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RESUMEN:

Se revisan 170 pacientes con Artritis
Reumatoide Clásica o Definida controlados
en la Unidad de Reumatología del Hospital
Dr. R. A. Calderón Guardia entre los años
1974 y 1976. Se establece la presencia de
problemas extra-articulares en 90 (52.2%).
Las alteraciones encontradas con más fre­
cuencia son anemia, lesiones vasculíticas de
piel, nódulos subcutáneos, alteraciones pul­
monares y síndromes autoinmunes (en ler.
lugar el síndrome de Sjogren) asociados al
proceso básico.

Se concluye que la Artritis Reumatoide
es un proceso sistémico con lesión impor­
tante a nivel de membranas sinoviales pero
con la capacidad potencial de lesionar múl­
tiples estructuras del organismo en el curso
de su evolución.

la artritis reumatoide es una enferme­
dad inflamatoria del tejido conjuntivo, de
evoluci6n subaguda o cr6nica, que com­
promete principalmente la membrana sino­
vial de las articulaciones diartrodiales, pro­
duciendo grados variables de deformidad o
destrucci6n de dichas estructuras.

Actualmente se encuentra claramente es­
tablecida la potencialidad de la enfermedad
para producir alteraciones en otros sistemas
y tejidos. Por ello, muchos autores utilizan
el término "Enfermedad Reumatoide", que
denota el carácter sistémico del proceso.

El objetivo de esta comunicaci6n, es es­
tablecer la frecuencia y el tipo de manifesta­
ciones sistémicas que se producen en los en·
fermos que padecen Artritis Reumatoide en
nuestro medio.

>1' Jefe de Clínica de Reumatología.
,,>1' Jefe de Clínica de Anatomía Patológica.

"'1'* Residente de Medicina Interna.
Hospital Calderón Guardia.

Material y métodos

Entre los años 1974 y 1976 se controla­
ron en la Unidad de Reumatología del Hos­
pital Dr. R. A. Calderón Guardia, en forma
regular, 170 pacientes a los que se catalog6
como portadores de Artritis Reumatoide clá­
sica y definida según criterio de la A.R.A.
(American Rheumatism Association) ( 1) .

En el estudio clínico de estos pacientes
se investigaron los siguientes datos:

l.-En piel y mucosas: úlceras, lesiones
isquémicas, fenómeno de Raynaud, livedo
reticular y nódulos subcutáneos.

2.-En aparato respiratorio: tos, disnea,
dolor toráxico, alteraciones semiol6gicas en
el examen de campos pulmonares.

3.-En aparato cardiovascular: Presen­
cia de soplos, frote pericárdico, trastornos
del ritmo.

4.-Sistema Nervioso: Paresia o paráh.
sis, alteraciones de sensibilidad, síntomas y
signos de compresi6n medular, síntomas de
compresión de nervios periféricos.

5.-0jos: presencia de n6dulos en escle·
ra, escleritis, uveítis, disminuci6n de secre­
ción lacrimal.

6.-Glándulas salivales: inflamaci6n o
hipertrofia glandular, disminuci6n de la se·
creción salival.

7.-Tiroides: aumento de volumen, do­
lor, síntomas de hipo o hiperfunci6n.

Desde el punto de vista de Laboratorio
y Gabinete se realizaron los siguientes es­
tudios: Hemograma, eritrosedimentaci6n,
factor reumatóide (Waaler Rose modifica·
do), célula L.E. electroforesis de proteínas,
inmunodifusi6n radial, anticuerpos antitiro
Zlobulina (cuando existían alteraciones dd
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FIG. N Q 1

$ialografía paróti­
dea: Hipertrofia ­
glandular y presen­
cia de sialectasia~

en un padente con
Artritis Reumatoidc
y Síndrome de Sjü.
gren.

tiroides); estudio radiológico de tórax; prue­
bas de función respiratoria (cuando existían
alteraciones radiológicas de los pulmones),
sialografía si había datos clínicos positivos;
velocidad de conducción nerviosa en presen­
cia de trastornos neurológicos periféricos.

Se efectuaron las siguientes biopsias;
músculo, nódulos subcutáneos y tiroides (en
presencia de cuadro clínico orientador).

Un grupo de pacientes con Artritis Ren­
matoide severa de más de 10 años de evo­
lución se sometió a biopsia de mucosa rec­
tal con tinción de rojo congo para descartar
amiloide.

Se determinó la presencia de secuelas ar­
ticulares en el grupo de pacientes con ma­
nifestaciones extra-articulares. Se les clasificó
además de acuerdo al criterio anatómico-ra­
diológico de la A.R.A. (2) según la grave­
dad de sus lesiones en 4 etapas: Etapa I,
Etapa JI, Etapa III, Etapa IV.

