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CONTRIBUCIONES ORIGINALES

CALCINOSIS,

FENOMENO DE RAYNAUD,

ESCLERODACTILIA Y TELANGIECTASIAS
EN LA ESCLEROSIS SISTEMICA PROGRESIVA

Andlisis estadistico de contingencias *

GREGORIO MINTZ §

El sindrome de calcinosis, fenomeno de Raynaud, eiclero-
dactilia y telangiectasias (CRET ) se ba considerado como
una wvaridnte benigna de la esclerosis sistémica, sin que en
la literatura haya evidencia suficiente para esta aseveracion.

En el presente trabajo se analiza la experiencia lograda
con 72 pacientes con esclerosis sistémica que fueron agra-
pados por la presencia de calcinosis, fendmeno de Ray-
nand, telangiectasias y sus combinaciones,

En los grupos vesultantes se compard la edad de inicio
y duracion de la enfermedad, el atague a diversos orga-
nos y sistemas, la progresividad de la enfermedad y la
morialidad.

Los resultados fueron similares en todos los grupos
estudiados y no se encontraron diferencias significativas
gue permitan asegurar la existencia del sindrome de CRET
como enlidad clinica separada de la esclerodermia.

# Trabajo de mgrr-:so a la Academia Nacional de Medicina, pre-
sentado en la sesién ordinaria del 31 de octubre de 1973.

1 Académico numerario. Hospital General. Centro Médico Nacio-
nal. Instituto Mexicano del Seguro Secial.
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Se concluye gue la esclerodactilia es el endurecimiento
de la piel de los dedos, secundaria al fendmeno de Ray-
nawud cronico, sin manifestaciones sistémicas y que es dife-
rente de la esclerosis sistémica progresiva. El fendmeno de
Raynaud es habitual en la esclerodactilia y muy frecuente
en la esclerosis sistémica, y tanto la calcinosis como las
telangieclasias son frecuenies en pacientes con fendmeno
de Raynand cronico. Por lo tanto, la coexistencia de todas
estas manifestaciones clinicas es factible en ambas enfer-
medades y no modifica su comportamiento clinico ni su

prondstico,

La esclerodermia o esclerosis sistémica
progresiva es una enfermedad descrita
hace siglos; su etiologia es atin descono-
cida; la evolucién y prondstico son muy
variables, y hasta la fecha no hay trata-
miento efectivo. Se la reconoce como una
de las enfermedades del tejido conjun-
tivo, y estd caracterizada por proliferacién
y degeneracién de las fibras coldgenas,
inflamaci6n, fibrosis y cambios vasculares
en la piel y diversos drganos.

La esclerodermia (que significa endu-
recimiento de la piel) tiene una amplia
gama de manifestaciones que va desde la
localizacién a una drea relativamente pe-
quefia, hasta una distribucién generaliza-
da y masiva, afectando incluso a otros
6rganos. El curso clinico en estos casos
varfa también desde uno muy benigno y
crénico, hasta otro rapidamente progre-
sivo y mortal.

Al considerar un espectro tan amplio
de enfermedad y siguiendo la inveterada
costumbre clinica de tendencia descrip-
tiva, se han propuesto clasificaciones de
la enfermedad segtin su localizacién (ge-
neralizada, sistémica, linear, distal, y
otras). También se ha propuesto y acep-
tado la existencia de sindromes dentro de
la misma enfermedad, como la asociacién
de calcinosis, fenémeno de Raynaud, es-
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clerodermia y telangiectasias (CRET),? el
sindrome de Thieberge-Weissenbach,? y
los sindromes mixtos en los que se asocia
a otras enfermedades del tejido conjun-
tivo, con neoplasias y con neumoconiosis.

El propésito de este trabajo es co-
municar la experiencia del Servicio de
Reumatologia del Hospital General del
Centro Médico Nacional del Instituto
Mexicano del Seguro Social, con la escle-
rosis sistémica progresiva, describir cinco
casos del llamado sindrome CRET, v ana-
lizar la existencia de dicho sindrome como
entidad diferente de la esclerosis sisté-
mica.

Material y métodos

En el decenio comprendido entre marzo
de 1963 y marzo de 1973 se comprobo
el diagnéstico de esclerosis sistémica pro-
gresiva en 72 pacientes. El criterio para
establecer tal diagnéstico fue la existencia
de un cuadro clinico caracteristico y la
presencia, en la biopsia de piel, de hiper-
plasia y homogeneizacién de las fibras
coligenas, edema e infiltrado mononu-
clear perivascular en las fases tempranas,
fragmentacién del tejido eldstico y alte-
raciones vasculares que van desde prolife-
racién minima de la intima y hialiniza-
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cién, hasta cambios severos de panarteritis
con infiltrados celulares masivos y necro-
sis fibrinoide, y en las fases mas avanza-
das, fibresis y esclerosis, no solo en la
dermis sino también en el tejido subcu-
tineo. De los 72 pacientes que llenaron
estos criterios diagnosticos, 34 estdn vi-
vos y continfian asistiendo al servicio, 20
han abandonado la consulta y 18 han
fallecido.

