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RESUMEN

Introduccion: El riesgo cardiovascular es importante en la evaluacion de los pacientes con
esclerosis sistémica.

Objetivo: Determinar el riesgo cardiovascular en pacientes con esclerosis sistémica.
Métodos: Se realizd un estudio transversal y descriptivo en pacientes protocolizados del
Servicio de Reumatologia, en el periodo de enero 2020 a enero 2022. Se recogieron variables
demograficas, clinicas, y se aplico la calculadora de riesgo cardiovascular Framingham.
Resultados: Se incluyeron 105 pacientes con edad media de 48,6 + 15,3 afios, el grupo mas
frecuente de 50 a 59 afios (36,2 %), predominé el sexo femenino 92,2 % vy el color de piel
blanca (74,3 %), el tiempo de evolucion fue mayor a 5 afios (66,7 %) con una media de 10,5 +
9,3. El valor promedio de la escala de gravedad modificada de Medsger fue 5,1 + 2,7 y el 72,4
% con afectacion leve. EI fendmeno de Raynaud y la fibrosis pulmonar fueron mas frecuentes
con un 89,5 % y 55,2 %. El indice de Rodnan en promedio fue de 13,1 + 8,0 y los reactantes
de fase aguda normales en la mayoria. Los factores de riesgo cardiovascular mas frecuentes
fueron la HTA (30,2 %) y dislipidemia (19,9 %). El indice de masa corporal que predominé
fue de peso adecuado (54,3 %). Predominé el riesgo cardiovascular bajo segun score de
Framingham (86 %). Existieron diferencias significativas entre las medias del tiempo de
evolucion vy el riesgo cardiovascular (10 + 6,9 frente a 9,6 + 8,8 frente a 16,9 + 10,8; p =
0,032).

Conclusiones: El riesgo cardiovascular en los pacientes con esclerosis sistémica fue bajo.
Palabras clave: esclerosis sistémica; riesgo cardiovascular; fenomeno de Raynaud, fibrosis
pulmonar; dislipidemia.

ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular risk is important in the evaluation of patients with systemic
sclerosis.

Objective: To determine the cardiovascular risk in patients with systemic sclerosis. Methods:
A cross-sectional and descriptive study was carried out in protocolized patients of
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Rheumatology Service, from January 2020 to January 2022. Demographic and clinical
variables were collected, and Framingham cardiovascular risk calculator was used.

Results: One hundred five patients were included with a mean age of 48.6 + 15.3 years, the
most frequent group was 50 to 59 years (36.2%), female sex (92.2%) predominated, as well as
white skin color (74.3%). The evolution time was greater than 5 years (66.7%) with a mean of
10.5 + 9.3. The average value of modified Medsger severity scale was 5.1 £ 2.7 and 72.4%
had mild involvement. Raynaud's phenomenon and pulmonary fibrosis were more common at
89.5% and 55.2%. Rodnan index on average was 13.1 = 8.0 and the acute phase reactants
were normal in the majority. The most frequent cardiovascular risk factors were HBP (30.2%)
and dyslipidemia (19.9%). The predominant body mass index was adequate weight (54.3%).
Low cardiovascular risk according to Framingham score prevailed (86%). There were
significant differences between the mean duration of evolution and cardiovascular risk (10 +
6.9vs. 9.6 £8.8vs. 16.9 £ 10.8; p=0.032).

Conclusions: The cardiovascular risk in patients with systemic sclerosis was low.