Resultados

De los 170 pacientes controlados, noven­
ta presentaron manifestaciones extra-articu­
lares de algún tipo (52.9%). Su edad me­
dia era de 50,3 años, con una edad mínima
de 16 años y una máxima de 80 años; la
duración de la enfermedad osciló entre 1 y
36 años con un promedio de 10.5. Setenta
y nueve pacientes eran del sexo femenino
y 11 del sexo masculino.

Piel y mucosas: 36 pacientes pre"enta­
ron nódulos subcutáneos: su localizaci6n
preferente era en regiones olecraneanas, coc
menos frecuencia se presentaron en rodi·
llas, manos y pies (21.1 %). Trece pacientes

eran portadores de fenómeno de Raynaud,
:2 presentaban livedo reticular y 1 úlcera$
isquémicas; 3 pacientes presentaron un rash
maculo-papular tipo enfermedad de Still
(artritis reumatoide juvenil) a pesar de que
eran adultos. Ello conforma un grupo de
19 pacientes con lesiones cutáneas atribuibles
a fenómenos inflamatorios vasculares de la
piel (11.1 %).

Manifestaciones hematológicas: 30 pa­
cientes presentaron en 2 o más hc:mogra­
mas cifras de hemoglobina menores de 11
gr. (17 .6% ). En 15 pacientes la anemia
fue clasificada así: hipocrómica ferropriva,
11 pacientes; macrocítica, 4 pacientes. En la
serie blanca se presentó eosinofilia en 4 pa­
cientes; 2 pacientes presentaron hiperleuco­
citosis (+ de 20000 leucocitos) como par­
te de un cuadro de enfermedad de Still en
el adulto; 1 paciente presentó leucopenia con
menos de 3000 leucocitos. Cinco pacientes
presentaron esplenomegalia que no se aso­
ció a alteraciones de la fórmula blanca.

Manifestaciones pulmonares: se presen­
taron en 10 pacientes. Tres pacientes presen­
taron aumento transitorio de la densidad del
parénquima pulmonar catalogado con "neu­
monitis" que desapareció en controles pos­
teriores. Cuatro pacientes tenían alteraciones
radiológicas sugestivas de fibrosis intersti­
cial que se asociaron a alteraciones restricti­
vas de carácter moderado en las pruebas df.'
función respiratoria. Un paciente presentó
un cuadro de pleuritis. Un paciente (autop­
sia) presentó alteraciones arteríticas en el te­
rritorio pulmonar. Finalmente una paciente
presentó asociación de bronquiectasias y ar­
tritis reumatoicle.
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Manifestaciones neurológicas: eXIstieron
en 5 pacientes (2.9%). Tres pacientes pre­
sentaron síndrome del tunel carpal; un pa­
ciente presentó vejiga neurogénica asociada a
una luxación atloido·axoidea. Un paciente
presentó una neuropatía de miembro inferior
como parte de una arteritis reumatoide.

Seis pacientes presentaron historia de dis­
minución de secreción lacrimal y salival;
de ellos 2 presentaban aumento de volumen
glandular en la sialografía parotídea; 4
presentaron además alteraciones francas de
tipo sialectasia que se consideran típicas del
síndrome de Sj6gren. (Fig. Nº 1).

Manifestaciones cardiovasculares: una
paciente con A.R. clásica; etapa IV, muy evo­
lutiva, falleció en insufiencia cardíaca; !a
autopsia demostró: pericarditis, vasculitis de
arterias coronarias, nódulos reumatoides en
pericardio, miocardio y valvas aórticas y mi­
trales. Otros 3 pacientes con A.R. clásica
presentaban estenosis aórtica, doble lesión
aórtica y doble lesión mitra!. (Fig. 2, 3, 4,
5, 6).
: Cinco pacientes presentaron otras enfer­
medades asociadas: 1 caso con púrpura trom·
bocitopénica idiopática, 1 paciente con tiroi­
ditis de Hashimoto comprobada por biop­
sia, con anticuerpos antitiroglobulina 1 :
25000; 1 miositis confirmada por biopsia y
enzimas musculares elevadas; 1 paciente con
psoriasis; 1 paciente con A.R. definida eta­
pa II presentó lesiones cutáneas típicas de
lupus discoide, célula l.E. negativa, anti­
euerpos antinucleares negativos y biopsia de
piel típica de lupus discoidc.

la biopsia rectal con tinción de rojo
tongo para buscar amiloide fue negativa en
15 casos.