Se revisaron los expedientes clinicos y
radiolégicos de todos estos pacientes y
los protocolos de autopsia de los casos
que habifan fallecido. Los datos obtenidos
de este andlisis se codificaron y fueron
sometidos a anilisis mediante compu-
tacién electrénica. Asi, se agrup6 a los
pacientes segin la presencia de calcinosis
(C), fendmeno de Raynaud (R) y telan-
giectasias (T), ademis de la escleroder-
mia (E) y las combinaciones de estos
sintomas. Cada uno de los grupos resul-
tantes se analizd en cuanto a sexo, edad,
manifestaciones viscerales, prondstico y
fallecimiento. Posteriormente se correla-
cionaron entre si para estudiar la validez
de la subclasificacién propuesta para el
sindrome de CRET. Para esto se utiliz6
el método de y*, el cual permite compa-
rar una parte de la muestra con el todo
y calcular la significacién estadistica de la
diferencia.

Resultados

Los 72 pacientes tenfan esclerodermia, la
cual, en 50 casos se encontrd asociada a
fenémeno de Raynaud, en 23 a calcinosis
y en 10 a telangiectasias cutineas y/o en
mucosa bucal. Al agruparlos por las di-
versas combinaciones que mostraban se
encontrd que 30 pacientes tenfan R y E;
14 tenian s6lo E; 4 tenfan R, E y T; 11

CRET Y ESCLEROSIS SISTEMICA

Cuadro 1 Edad de inicio de la enfermedad y
tiempo de evolucidén

Entidad Edad (afios)  Evolucidon
(aiios)

R, E a1 6.38

E 33 359

R E T 38 9.25

C. R, E 29 9.45

C.R B T 28.6 17.00%

C E 39 7.30

E T 38 4.00

* p < 0.01

tenian C, R y E; 5 tenfan C, R, Ey T;
7 tenfan C y E y s6lo un caso tenia la
combinacion E y T.

Las edades de inicio de la enfermedad
fueron similares y no se demostré dife-
rencia significativa en ningiin grupo. Sin
embargo, el tiempo de evolucién de la
enfermedad varié desde 3.39 afios para
el grupo E, hasta 17 afios para el grupo
CRET. Esta diferencia es muy significa-
tiva (p < 0.01) y estd condicionada por
uno de los 5 pacientes de este tltimo
grupo, que tiene 42 afios de evolucidn
desde su primer sintoma (cuadro 1).

Caso Neo. 1; Esuna paciente femenina que
inicié fendémeno de Raynaud intermitente a los
12 afios de edad. A los 35 afios notd endure-
cimiento de la piel distal de los dedos de las
manos y se percaté de la presencia de telan-
giectasias cutineas y, a los 40 afios, de nédulos
subcutdneos en antebrazos, manos y glateos.
En la actualidad, a los 54 afios de edad, sus
sintomas han permanecido pricticamente esta-
cionarios y no hay manifestaciones clinicas o
de laboratorio de afeccién a otros érganos,
aunque la paciente es hipertensa sin nefro-
patia.

CoMENTARIO. Este caso tiene la evolucion
mids prolongada de nuestro grupo de pacientes
y consideramos que en realidad deberia ser
considerada como esclerodactilia y no como
esclerosis sistémica.
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Sexo: De los 72 pacientes, sélo 12 eran
del sexo masculino, 6 en el grupo RE y 6
en el grupo E.

La fiebre no es un sintoma frecuente
en la esclerosis sistémica; son raros los
pacientes en quienes se puede documentar
su existencia sin evidencia de infeccion.
Del grupo total estudiado, sélo 8.3 por
ciento tuvieron fiebre o febricula en algu-
na época de la evolucién de su enferme-
dad. El anilisis por grupos no muestra
diferencias significativas (cuadro 2).

