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RESUMEN

El origen de la Esclerodermia es poco conocido, se
cree involucrado algin mecanismo de autoinmunidad. Los
tratamientos empleados hasta ahora no han sido exitosos.
En este trabajo, se realizo un ensayo clinico usando
Centella asiatica intralesional en la Esclerodermia
circunscrita, representando una alternativa eficaz, segura y
libre de efectos secundarios, para esta patologia poco

frecuente y antiestética. Los resultados obtenidos han sido
satisfactorios y prometedores. Se realiza una revision de la
bibliografia.

ABSTRACT

The origin of Scleroderma is un known, it could be the
consecuence of an autoimmune mechanism.

Treatments up to date are not effective. We made an
open clinical trial with intralesional Centella Asiatica. Our
data suggest that Centella Asiatica represents an alternative
therapy in localized Scleroderma.

A brief review of the literature is given.

INTRODUCCION

bien como cataplasma para tratar

Ratsimamanga en  1.956%
redescribieron la accion

Sinonimia: Centella asiatica,
Centella madagascariensis, Trisan-
thus cochinchinesis, Malgache de
Talapetraka.

La Centella asidtica es una
planta umbelifera originaria de sud-
Africa, crece en las proximidades
del océano Indico, especialmente
en la isla de Madagascar; al
parecer era utilizada por los nativos
y hechiceros de la regiéon, que
empleaban dicha planta bien en forma
de infusion via oral, o

Ulceras leprosas y de otro tipo,
cicatrizante; su uso se extendié hacia
la India y el Asia Meridional. Fue
llevada a Francia en 1.850". Lepine y
Boileau en 1.852 observaron sus
propiedades cicatrizantes, lanzado
el toque de atencién hacia tal
cualidad.

En 1.884 se introduce en el
Codigo farmacéutico en Francia y
Devergie la preconiza para el trata-
miento de eccemas rebeldes %. En

1.941 Bontemps logro aislar?/
cristalizar el ASIATICOSIDO
Boiteau y
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farmacolégica primaria de asiatico
sido extraido de la Centella
asiatica y estudiaron sus propie-
dades fisiologicas
bacterioldgicas. Polonsky fue quien
en 1.959 expuso la estructura
quimica, cuya formula bruta es:
C48H78029.

La Centella madagascariensis
posee como principio activo el
asiaticosido40%, un polisacarido
cuya molécula esta constituida por
el Acido Asiatico 30%, el é&cido
Madecasico 30%, molécula de
configuracion esteroide
perteneciente al grupo de lo acidos
terpenicos pentaciclicos y varias
moléculas de azlcares (dos de d-
glucosa y una de 1l-ramnosa).
Ademéas de su analogia con la
estructura
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esteroidea, también la presenta con
los glucdsidos cardioténicos del grupo
de los digitalicos y con los corticoides
del grupo desoxicorticosterona y en
menor grado, las hormonas sexuales
% Los trabajos hasta el ano 1.983 con
Centella asidtica, se efectuaron sobre
el colageno, ya que esta es la sustan-
cia mas abundante del tejido
conjuntivo, determina la resistencia
mecanica del organismo y la actividad
fisiolégica de los tejidos que lo contie-
nen, especialmente piel, tendones,
cartilagos, paredes vasculares. En el
organismo existen cinco tipos de fi-
bras colagenas:

Tipo | Colagenos fibrilares (el mas
comun)

Tipo Il Cartilago

Tipo Il Vasos y piel

Tipo IV coldgeno de laminas basales

Tipo V Colagenos mixtos (revisten las
membranas plasmaticas y asegura la
fijacién de las células unas con otras).

Los fibroblastos son capaces
de dividirse y secretar abundantemen-
te sustancia fundamental y fibras
coladgenas en cualquier parte del orga-
nismo donde haya destruccion del te-
jido o de sus partes conectivas. Esto
es muy evidente en diversas fases de
cicatrizacion, Queloides y Cicatrices
hipertroficas; durante procesos
inflamatorios crénicos, Morfea.

El extracto vegetal se ha ve-
nido utilizando como tal, ya que la
formula quimica se ha encontrado
complicada para sintetizar *°, y ese ex-
tracto se ha usado en forma topica
polvo, ungiiento), via oral (comprimi-
dos), via intramuscular (ampollas), en
diversas patologias, tratamiento de
Ulceras y heridas topicas, quemadu-
ras, Lepra, LES, Liquen escle-
roatréfico, induracién de cuerpos ca-
vernosos, Queloides y cicatrices
hipertroficas, en la Esclerosis
sistémica progresiva 5.

La Centella asiatica regula el
crecimiento de los fibroblastos, evi-
tando asi una proliferacion excesiva
de estas células origen de procesos
patolégicos. También aumenta la can-
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tidad de nuevo colageno sintetizado,
traducido en una sintesis proteica
global esencialmente de colageno por
los fibroblastos; orienta a estos hacia
la sintesis preferencial de colageno,
permitiendo modificarla produccién de
secreciones proteicas del fibroblasto,
la sintesis de colageno se hace el
doble con respecto a las otras
proteinas sintetizadas por el. La cali-
dad del colageno formado en presen-
cia de la Centella asiatica no difiere de
la del colageno del grupo control. La
Centella asiatica no altera la hidrdlisis
de colageno permitiendo conservar su
poder funcional fisiolégico 6,7. La
Esclerodermia Circunscrita, localizada
o morfea, es un padecimiento benigno
de causa desconocida, ocurre a
cualquier edad, afecta a ambos sexos
con predominio de mujeres 3:1 hom-
bres, mas en blancos que en negros.
Se caracteriza por areas esclerosas
Unicas o multiples, redondas o linea-
les, mas o menos limitadas de evolu-
cién crénica asintomatica.