De los 90 pacientes con alteraciones ex­
tra-articulares 56 (62.2%) presentaron de­
formidades o secuelas articulares.

De acuerdo a la etapa anatómica los pa­
cientes se clasificaron así: Etapa IV, 18 ca­
sos (20%); Etapa I1I, 39 casos; (43.3%);
Etapa II, 25 casos (27.7%); Etapa 1, 8
casos (8.8%).

Setenta y seis pacientes presentaron fac­
tor reumatoide positivo (84.4%) comparado
con 52 pacientes (65 %) que lo presentaron
positivo en el grupo de los que no presen­
taban alteraciones extra-articulares.

Discusión

De los datos obtenidos se desprende que,
en nuestro medio, más de la mitad de los
pacientes sufren en su evolución, manifesta-

ciones sistémicas relacionadas con su enfer­
medad.

La frecuencia de nódulos subcutáneos
varía en la literatura desde 20% (3) hasta
un tercio de los casos (4). Histopatológi­
camente estos nódulos están formados por
una porción central de necrosis fibrinoide,
una capa media integrada por células epite­
lioides y células multinucleadas y una por·
ción periférica compuesta por un infiltrado
linfoplasmocitario (3) Fig. Nº 7. Estos nó­
dulos parecen formarse a partir de un pro­
ceso inflamatorio situado en los pequeños
vasos (arteriolas y vénulas ) (5) Y que pro­
bablemente tiene relación con el depósito
de complejos inmunes. la frecuencia de es­
tos nódulos en nuestros pacientes, está de
acuerdo a lo descrito en la literatura.

la presencia de alteraciones vasculares
cutáneas como el fenómeno de Raynaud y
el livedo reticular se han asociado a la exis­
tencia de una endarteritis obliterante con hi­
perplasia de la íntima y ausencia de infiltra­
dos celulares (6).

lesiones eritemato-papulares, como las
encontradas en 3 pacientes, han sido descri­
tas recientemente en adultos que padecían
una enfermedad semejante a la Artritis Reu­
matoide Juvenil de tipo sistémico (7).

Una paciente presentó úlceras isquémi­
cas asociadas a un cuadro de neuropatía pe­
riférica formando parte de un cuadro de vas­
culitis reumatoide (8).

Un porcentaje importante de pacientes
presentó anemia. La fisiopatogenia de esta
es múltiple: a) bloqueo medular secunda­
rio a enfermedad crónica; b) sangramientos
digestivos crónicos por el uso de fármacos
ulcerogénicos y c) secuestro de hierro por
los macrófagos que forman el sistema mo­
nocítico fagocitarío (sistema retículo endo­
telial) (4).

Recientemente se ha demostrado la pre­
sencia de moléculas de ferritina en los sino­
viocitos de tipo A, sugiriendo el secuestro
de átomos de hierro a ese nivel (9).

Se ha descrito también en estos pacien­
tes anemia macrocítica por deficiencia de áci­
do fólico (10) como observamos en 4 de
nuestros pacientes. Dos pacientes presenta­
ron hiperleucocitosis conformando un cua­
dro de enfermedad de Still en el adulto (7).

Un paciente presentó leucopenia asociada
a un síndrome de Sj6gren; se ha descrito en
pacientes con síndrome de Sj6gren la pre­
sencia de antieuerpos linfocitotóxicos ( 11) .

La eosinofilia se ha señalado hasta en un
12% de los pacientes artríticos. (12).
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FIG.:l"" 2

Corazón: crecimien­
miento moderado de
la aurícula izquier­
da. Válvula mitral
con pequeñas vege­
taciones cerca del ­
borde libre. Algu­
nas cuerdas tendi­
nosa< están engro­
sadas.

FlG. N? 3

Válvula mitral: val­
vulitis con dos nó­
dulos reumatoides.
Ambos con necrosis
fibrinoide rodeada
por un infiltrado de
células epiteloides y
linfocitos. 'VX.
H.E.
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FIGURA 1':" I

Válvula Mitral: detalle de la figma
anterior. 10 x/H.E.



FIGURA NQ 5

Válvula Mitral: detalle de un nócle;·
lo reumatoide con un granuloma,
células epiteloides, linfocitos y célu·
las gigantes multinucleadas.
1Dx/ H.E.

FIGURA N" 6

Pericardio: en el ángulo inferior de·
recho ~e reconoce el miocardio. El
pericardio tiene depósitos de fibrina
y un infiltrado inflamatorio crónico
con abundantes células epitelioides.
1Dx/ H.E.