Manifestaciones articulares: Las artral-
gias son frecuentes en esta enfermedad;
se presentaron en 65.2 por ciento del total
de los pacientes y el anlisis por grupos
no demostr6d diferencia significativa. El
33.3 por ciento de los pacientes tuvo
artritis y tampoco se encontré diferencia

Cuadro 2 Caractetisticas encontradas en 72 pa-
cientes con esclerosis sistémica progresiva

Grupo
Hom B E
) H o5 Mo\ D
= = MU U UR
No. de casos 30 14 i LR )
Fiebre 3 2 3 S E s R I
Artralgias 22 9 B Sy
Acrtritis 4 i ol 24
Infecciones pul-
monares 12 5 1 <30 20k 27
Pulmén de es-
clerodermia (R 2% P 3025
Hipertension
arterial 0 1 20 1t 2 16
Sintomas  mus-
culares 200 8 17 2 4 42
Eséfago anor-
mal 25 N6EE L SA e A ) 3D
Enfermedad re-
nal 107 4 Insgicine Felrad
Curso progresi-
VO L2 106 - 21 =4 58
Defunciones 24 9 £ G 0 - S T -
Sindrome de
Sjogren 8 1 SRS S BN A
* p < 0.05
** p< 001
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significativa en su incidencia en los di-
versos grupos (cuadro 2).

Las infecciones broncopulmonares de
repeticion se presentaron en 37.5 por
ciento del total de pacientes estudiados,
sin encontrar diferencias en los diversos
grupos (cuadro 2).

La esclerosis sistémica afectd pulmones
en 31.9 por cento de los pacientes. En el
grupo RE se encontré una incidencia me-
not, significativa al nivel de p < 0.05
(cuadro 2).

Caso No. 2: Femenina que inicia fendme-
no de Raynaud a los 32 afos y, posteriormen-
te, esclerodermia de manos, antebrazos, cuello
y cara. A los 40 afios aparecen telangiectasias
en cara y cuello, y calcinosis en gliteos, mus-
los, piernas, brazos y pared abdominal. Pre-
sentaba albuminuria persistente, y el eséfago
se encontré aperistaltico. Radioldgicamente ha-
bia fibrosis pulmonar y en las pruebas fun-
cionales respiratorias se demostrd bloqueo al-
véolo-capilar. Se instald un cor pulmonale
progresivo que llevé a la muerte a la paciente.
La autopsia mostrd datos de esclerosis sistémi-
ca en pulmén, rifén, esdéfago, higado y piel.

ComENTARIO. Esta paciente tenfa todos los
componentes del sindrome CRET y su evolu-
cién no difiere de la esclerosis sistémica con
enfermedad pulmonar. La causa de la muerte
fue el cor pulmonale crénico,

La hipertensién arterial con crecimiento
de ventriculo izquierdo se encontrd en 16
pacientes, 0 sea 22.2 por ciento del total.
Fue poco frecuente en el grupo E y au-
sente en el grupo CRE (p < 0.05); aun-
que en presencia de una cifra de 0, la
interpretacién matemitica debe hacerse
con cuidado y no necesariamente es cierta
(cuadro 2).

El 58.3 por ciento de los pacientes
tuvieron dolor, atrofia o biopsia anormal
de misculo estriado. Aunque el grupo
RET se acerca al nivel de p=0.05, nin-
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gin grupo es significativamente diferente
del total (cuadro 2).

En todos los pacientes se estudié la
motilidad esofdgica radiolégicamente y en
la gran mayorfa se hizo también el regis-
tro manométrico de las presiones intralu-
minales. En 69.4 por ciento de los casos
se encontraron anormalidades que iban de
la disminucién de la presién de las con-
tracciones hasta la aperistalsis. El grupo E
tuvo la incidencia mds baja de anormali-
dades esofdgicas, significativa al nivel de
p < 0.01. En contraste con el grupo RE,
que tuvo una incidencia mayor que el to-
tal, que casi llega a p = 0.05. Los grupos
RET, CRE y CRET tienen extraordinaria
correlacién de similitud con la cifra total
(cuadro 2).

En 31.9 por ciento de los casos se de-
mostraron anormalidades renales, evalua-
das por anélisis de orina, determinacién
de elementos nitrogenados en sangre, de-
puracién de creatinina y biopsia en algu-
nos pacientes. No hay diferencia signifi-
cativa entre los diferentes grupos y el
total (cuadro 2).

Caso No. 3: Femenina. A los 23 afios pre-
senta fenémeno de Raynaud; a los 25 esclero-
dactilia y a los 27 telangiectasias en cara y
calcinosis en manos y pies. A los 29 aios
desarrolla artralgias y mialgias. A los 31
afios se encuentra anemia normocitica y pro-
teinuria persistente. La biopsia renal demostrd
glomerulitis inespecifica. Fallecié por sangrado
post-biopsia y la autopsia mostré, ademds de
la glomerulitis, hialinizacion de arteriolas he-
péticas.

COMENTARIO. Esta paciente tenia los cuatro
componentes del sindrome CRET y nefropatia
incipiente de la esclerosis sistémica. Desafor-
tunadamente, fallecid por una complicacién
de la biopsia renal, pero se puede suponer que
en presencia de nefropatia su pronéstico serfa
malo a corto plazo.