Keywords: systemic sclerosis; cardiovascular risk; Raynaud's phenomenon, pulmonary
fibrosis; dyslipidemia.
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Introduccidn
La esclerosis sistémica (ES) es una enfermedad autoinmune, de causa desconocida,
caracterizada por fibrosis de la piel, paredes vasculares y algunos 6rganos internos, como el
tubo digestivo, el pulmon, el corazon o el rifion. La clinica, es muy heterogénea, por lo que se
subdivide en dos grandes grupos: ES con afectacion cutanea difusa, con endurecimiento
dérmico extenso y afectacion organica frecuente, y ES cutanea limitada, con endurecimiento
dérmico més limitado y menos afectacién orgéanica.
La prevalencia es muy variable, 150-300 casos por cada millon de habitantes al afio. La
incidencia varia entre 4 y 40 casos nuevos por cada millon de habitantes al afio. Es mas
frecuente en mujeres y mas grave en hombres, en individuos de raza negra y en pacientes de
edad avanzada. La etiologia no estd clara, ni la contribucién exacta de la predisposicién
genética. La evidencia indica que los microorganismos infecciosos, las toxinas del entorno y
los farmacos, asi como el microquimerismo, pueden ser desencadenantes potenciales. El
riesgo aumenta en los parientes de primer grado de las personas con ES en comparacion con
la poblacién general &%)
La enfermedad cardiovascular es un problema frecuente en pacientes con trastornos
reumaticos sistémicos. El corazdn es uno de los principales érganos afectados, aunque su
presencia sea subestimada debido a su naturaleza silente y variables informes de prevalencia.
La afectacion cardiaca desde el punto de vista clinico se asocia con un mal pronostico.
Aproximadamente el 25 % de las muertes relacionadas con la ES son atribuibles a causas
cardiacas.*®
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El riesgo cardiovascular es la probabilidad de que una persona desarrolle un evento
cardiovascular, en un periodo de tiempo determinado, o una complicacion aterosclerdtica
como infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular, cualquier trastorno arterial
periférico o muerte subita. Se calcula en funcién de los siguientes factores de riesgo: edad,
sexo, tabaquismo, presion arterial sistdlica y colesterol total, ademas, tiene en cuenta el
antecedente personal de diabetes mellitus. La suma e interaccién de varios factores de riesgo,
lo determinan.®

Muchas tablas de estimacion de riesgos locales se basan en la ecuacion de Framingham para
estimar su riesgo, como un instrumento de estratificacion del riesgo individual, segun los
factores de riesgo cardiovascular presentes en el individuo.”

La prediccion del RCV, permite visualizar de forma individual y colectiva los principales
factores de riesgo cardiovascular para su prevencion y control de las enfermedades
vasculares. Constituye una necesidad para enfocar el cuidado de estas enfermedades hacia los
grupos vulnerables o de mayor riesgo. Se erige como la piedra angular en la prevencién
cardiovascular para establecer prioridades en la atencién primaria.©

Esta investigacion tuvo el objetivo de determinar el riesgo cardiovascular en pacientes con
esclerosis sistémica.

Métodos

Se realiz6 un estudio transversal y descriptivo en pacientes que se encuentran en el protocolo
de atencidn de esclerosis sistémica, pertenecientes al Servicio de Reumatologia, del Hospital
Docente Clinico Quirargico “Hermanos Ameijeiras” en el periodo comprendido entre enero
de 2020 y enero de 2022.

El universo estuvo conformado por 189 pacientes con ES atendidos en consulta de
protocolizacién, segun criterios de ACR/EULAR.

En cuanto a los criterios de inclusién se tuvieron en cuenta a aquellos pacientes con 30 afios 0
mas que brindaron su consentimiento. Respecto a los criterios de exclusion se excluyeron los
pacientes con datos incompletos y pacientes con antecedentes de cardiopatias congénitas.

La muestra quedd conformada por todos los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusién atendidos en el centro en el periodo de estudio.

Variables clinicas y antropométricas:

indice de masa corporal: Para medir la talla se colocé al paciente descalzo con ropa
ligera, con la cabeza en el plano de Frankfort, en un equipo pesa-tallimetro. El
resultado se obtuvo en centimetros. El peso se calculd en el mismo equipo y se valord
en kilogramos. Se calcul6 el indice de masa corporal segun formula de Quetelet: peso
en kg/talla (m)>.