FIGURA NQ 7

Tejido celular subcutáneo: nódulo
reumatoide; detalle de la zona de
necrosis fibrinoide y del infiltrado
inflamatorio granu!omatoso que la
rodea. 1üx/ H.E.
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CUADRO N" 1

AUMENTO DE INMUNOGLOBULINAS
y MANIFESTACIONES
EXTRA-ARTICULARES

ELECTROFORESIS DE PROTEINAS
y MANIFESTACIONES
EXTRA·ARTICULARES

61 casos - Globulinas

IgA aumentada
IgG
IgM

68 casos

28 casos

17 casos
15 casos

(41%)
(25%)
(22%)

Alfa 1

Alfa 2

Beta
Gama

aumentada
aumentada
aumentada
aumentada

3 casos ( 4.9%)
29 casos (47.5%)

5 casos ( 8.1%)
20 casos (32.7%)

Inmunoglobulinas normales - 8 casos (11 %)

En el aparato respiratorio los pacientes
con artritis reumatoide, pueden presentar:
pleuritis, cambios inflamatorios agudos del
pulmón, fibrosis intersticial difusa, neumoco­
niosis reumatoide (Síndrome de Caplan),
nódulos y enfermedad arterial pulmonar.
(4).

Tres de nuestros pacientes presentaron
episodios inflamatorios agudos, uno presen­
tó pleuritis y otros cuatro fibrosis intersticial
de grado leve; un paciente presentó un cua­
dro de arteritis pulmonar comprobado en
necropsia.

Se describe en la literatura que 20%
de los pacientes con fibrosis intersticial di­
fusa presentan A.R. asociada: en un estu­
dio reciente de 516 casos de A.R. se identi­
ficaron 8 pacientes con fibrosis intersticial
asociada (13). Con elevada frecuencia, los
pacientes con fibrosis intersticial presentan
factor reumatoide circulante (56% de los
casos) (14). Todo ello sugiere puntos de
coincidencia desde el punto de vista pato­
génico entre los dos procesos.

Se ha citado que la presencia de bron­
quiectasias puede predisponer al desarrollo
de procesos autoinmunes, entre ellos la A.R.

Se han descrito en esta enfermedad 3
tipos de cuadros neurológicos periféricos:
neuropatía secundaria a vascuIitis, compren­
sión de nervios periféricos y síndromes me­
dulares o bulbares por luxación atloido­
axoidea (4). Como puede verse los 3 cua­
dros citados se produjeron en este grupo
de pacientes.

Las manifestaciones cardíacas de la Ar­
tritis Reumatoide son difíciles de diagnosti­
car clínicamente y varían desde pericarditis
que se diagnostica por necropsia o usando
métodos especiales como la Ecocardiografía
en el 40% de los casos, hasta los fenóme-

Globulinas normales - 4 casos (6.5%)

nos arteríticos coronarios y la formación de
granulomas reumatoides en cualquiera de
las capas del corazón (3). Clínicamente
podemos encontrar frotes pericárdicos, tras­
tonos del ritmo, síndromes anginosos o cua­
dros de insuficiencia valvular sobre todo aór­
tica, por la presencia de granulomas a ese
aivel; la soprología es muy difícil de valo­
rar en estos casos, ya que por clínica, no se
puede descartar la existencia de una enfer­
medad reumática post-estreptocócica asocia­
da.

Una paciente falleció y la autopsia de­
mostró alteraciones múltiples a nivel de co­
razón a pesar de que no hubo correlación
con hallazgos clínicos. Otros 3 pacientes con
fenómenos soplantes, no permitían el esta­
blecimiento de un diagnóstico diferencial.

Las inmunoglobulinas circulantes se ele­
varon en algunos pacientes (Cuadro N9 1)
sin que existiera correlación con tiempo de
evolución o gravedad del padecimiento; es­
to se ha comprobado por otros autores (15,
16). Hubo alteraciones electrofaréticas so­
bre todo en alfa 2 y gamma como manifes­
tación de un problema inflamatorio crónico.

El síndrome de Sjogren es un proceso
inflamatorio crónico de las glándulas acina­
res sobre todo lacrimales y salivales de ori­
gen autoinmune y que se puede presentar
aislado o asociado a otros procesos autoin­
munes entre las que destaca, por frecuencia,
la A.R. (17). Seis casos presentaron esta
patología.

No logramos determinar en este gru­
po alteraciones oculares como esc1eritis o
nódulos en la esclera.

Dos pacientes presentaron cuadros de
arteritis: una con neuropatía y úlceras cu­
táneas y otra (necropsia) con vasculitis co­
ronaria y pulmonar.
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La A. R. se asocia frecuentemente a
otras enfermedades autoinmunes corno su­
cedió en nuestra serie con púrpura trombo­
citopénica idiopática, lupus discoide y tiroi­
ditis de Hashimoto.