CRET Y ESCLEROSIS SISTEMICA

La enfermedad se considerd progresiva
en 33 pacientes (45.8 por dento) y esta-
cionaria en 39 de ellos (54.2 por ciento);
sin diferencias significativas entre los gru-
pos y el total (cuadro 2).

Sobrevida. Como ya se habia menciona-
do, del total de 72 pacientes han fallecido
18 y 20 han abandonado la consulta. Para
efectos de este cilculo, se computaron
juntos los pacientes vivos con los que se
han perdido, en comparacion con los fa-
llecimientos conocides. El fnico grupo
que tiene més fallecimientos que sobre-
vivientes es el CRET y la diferencia es
significativa con p < 0.05 (cuadro 2).

Caso No. 4: Se traté de una paciente del
sexo femenino que inicié su padecimiento con
fenémeno de Raynaud a los 34 afios, y duran-
te los diez afos siguientes desarrollo esclero-
dermia de manos, antebrazos, cara y torax, €
hiperpigmentacién generalizada. A los 49 afios
se percatt de la aparicion de telangiectasias en
cara, labios, brazos y torax. A los 53 afios
apareci6 calcinosis y falleci6 a los 55 afios con
insuficiencia respiratoria con fibresis pulmonar
y bloqueo alvéolo-capilar.

coMENTARIO. En esta paciente encontramos
fenémeno de Raynaud, caleinosis y telangiec-
tasias, en presencia de esclerosis sistémica, no
esclerodactilia, y fallecié por el padecimiento
sistémico a los 21 afios de su iniciacion.

La asociacién del sindrome de Sjogren
a las enfermedades del tejido conectivo
es bien conocida y la esclerosis sistémica
no es una excepcién ya que 28.3 por
ciento de los pacientes tenfan el compo-
nente sicca (cuadro 2). Aunque no hay
diferencia significativa entre los diversos
grupos y ¢l total, es interesante hacer
notar que los pacientes sin fendémeno de
Raynaud, los grupos E y CE, son los
de menor incidencia de sindrome de Sj6-
gren.



Case No. 5: Paciente femenina que a los
40 afios present6 un cuadro de artritis, atrofia
muscular y pérdida de fuerza, ademis de fe-
bricula, caida del cabello y baja de peso. Los
niveles de transaminasas, deshidrogenasa lic-
tica y creatina fosfoquinasa se encontraron
elevados y la biopsia de misculo demostrs
polimiositis. La motilidad esofégica era anor-
mal. Pue tratada con esteroides y rehabilita-
cién. Un afio después habia recuperado el
70 por ciento de la fuerza muscular; aparecié
fenémeno de Raynaud y telangiectasias en ca-
ra. La blsqueda de anticuerpos antinucleares
fue positiva (patrén moteado). La biopsia
cutinea de pierna era caracterfstica de esclero-
dermia, y un afio més tarde aparecieron mil-
tiples zonas de calcinosis subcutinea en manos.

COMENTARIO. Esta paciente ejemplifica la
coexistencia de manifestaciones tipicas de po-
limiositis, con anticuerpos antinucleares posi-
tivos, esclerodermia y sindrome de CRET.

Se hizo el mismo tipo de cilculo para
todos los parimetros analizados, dividien-
do a los pacientes ya no en combinaciones,
sino en grupos de sintomas aislados, los
que tenian E, R, T y C. Sélo se encon-
traton diferencias en lo que respecta a las
alteraciones de la motilidad esofégica,
apreciando una incidencia significativa-
mente mayor de anormalidades esofdgicas
cuando habia fenémeno de Raynaud y
una incidencia significativamente menor
cuando s6lo existia esclerodermia (cuadro
2

También se intenté calcular la correla-
cion de las diferencias o similitudes entre
un grupo y el resto de los pacientes. Las
posibilidades que este anélisis permitiria

Cuadro 3 Frecuencia de alteracién esofigica en
las diferentes entidades

c R E T
Si/No  16/7 40/10%  Gre* 743
x2 0.067  7.041 7.449 0.108

* p<o.01
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son de 49 152 casillas de correlacién. En
vista de lo numéricamente disimbolo de
los diferentes grupos y de que los resul-
tados iniciales mostraron que no habrfa
diferencias significativas, no se continud
este tipo de andlisis (figura 1).

Discusion

En 1964, Winterbauer * actualizé la aso-
ciacién sintomdtica, previamente descrita
por Thieberge y Weissenbach,? de calci-
nosis cutis, fendmeno de Raynaud, escle-
rodactilia y telangiectasias. Este autor hizo
especial hincapié en las telangiectasias y
el diagnéstico diferencial de este sindro-
me con el de Rendu-Osler-Weber, o telan-
giectasias  hemorrigicas hereditarias, y
describié siete casos, de los cuales tres
tenfan manifestaciones gastrointestinales
de esclerosis sistémica y uno no tenia cal-
cinosis.