Hipertension arterial: Aquellos pacientes que llevaron seguimiento y tratamiento
medicamentoso, no incluyd aquellos Unicamente tratados con dieta. Se realizd la
medicion de la tension arterial (TA) a cada sujeto con esfigmomanometro con un
manguito acorde al tamarfio del brazo. El sujeto debio permanecer sentado, en reposo,
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durante los 10 min previos a la toma de TA. El proceder se realizé tres veces en el
brazo derecho del sujeto, con un intervalo de 5 min. Se obtuvo el promedio de las tres
TA obtenidas. Se clasifico a los pacientes en HTA esenciales segun los criterios del
VIl Informe del Comité Conjunto Norteamericano sobre deteccion, evaluacion y
tratamiento de la HTA (JNC’VIII).

La determinacion de riesgo cardiovascular se calculé el RCV mediante el score Framingham
2008, el cual evalua el riesgo que tiene una persona de padecer un evento cardiovascular en
los proximos 10 afios, teniendo como variables el género, edad entre 30 y 74 afios, niveles de
colesterol total, c-HDL, nivel de presion arterial sistolica, empleo de medicamentos
antihipertensivos, tabaquismo, DM y presencia de enfermedad vascular conocida,
considerando:

Riesgo bajo valores < 10 %
Moderado entre 10 y 20 %
Alto > 20 %

En la escala de gravedad segin Medsger se califica la gravedad de la ES en 9 sistemas de
organos con los siguientes criterios: afectacion cutanea, afectacion vascular, afectacion
muscular, afectacion de articulaciones, pérdida de peso, dafio renal, dafio cardiovascular, dafio
pulmonar y dafio del tracto gastrointestinal.

En cuanto a las variables de laboratorio: en todos los participantes, la extraccion (10 mL) se
realiz6 por puncion en la vena cubital y se deposit6 la sangre en un tubo con EDTA, un tubo
con heparina y un tubo con gel seco para suero. Se incluyeron glucemia en ayunas, colesterol
total y triglicéridos. Para la determinacion de la glucemia, colesterol total y triglicéridos se
emplearon los reactivos rapigluco-test, colestest y monotriglitest respectivamente, producidos
en la empresa “Carlos J. Finlay” en La Habana, Cuba.

La glucemia fue procesada en un equipo Eppendorf mediante el método enzimatico
colorimétrico y el colesterol y los triglicéridos en un equipo Hitachi. La VSG se realiz
mediante el método Westergren y la PCR por el método de Roche/HITACHI/MODULAR-P
Japan.

Para las técnicas y procedimientos se le solicité al paciente el consentimiento informado para
participar en la investigacion. Se recaudé la informacién de los pacientes que acudieron a la
cita de seguimiento en una ficha predisefiada, al revisar su historia clinica y/o hoja de
seguimiento del expediente de protocolo. Todos los pacientes tuvieron una historia clinica
detallada, un examen fisico completo y las investigaciones orientadas en el protocolo de
actuacion.

En el procesamiento estadistico los datos se almacenaron en una base de datos y fueron
procesados en el paquete estadistico Statistical Package Social Science (SPSS) version 21.0.
Los datos continuos fueron expresados mediante la media y la desviacion estandar (DE), y los
dicotémicos en frecuencias absolutas y relativas. Para evaluar la asociacion entre las variables
de interés se emplearon pruebas estadisticas en dependencia de la clasificacion de las
variables incluidas. Se utiliz6 un nivel de significacion del 5 %.
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En cuanto a las consideraciones éticas el proyecto de esta investigacion debio ser previamente
aprobado por el Consejo Cientifico del Hospital en estudio. La investigacion se realizé de
acuerdo a los principios de la ética médica (beneficencia, nunca maleficencia, justicia y
autonomia) y segun los principios que declara la Declaracion de Helsinki® para el desarrollo
de investigaciones en los seres humanos.

Bajo ningun concepto se revelo la identidad de los pacientes en foro cientifico o publicacion.
En todo momento se garantizo la confidencialidad de los enfermos, por lo que los datos se
manejaron a través de las iniciales de estos.

Resultados

Caracteristicas demograficas y clinicas del grupo estudiado
Se expone la distribucion de pacientes segun edad, sexo y color de la piel con un franco
predominio de féminas sobre los masculinos, y del color de la piel blanca. En cuanto a la edad
se observo una distribucion bimodal de los pacientes, antes de los 40 afios y después de los 49
(tabla 1).

