqocincion desenrin 84,4

no 81Aed& <lo en U bonita revista.
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