De hecho, la existencia de telangiec-
tasias en pacientes con esclerodermia ya
habia sido descrita previamente por Or-
msby en 1912 y analizada por Verel en
1956,* quien las diferencia de las telan-
giectasias simples, las telangiectasias en
forma de arada y de las telangiectasias
miltiples hereditarias. Este autor concluye
que en los pacientes con fenémeno de
Raynaud de més de 10 afios de evolucién,
pricticamente en ¢l 100 por ciento se
pueden encontrar telangiectasias que son
diferenciables de los otros tipos de lesién
capilar cutinea por su falta de respuesta
contrictil al estimulo punzante.

Las telangiectasias se han descrito tam-
bién como parte del cuadro clinico de la
esclerosis sistémica, y su frecuencia alcan-
za 13.8 por ciento en la serie de Tuffa-
nelli y Winkelman,* quienes las encon-
traron en 101 de 727 pacientes. En el
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ESOFAGO ANORMAL

Si

A=25
B=25

1 RB/E 4+ RET +

materia] revisado por nosotros se encon-
tr6 una proporcién idéntica, 10 de 72,
que da el mismo 13.8 por ciento de inci-
dencia de telangiectasias en pacientes con
esclerosis sistémica.

Estas lesiones se presentan en la cara,
los labios y mucosa bucal, dorso y palma
de manos y, con menos frecuencia, en
cuello, torax, antebrazos y piernas. Habi-
tualmente son menores de 0.5 cm. de did-
metto y son de color rojo brillante, pero
con el frio cambian a color azul violdceo.

Por lo general, las telangiectasias de la
esclerosis sistémica no sangran, en com-
paracién con las del sindrome de Rendu-
Osler-Weber, y tampoco hay mayor inci-
dencia en los familiares. Sin embargo, hay
excepciones y se han encontrado 10 ca-
sos® % ¢ en los que han sido causa de
sangrado en aparato gastrointestinal y
de epistaxis.

CRET Y ESCLEROSIS SISTEMICA

CRE + CRET + CE A/B

Al hablar de calcinosis en la esclerosis
sistémica es necesario hacer diferenciacién
con la calcinosis metastisica. Las calcifi-
caciones metastasicas rara vez afectan piel
y tejido subcutineo y fundamentalmente
se localizan en rifiones, cartilago articular,
pulmones y estémago. Se les encuentra,
con valores elevados de calcio y/o fosforo
en sangre, en hiperparatiroidismo, intoxi-
cacién por vitamina D, enfermedad renal,
neoplasia y otros. En contraste, la calcino-
sis de la esclerodermia ocurre habitual-
mente s6lo en piel y tejido subcutineo, en
presencia de un metabolismo normal de
calcio y fésforo.

La presencia de calcinosis en la escle-
fodermia es conocida desde hace mucho
tiempo y €l primer grupo de pacientes con
la alteracién fue colectado y descrito por
Thicherge y Weissenbach en 1911.7 Des-
de entonces se le ha reconocido como
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una de las manifestaciones de la esclerosis
sistémica, de la esclerodactilia y del fend-
meno de Raynaud crénico. Su incidencia
seglin diversas comunicaciones ™*° varfa
de 8.7 a 36 por ciento; en esta serie, 23 de
72 pacientes (31.9 por ciento) tuvieron
calcificaciones anormales.

Por medios clinicos, sélo en una mino-
ria de los pacientes se detectd la presencia
de estas calcificaciones subcutineas; algu-
nas se fistulizaron y drenaron el material
calcico subcutineo por semanas o meses.
En la mayoria de los casos, s6lo con estu-
dios radiologicos de miltiples regiones de
tejidos blandos se pueden detectar estas
calcificaciones, que ocurren con mayor
frecuencia en manos, codos, muslos, bra-
zos y hombros. De acuerdo con informes
previos, los pacientes con calcinosis de
esta serie tienen una evolucion de 11.2
afios, comparada con 5,75 afios de aqué-
llos sin calcinosis; por esto algunos auto-
res la consideran una secuela tardia del
padecimiento de fondo.

El fenémeno de Raynaud, completo o
incompleto, se encontrd en 50 de nuestros
72 pacientes (69.4 por ciento), ya sea
como sintoma inicial o de aparicién en
etapas mis tardias de la enfermedad. En
algunos pacientes la aparicién del fené-
meno vasoespistico precedié por afios a
‘la instalacién de otros sintomas de la en-
fermedad. Su frecuencia varia de 81 a 94
por ciento en diversas series;* "' pero
es dificil comparar estas cifras, ya que en
la mayoria de las comunicaciones se hacen
subclasificaciones de la esclerodermia, que
no necesariamente son validas y que han
aumentado la confusion.