Tabla 1- Distribucion de pacientes segln edad, sexo y color de la piel

Edad Numero (%) n = 105
30-39 30 (28,6)
40-49 16 (15,2)
50-59 37(35,2)
>60 22 (21,0)

(Media edad * DE, afios) 48,6 + 15,3 afios.

Sexo
Masculino 8 (7,6)
Femenino 97 (92,4)

Color de la piel
Blanca 78 (74,3)

No blanca 27 (25,7)

Fuente: Planilla de recoleccion de datos.

La forma clinica difusa se observo en un 62,9 %. El promedio del tiempo de evolucién fue de
10,5 + 9,3 afos, y el 66,7 % tenia cinco afios 0 mas de evolucion. El valor promedio del
MEDSGER fue de 5,1 £ 2,7 y el 72,4 % de los pacientes tenia una gravedad clasificada como
leve. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron el fendbmeno de Raynaud y la
fibrosis pulmonar con un 89,5 % y 55,2 % respectivamente. En cuanto al Rodnan, en
promedio fue de 13,1 £ 8,0 y fueron mas frecuentes los pacientes con la categoria leve (36,2
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%) y moderado (34,3 %). La VSG en promedio fue de 20,0 + 18,6 mm/h y el promedio del
PCR de 5,9 + 10,3 mg/dL (tabla 2).

Tabla 2- Distribucién de los pacientes segun las variables clinicas y de laboratorio

Forma clinica NUmero (%) n = 105
Limitada 39 (37,1)
Difusa 66 (62,9)
Manifestaciones clinicas 94 (89,5)
Raynaud 58 (55,2)
Fibrosis pulmonar 0(0,0)
Afectacion renal 10,5%9,3
Tiempo de evolucion (Media + DE, afios) 35 (33,3)
<5 70 (66,7)
>3 51%27
Gravedad MEDSGER (Media + DE) 1(1,0)
Normal 76 (72,4)
Leve 23 (21,9)
Moderada 5(48)
Grave 13,1+8,0
Rodnan (Media + DE) 2(1,9)
Normal 38 (36,2)
Leve 36 (34,3)
Moderado 29 (27,6)
Severo 20,0 +18,6
VSG (Media + DE) 59+10,3

PCR (Media + DE)

Fuente: Planilla de recoleccion de datos.

Frecuencia de los factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con

esclerosis sistémica
El factor de riesgo cardiovascular més frecuente fue la presencia de HTA con un 33,3 %,
sigue en orden de frecuencia la dislipidemia con un 18,1 %. El 54,3 % de los pacientes tenian
un indice de masa corporal normal y un 31,4 % estaba sobrepeso. El valor promedio del IMC
fue de 25,1 + 12,1 kg/m?) (tabla 3).
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Tabla 3- Pacientes segun frecuencia de factores de riesgo cardiovascular

Factores de riesgo cardiovascular NUmero (%) n = 105
Hipertension arterial 35 (33,3)
Diabetes mellitus 8 (7,6)
Dislipidemia 19 (18,1)
Tabaquismo 6 (5,7)
Circunferencia abdominal aumentada 38 (36,2)
IMC (Media = DE, kg/m?) 251+121
Delgadez extrema 1(1,0)
Bajo peso 4(3,8)
Normopeso 57 (54,3)
Sobrepeso 33 (31,4)
Obesidad 8(9,6)

Fuente: Planilla de recoleccién de datos.

El riesgo cardiovascular a los 10 afios segun la escala Framingham y su relacion con las
variables clinicas en pacientes con ES. El 84,8 % de los pacientes tuvo un riesgo bajo, en
promedio el valor de Framingham fue de 6,1 £ 5,7 (tabla 4).

Tabla 4- Distribucion de pacientes segln riesgo cardiovascular

Riesgo Numero (%) n = 105
Media £ DE 6,1+57

Alto 3(29)
Intermedio 13 (12,4)

Bajo 89 (84,8)

Segun la escala Framingham.
Fuente: Planilla de recoleccion de datos.