La psoriasis presenta en un porcentaje
variable de los casos una artropatía asociada
que tiene características propias: ausencia de
factor reurnatoide, compromiso de articula­
ciones interfalángicas distales, sacroileítis y
en ocasiones artritis mutilante (18). El cua­
dro clínico y radiológico de la paciente que
presentó psoriasis y la positividad del fac­
tor reumatoide asociado, permitió establecer
la presencia de dos enfermedades: artritis
reumatoide y psoriasis.

No se demostró amiloidosis en los pa­
cientes en los que se efectuó biopsia rectal.

Hemos querido mostrar con esta revisión
de nuestros pacientes con Artritis Reumatoi­
de que esta es una enfermedad sistémica en
que, si bien básicamente el cuadro más im­
portante es el ataque a la sinovial, prácti­
camente no hay órgano ni sistema de la eco­
nomía que esté libre de la posibilidad de
sufrir alteraciones en el curso del proceso.

BIBLlOGRAFIA

l.-ROPEs, MN ET AL.
1958 revision of diagnostic criteria for Rheu­
matoid Arthritís. Bul!. Rheum. Dis. 9: 175,
1958.

2.-STElNBROCKER, O ET AL.
Therapeutic criteria in Rheumatoid arthritis.
JA.M.A. 140: 659, 1949.

3.-VERTZMAN, L., DE PAOLA D.
Doen<;a Reumatóide em: "Doen<;as Difusas
do Tecido Conjuntivo". Ed. Luiz Vertzman,
Rio de Janeiro 1972; pág. 97.

4.-BoYLE, fA, BUCHANAN WW.
Rheumatoid Arthritis. Clinical Manifesta­
tions. in: "Clinical Rheumatology". Ed
James A. Boyle, Blackwell Scíentific Publi­
cations; Oxford 1972, Pago 135.

5.-S0KOLOFF L., MCCLUSKEY RT.
Vascularity of early subcutaneous nodule
in Rheumatoid Arthritis. Areb. Path. 55:
475, 1953.

6.-GoLDING ]R., HAMILTON MG.
Arteritis of Rheumatoíd Arthritis. Brit. J.
Derma 77: 207, 1965.

7.-BYWATERS EG.
Still's Disease in the adulto Ann. Rheum.
Dis. 30: 121, 1971.

8.-EpSTEIN WV, ENGLEMAN EP.
The relation of the rheumatoid factor con­
tent of serum to clínical neurovascular mani.
festations of Rheumatoid Arthritis. Arthritis
& Rheumatism 2: 250, 1959·

9.-MUIRDEN KD.
Ferritin in synovial cells in patients with
Rheumatoid Arthritis. Ann. Rheum Dis. 25:
287, 1966.

1O.-PARTRIDGE RE, DUTHIE ]J
Incidence of macrocytic anemia in Rheu­
matoid Arthritis. Brit., Med. J 1: 89, 1963.

ll.-UTSINGER, P.
Lymphopenia in Sjogren's Syndrome with
Rheumatoid Arthritis. J. Rheumatol. 3: 355,
1976.

12.-ZIFF M.
Laboratory findings in Rheumatoid Arthri­
tis in "Arthritis and Allied Conditions".
Ed. ]L Hollander. Lea & Febiger, Philadel­
phia, pg. 367; 1972.

13.-DECKER JL.
Extra articular Rheumatoid Disease in "Ar­
thritis and Allied Conditions". Ed. JL Hol­
lander. Lea & Febiger, Philadelphia, pg. 342;
1972.

14.-BoNOMO 1.
Laboratorio Clínico em Reumatolgia em
"Conhecimentos Bás.icos de Reumatologia".
Ed. 1 Bonomo, Centro de Reumatologia da
U.F.R.]. Río de ]aneiro, pg. 224; 1972.

l5.-BARDEN J.
Immunoglobulin levels in R.A. Arthritis &
Rheum. 10: 228, 1967.

16.-VEYS EM, CLAESSENS HE.
Serum levels of IgG, IgM and IgA in R.A.
Ann. Rheum. Dis. 27: 441, 1968.

17.-BOYLE JA, BUCHANAN WW.
Sjogren's Syndrome in "Clinical Rheumato­
logy. Ed. ]A Boyle. Blackwell Scientific
Publications, Oxford; pg. 541, 1972.

18.-WRIGHT, V.
Psoriatic Arthritis. Bul!. Rheum Dis. 21:
627, 1971.

Castresana-Isla Carlos J. - Manifestaciones extra articulares - 311-318 317