El término acroesclerosis fue propuesto
inicialmente por Hutchinson,* después
por Sellei ** y mis recientemente por O
Leary y Waisman.** Estos tltimos apoyan
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la subclasificacién de esclerodermia acro-
esclerética, diferenciandola de la esclero-
sis sistémica progresiva, basados en la
mayor incidencia de fendémeno de Ray-
naud, esclerosis cutinea que se inicia dis-
talmente en manos, y que mds adelante
puede generalizarse a antebrazos, brazos,
cuello, cara y térax, ademds de la existen-
cia de pigmentacién cutdnea, telangiecta-
sias, ulceraciones y calcinosis. Es frecuente
la enfermedad gastrointestinal y de otros
érganos, y el curso elinico en la mayoria
de estos pacientes es muy crénico.

En contraste, Ia esclerodermia difusa
inicia el endurecimiento de piel en térax
y cara, y de ahi se generaliza a las regio-
nes distales; las manifestaciones sistémicas
son muy frecuentes y su curso es rapida-
mente progresivo llevando a la muerte en
uno o dos afios.

Estos mismos autores consideran a la
esclerodactilia como parte del grupo de
esclerodermia acroesclerdtica.

Farmer y col.,* en un excelente estudio
a largo plazo de 71 pacientes con fenome-
no de Raynaud, encuentran que sélo tres
pacientes desarrollaron esclerosis sistémica
y el resto permanecié con los sintomas de
fenémeno de Raynaud en manos, y cam-
bios secundarios, minimos, de esclerodac-
tilia, Estos pacientes no tuvieron manifes-
taciones sistémicas e incluso en 6 pacien-
tes que fallecieron por otras causas, no se
encontr6 esclerosis sistémica en ningin
érgano. Encontraron también que la es-
clerodactilia se desarrolla tardiamente y
que sélo en 4 por ciento de los pacientes
la esclerodactilia evoluciono a enfermedad
sistémica.

Por lo anterior, se considera que deben
usarse criterios muy estrictos, y diferen-
ciar el fenémeno de Raynaud con escle-
rodactilia de la esclerosis sistémica en
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cualquiera de sus formas, ya que son pa-
decimientos diferentes.

La presencia de calcinesis, Raynaud y
telangiectasias en pacientes con esclerosis
sistémica no cambia el prondstico de la
enfermedad de base, ni tampoco la con-
vierte en una variante benigna”, como
propenen Winterbauer,* Carr y col.,* y
Schimke y col.* Los datos obtenidos de
esta serie de pacientes demuestran que la
presencia de uno o varios de los compo-
nentes del llamado sindrome de CRET
no medifica el comportamiento de la en-
fermedad en cuanto a su ataque sistémico,
al prondstico ni a la sobrevida. Esto se
hace mis evidente a nivel de enfermedad
renal y pulmonar.

En los casos de CRET descritos en la
literatura se encuentran dos con evidencia
indudable de esclerosis sistémica en visce-
ras;* " ambos tenian enfermedad pul-
monar y uno de ellos fallecid por cor
pulmonale. En ninguno de los pacientes
se describe alteracién renal, aunque algu-
nas de estas comunicaciones son incom-
pletas. En la presente serie, 2 pacientes
tuvieron enfermedad renal, y 2 pacien-
tes enfermedad pulmonar, en todos ellos
con evolucién caracteristica de la escle-
rosis sistémica progresiva,

Por otra parte, el caso No. 1 tiene 42
afios de evolucién con fenémeno de Ray-
naud, esclerodactilia, telangiectasias y cal-
cinosis, y ha mostrado evolucién y sobre-
vida benignas porque no tiene esclerosis
sistémica.

Por @ltimo, queda por comentar la aso-
ciacién de cirrosis biliar primaria y sin-
drome de CRET, descrita por Reynolds
y col.® y por Murray-Lyon y col.** Ya con
anterioridad a ellos, D’Angelo y col.®
habian encontrado 5 pacientes con cirrosis
en 57 autopsias de esclerosis sistémica.

CRET Y ESCLEROSIS SISTEMICA

Bartholomew y col.*® describen 8 de 727
pacientes, y hay miltiples comunicaciones
de casos aislados de diversas enfermeda-
des hepiticas asociadas a la esclerosis sis-
témica, al sindrome de Sjogren y otras
enfermedades del tejido conjuntivo. Pa-
recerfa que las enfermedades hepdticas
coinciden tanto con la esclerosis sistémica
como con la esclerodactilia. Aunque con
los datos actuales es dificil especular si
esta coexistencia es simplemente coinci-
dental, o bien hay factores etioldgicos o
patogénicos comunes; obviamente este €3
un terreno abierto a la investigacion.