Existieron diferencias significativas entre las medias del tiempo de evolucion segin las
categorias del riesgo cardiovascular (10 £ 6,9 vs. 9,6 £ 8,8 vs. 16,9 + 10,8; p = 0,032). Las
diferencias fueron entre las diferentes categorias de bajo e intermedio riesgo

(p = 0,009) (tabla 5).

Tabla 5- Medias del tiempo de evolucién segln riesgo cardiovascular (Framingham)

Riesgo cardiovascular (Framingham) | Media + DE p?
Alto (n =3) 10+6,9

0,030
Intermedio (n = 89) 96+8,8
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Bajo (n = 13) 16,9+ 10,8

Fuente: Planilla de recoleccion de datos, a: Prueba de Kruskal-Wallis.

Discusion
Existen pocos estudios acerca del riesgo cardiovascular en los pacientes con ES. En nuestro
estudio, tomamos en cuenta los elementos que conforman la calculadora para riesgo
cardiovascular de Framingham, que es una de las herramientas més utilizadas a nivel mundial
para este objetivo; ademas, relacionamos ese riesgo con variables clinicas.
Las caracteristicas demograficas y clinicas del grupo estudiado son similares a los resultados
reportados en la literatura universal. En Foocharoen y otros"® aparece un estudio de 566
casos, donde la mayor parte de los pacientes fueron mujeres con una media de edad de 50,0 +
11,8 afios. Otro estudio realizado por Jaramillo y otros*? encontraron una media de edad
menor que en el presente estudio, pero de igual forma fue el sexo femenino el que predomind.
En el estudio de cohorte de 625 pacientes con ES, realizado por Kurman y otros,*?
predominé también el sexo femenino con un 79 %, la media de la edad fue similar a la nuestra
y el color de piel blanca. Mercurio y otros“® realizaron un estudio de 138 pacientes, la edad
en afos fue similar a nuestras cifras, el sexo femenino también fue mayor en 91,5 %, al igual
que el color de piel caucésico con un 81,7 % de los casos.
En cuanto a las variables clinicas, en el estudio predominé la forma clinica difusa, el tiempo
de evolucién de los pacientes desde su diagnostico fue de 10,5 + 9,3 afios y mas de la mitad
de los pacientes tenian cinco afios 0 mas de evolucion de la enfermedad. Resultados similares
fueron encontrados en el estudio de Remedios y otros™® del afio 2018 donde predomind la
forma difusa y una duracién de la enfermedad de 8,7 £ 6,9 afios; sin embargo, no coincidimos
con lo encontrado por Silvarifio y otros®® donde existi6 mayor compromiso de la forma
limitada y el tiempo de evolucion de 3 + 3 afios.
El fendbmeno de Raynaud y la fibrosis pulmonar fueron las manifestaciones clinicas méas
frecuentes; en cuanto al indice de Rodnan, el promedio fue de 13,1 + 8,0 puntos
correspondientes a la afectacion leve a moderada. En el estudio de Remedios y otros“* el 96,7
% de los pacientes se presentaron con el fendmenos de Raynaud, por lo que fue la
manifestacion mas frecuente de la patologia vascular subyacente. También es la
manifestacion clinica inicial mas habitual y su presencia durante la evolucion de la
enfermedad se puede observar en casi todos los pacientes.
En un estudio de 38 pacientes realizado por Yinde y otros®® evidenciaron una mayor
frecuencia la forma clinica difusa y con una duracién de la enfermedad cercana a la que
obtuvimos, que fue de 7,8 + 7,08 afios. Por el contrario, Dumitru y otros:” evaluaron un
namero menor al de nuestra muestra, reportaron la forma difusa en un porciento menor, con
un tiempo de duracion de la enfermedad mayor, reportado en el presente estudio.
Harel y otros“® realizaron un estudio con una muestra de pacientes mucho mayor,
demostraron que la forma difusa no fue la que predomind, el tiempo de duracién de la
enfermedad fue mayor con respecto al nuestro, y la gravedad de la enfermedad se encontro
similar al presente estudio.
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En una investigacion llevada a cabo por Becker y otros,™® donde se evaluaron 706 pacientes
de la base de datos del grupo European Scleroderma Trials and Research (EUSTAR), el
indice de Rodnan se presentd similar al de nuestros pacientes, la fibrosis pulmonar se presento
en menor frecuencia y se mostraron valores de reactantes de fase aguda méas elevados que
nuestros resultados.