En resumen, después de analizar nues-
tra casuistica y compararla con la literatu-
ra existente, se concluye que:

1. La calcinosis cutdnea y subcutinea
se presentan tanto en el fendmeno de
Raynaud crénico como en la esclerosis
sistémica con fendmeno vasoespistico y
representa una secuela tardia.

2. El fen6meno de Raynaud es de las
manifestaciones clinicas mas frecuentes
de la esclerosis sistémica y es habitual en
la esclerodactilia.

3. La esclerodactilia es consecuencia
del fenémeno de Raynaud crénico “idio-
ptico” y debe distinguirse de la esclerosis
sistémica porque sdlo afecta a las porcio-
nes distales de las manos, no hay ataque
visceral y su pronéstico es benigno.

4, Tas telangiectasias son una mani-
festacién muy frecuente en el fenémeno
de Raynaud de més de diez afios de evo-
lucién y también se les encuentra en 14
por ciento de los pacientes con esclerosis
sistémica con fendmenos vasoespisticos.

5. La presencia, en determinado pa-
ciente, de C, R, y T asociados a esclero-
dactilia o 2 esclerosis sistémica no modifi-
ca el prondstico ni la evolucién de la
enfermedad de base.
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Por todo lo anterior, el llamado sindre-
me de CRET no es una entidad clinica
diferenciable de la esclerodactilia ni de la
esclerosis sistémica progresiva.

El autor agradece la colaboracién del doctor
Antonio Fraga del Servicio de Reumatologia del
Hospital General del Centro Médico Nacional
del IM.SS., y del fisico matemitico Julio César
Margdin y de] doctor Francisco Gomez-Mont Ava-
los, de la Divisién de Biomatemdticas del Depar-
tamento de Investigacién Cientifica del I.M.S.S.,
por su valiosa colaboracién en la elaboracién del
presente trabajo.

El doctor Gregorio Mintz se gradud en la
Facultad de Medicina de la Universidad Na-
cional Auténoma de México en 1956. Efectud
su internado rotatorio y residencia en medicina
interna y hematologia en el Hospital Michael
Reese de Chicago, de 1956 a 1960, v su adies-
tramiento en reumatologia en el Instituto Na-
cional de Cardiologia, de 1960 a 1962. Es jefe
del Servicio de Reumatologia del Hospital
General del Centro Médico Nacional, Instituto
Mexicano del Seguro Social y profesor titular
de postgrado de reumatologia en la Facul-
tad de Medicina y de numerosos cursos breves.
Ha publicado numerosos trabajos relativos a
su especialidad en la literatura nacional y ex-
tranjera. La Academia Nacional de Medicina
lo recibié como socio numerario de su Depar-
tamento de Medicina, el 31 de octubre de
1973.
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COMENTARIO OFICIAL

DonaTo ALARCON-SEGOVIA *

No voy a ser parco en los elogios que tribute al
doctor Gregorio Mintz a su ingreso a la Aca-
demia. La austeridad de este recinto, su tradi-
cidn centenaria y lo eminente de sus miembros
a menudo hacen que asi se sea y esto puede
ser injusto.

La reumatologia mexicana esti de plicemes
porque el tercero de sus representantes ingresa
a la Academia Nacional de Medicina. Gregorio
Mintz es uno de los mds dindmicos, de los
que mas han contribuido a la ensefianza de
esta especialidad v, recientemente, a su certifi-
cacién, como promotor y primer presidente
del Consejo Nacional de Reumatologia. For-
mador de un importante grupo de reumatélo-
gos, ha dado prestigio a esa especialidad tanto
dentro del Instituto Mexicano del Seguro So-
cial como en el resto del pais y en el extran-
jero.

Su comunicacién resulta importante porque
representa el estudio de un grupo considerable
de pacientes con una enfermedad que desde
hace afios reta la imaginacién de quienes la
estudian, No seria justo para con este esfuer-
20 si no hubiera hecho un andlisis cuidadoso
de los datos que aporta y los comparara con
nuestras propias observaciones en el Instituto
Nacional de la Nutricion. Al hacerlo, me
llamaron la atencidn las diferencias apreciables
entre la serie de casos que él presenta con la
de nuestros pacientes. Parte de esas diferencias
se explican porque sus casos provienen de un
hospital general con un servicio de dermato-
logia activo y los nuestros han sido sujetos
de la seleccién, natural o artificial, que deriva
del cardcter mismo del instituto. Sin embargo,
aparte de esta consideracién, a hacerse siempre
en investigacidn clinica, he podido extraer
otras ensefianzas del andlisis de este trabajo
y de su comparacibn con nuestros pacientes.
Nos llamé la atencién de que en un grupo de
25 pacientes consecutivos con esclerodermia,

¥ Académico numerario. Instituto Nacional de
la Nutricién.
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Cuadro 1 TFrecuencia de CRET * en pacientes
con esclerosis generalizada progresiva

Mintz,
CMN
(72 ca-
sos)

Alarcoén-Segovia, INN (58 casos)

Praspedivra (25) Retrospectivo (33)
8 1

* Calcinosis, Raynaud, esclerodermia, telangiec-
tasias.

estudiados en forma prospectiva, tuviéramos
ocho casos de la asociacién de calcinosis, fe-
némeno de Raynaud, esclerodermia y telan-
giectasias, en comparacion con los cinco pa-
cientes que en 72 casos de esclerodermia
encontrd Mintz (cuadro 1). Pata descartar el
factor de seleccibn que se menciond ante-
riormente, comparamos la incidencia de esta
asociacion con la encontrada en 33 pacientes
estudiados en nuestro instituto, estudio retros-
pectivo en este caso, es decir, de los datos
consignados en el expediente, como lo hizo
Mintz, y esto nos reveld un caso de la tétrada
mencionada entre los 53 pacientes estudia-
dos. La diferencia encontrada muestra gran
significancia estadistica y aporta la segunda
enseflanza de este anilisis, al revelar la diversi-
dad entre los datos obtenidos en forma pros-
pectiva y los obtenidos en forma retrospectiva,
as{ como el valor de los primeros.

El tercer punto que nos llamé la atencién
fue la incidencia de sindrome de Sjégren en los
pacientes con esclerosis generalizada progresi-
va, y no porque sus datos difieran de los
encontrados en la literatura médica, sino por-
que varian importantemente de los que nos-
otros encontramos al hacer un estudio, no
solamente prospective, sino también sistemdti-
co y multidisciplinario, de esta cuestién. La
figura 1 ilustra los hallazgos en 25 pacientes
con esclerosis generalizada progresiva a los
que se les estudi6, con una amplia baterfa de
pruebas, la funcién y patologia lagrimal y sa-
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lival. Esto nos ensefia también cémo los estu-
dios prospectivos y sisteméticos dan informa-
cién que no revelan los no sistematicos y
menos ain los retrospectivos.

La cuarta ensefianza para la valoracién de
la investigacién clinica viene a caer dentro de
lo muchas veces expresado como falacias de la
estadistica y se deriva en el presente estudio
de lo pequefio que las muestras pueden resul-
tar cuando, al analizarse, se subdividen en
grupos que a més de pequefios son desiguales
en nimero. El trabajo lo ilustra, por ejemplo,
al obtener un valor estadisticamente diferente
para la sobrevida del grupo de la tétrada
CRET, debido 2 la larga evolucién de un solo
paciente. Por otra parte, los casos de CRET
que presenta el doctor Mintz, asi como los que
nosotros hemos visto, muestran cémo cada
una de esas contingencias se pueden ir suman-
do a través del tiempo, lo cual lleva a una
quinta ensefanza, de como la verdad de hoy
puede no ser la de mafiana, cuando ya se
hayan sumado algunas de estas contingencias
en el curso natural del padecimiento. Esto me
lleva directamente a estar de acuerdo con la
conclusién del doctor Mintz acerca de que la
tétrada de CRET no es una entidad clinica que
pueda o deba separarse de la esclerodermia.
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lagrimales y salivales en pacientes
con esclerosis generalizada progre-
siva.

TTTT
-]

=Tl
23 26

Hay, en cambio, otra conclusién de este
trabajo con la que no puedo estar de acuerdo
porque, por una parte, no esti debidamente
fundamentada, y por la otra, encierra una con-
tradiccion. Es dificil afirmar que la esclero-
dactilia es consecuencia del fenémeno de Ray-
naud idiopdtico y yo no puedo sacar esta
conclusién del trabajo, al menos como se pre-
senta. Esto puede derivar de que del grupo
E no se define cudles eran esclerodactilias y
cuiles esclerodermias generalizadas, Por tanto,
si el grupo de E aislada incluye casos de
esclerodactilia, hay invalidaci6n automética
de lo postulado. Por otra parte, el andlisis
estadistico de los grupos de Raynaud y escle-
rosis 'y de esclerosis sin los otros elementos
de la tétrada, no revela datos que confirmen
el que haya menos ataque visceral o mejor
pronéstico en comparacién con el total del
grupo.

Mi comentario a este trabajo ha estado ani-
mado de un espiritu constructivo y de los
anhelos de conocimiento que sé comparte el
doctor Mintz. Por ello, agradezco la oportuni-
dad de haberlo hecho y felicito al comité de
admisién por habetle conferido este sitial, des-
de el cual colaborard, y le pido que asi lo
haga, para una mejor Academia.
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