Poormoghim y otros®® en un estudio de 58 pacientes, encontraron un Rodnan con afectacion
mayor que el que se encontrd en nuestra investigacion .

Achille y otros® en una muestra mucho menor de pacientes ES mayores de 70 afios,
encontraron que el fendbmeno de Raynaud se encontraba en cifras similares a las nuestras y la
fibrosis pulmonar se encontré en un numero mucho menor, por lo que no es una alteracion
frecuente en ese grupo de pacientes y la afectacion renal fue de un 3,7 %, contrario a nuestro
estudio, donde no se encontraron pacientes con esta afectacion y el indice de Rodnan fue
menor.

Amado Santos y otros®? demostré en 31 pacientes, también una alta frecuencia de fenémeno
de Raynaud y fibrosis pulmonar en el grupo estudiado, coincidiendo con nuestros resultados.
En cuanto a los factores de riesgo cardiovascular, el méas frecuente fue la HTA le siguié en
orden de frecuencia las dislipidemias, con un colesterol LDL y un colesterol total elevados. El
indice de masa corporal que predominé fue el correspondiente a un peso adecuado en un 54,3
% de los pacientes. En cuanto a los habitos toxicos, encontramos un ndmero reducido de
pacientes con tabaquismo.

Luo y otros® evaluaron a un nimero mayor de pacientes, en donde la HTA fue mas
frecuente al igual que nosotros, pero en porcentaje mucho mas elevado. Siguiéndole también
en frecuencia la dislipidemia, y se encontr6 un indice de masa corporal mayor y el
tabaquismo superiores a nuestros resultados.

Hsieh y otros® en una cohorte de 1106 pacientes, tanto la HTA, las dislipidemias y el
tabaquismo, mostraron datos similares a nuestros resultados. En un estudio Sanz*® demostré
un numero menor de pacientes, tanto la HTA, la dislipidemia y el habito tabaquico, fueron
mucho mayores a los que reportamos en el estudio.

Edigin y otros®® encontraron en 410 pacientes, un estudio de eventos cerebrovasculares
tenian HTA en mayor frecuencia, el tabaquismo y la dislipidemia mucho mayores que las de
nuestro estudio, y la mayoria al igual que nosotros, fue de peso adecuado. Gieszczyky y
otros®” en un nimero menor de pacientes, la HTA, la dislipidemia fue mayores que los
nuestros, el indice de masa corporal que reportaron fue mas bajo.

Di Battista y otros®® realizaron en un estudio de comparacion de algoritmos de calculo de
riesgo cardiovascular en una muestra de pacientes menor que la del presente estudio,
encontrd, ademas, una mediana de puntuacion para Framingham superior a la nuestra, donde
se clasificd a un nimero de pacientes con riesgo cardiovascular elevado, significativamente
mayor que los encontrados en el presente estudio.

Kurmann y otros™® en un estudio comparativo, realizado en una muestra menor de pacientes,
encontraron que el riesgo cardiovascular segin Framingham fue muy similar al nuestro.

En cuanto al RCV vy el tiempo de la evolucién de la enfermedad, se encontrd que quienes
tenian més tiempo de evolucion de la enfermedad, tenian menor riesgo cardiovascular, no se
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encontrd en el estudio bibliografias que hicieran esta asociacion. ¢ Queé explicacion consideran
los autores que tienen esa asociacion aparentemente incongruente?

Se concluye que el riesgo cardiovascular en los pacientes con esclerosis sistémica fue bajo, lo
que permite realizar una evaluacion a estos pacientes de manera anual.
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