El 75% de los casos de
Morfea aparecen antes de los 40 afios
y en numero significativo en la primera
y segunda década de la vida. La
Morfea suele constituir alrededor del
1,5% de
la patologia dermatoldgica as
causas se infieren varias, desconoci-
das, bacilos y cuerpo de inclusion viral
en los tejidos, Borrelia burgdorferi ™,
factores psicolégicos, agentes toxicos
(silicosis, sustancias quimicas)
alteraciones  metabdlicas  (Calcio,
aminodcidos, serotonina), posterior al
sarampion, vacuna BCG, trauma, em-
barazo, inmunoldgicas (hipergamma-
globulinemia con aumento en el 50%
de los pacientes de globulina G,
anticuerpos anti ADN y AAN)
eosinofilia en sangre periférica en el
50% de los pacientes se relaciona di-
rectamente con la actividad de la en-
fermedad. La Esclerodermia se clasi-

8,9,10.
L

fica en:
1.- Circunscrita o Localizada
2.- Diseminada o generalizada
3.- Sistémica
1.- La Circunscrita o localizada:

a.- Guttata

b.- Placa

c.- Lineal o en Banda
d.- Anular o ainhum

e.- Frontoparietal sin hemiatrofia
facial con hematrofia facial o
Sindrome de Parry Romberg.

De un 45 a 5,4% de las
Esclerodermias circunscritas se
pueden transformar en Esclerosis
sistémicas. En todas ellas es comun la
hiperpigmentacion e hg)opigmentacién
en el area atréfica 9 Los trata-
mientos empleados hasta ahora son
variados pero ninguno eficaz, desde
una conducta expectante, ultrasoénico,
fisioterapia, bafios de agua caliente y
arena de barro, Pentoxifilina, altas
dosis de Penicilina !, Difeni-
Ihidantoina, &cido p-aminobenzoico,
Diaminodimetilsulfona, Vitamina E,
Hidroxiprolina, D-penicilamina,
Colchicina, corticosteroides topicos o
intralesionales, gestagenos, cirugia.

En vista de que todos los me-
dicamentos y procedimientos antes
mencionados no han sido exitosos y
basandonos en el mecanismo de ac-
cién de la Centella asiatica, se decidi6é
estudiar su accion via intralesional en
estos pacientes.

MATERIALES Y METODOS

A tres pacientes con
Esclerodermia circunscrita de dife-
rente tipo, se le infiltro via intradérmica
e intralesional, con inyectadora de
insulina, Centella asiatica (Made-
cassol) ampollas 20 mg/cc, pura sin
diluir.

Los pacientes eran tratados
una vez al mes, de acuerdo ala exten-
sion de la lesiéon con una o dos ampo-
llas, hasta formar el habon o blanqueo
local. Durante los intervalos se obser-
vaba la respuesta de ablandamiento y
asi en las sucesivas se infiltraba en la
zona donde persistia indurada, se
considero la finalizacién del
tratamiento hasta que clinicamente
desaparecieron los signos de Morfea,
también se comprobo
histol6gicamente.

Caso N° 1.

Paciente masculino de 16 afios,
natural y procedente de Cuman4, Edo.
Sucre, consulto en febrero 1.989,
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con lesion de Morfea en banda exten-
sa, que abarcaba desde el dorso de la
base del anular derecho (con retrac-
cién importante del dedo en forma de
martillo), dorso de mano, mufieca (con
atrofia tipo placa dura lisa, brillante,
adherida a planos profundos con afec-
tacion de musculos y tendones) hasta
el tercio distal del antebrazo, maculas
hipocromicas lisas, brillantes como
puntos aislados, que seguian un tra-
yecto metamerico hacia el brazo y la
escépula del mismo lado. Se tomo
biopsia pre tratamiento, confirmado el
diagnostico clinico. Se realizaron 8
sesiones de tratamiento a lo largo del
trayecto de la lesion, se tomaron fotos
previas, durante y al finalizar el trata-
miento, y biopsia post tratamiento.

Caso N° 2.

Nifia de 10 afios, natural de
Caracas, Dto. Federal, procedente del
Estado Falcén, consulto en febrero
1.992, por lesion de alopecia areata
frontal izquierda. Al examen fisico, se
apreciaba area de alopecia con atrofia
lineal con direccion frontoparietal iz-
quierda y adherencia a planos profun-
dos con discreta hemiatrof ia facial del
mismo lado, se realizaron evaluacio-
nes oftalmoldgicas y neuroldgicas, no
evidenciandose lesiones. Se tomaron
fotos pre tratamiento y a los 6 meses.
Se comenz6 terapia combinada
intralesional en la zona frontal, com-
pletindose solo 2 sesiones con las
ampollas y via oral, igualmente Cente-
lla asiatica (un comprimido de 10 mg,
tres veces al dia).

Caso N° 3

Paciente femenina de 10
afios, natural de Caracas, Dto.
Federal, procedente de Guatire, Edo.
Miranda, quien es referida con
diagnostico clinico e histologico de
Morfea, que se inicio en Mayo de
1.991 como placa eritematosa que
aumento de tamafio dejando una
atrofia residual.

Refiere antecedente trau-
matico un afio antes del inicio de la
enfermedad. en mayo 1.992, se apre-
cia placa atrdfica, lisa, brillante de 11
cm x 7 cm, en &rea hipocrémica cen-

tral de 5 x 3,5 cm, localizada en region
inframentoniana izquierda. Se inicia
terapia con Centella asiatica una vez
mensual, a razén de 1 cc/20 mg local-
mente, infiltrando intradérmica en va-
rias direcciones, hasta producir blan-
queo. Luego de 6 sesiones de trata-
miento se toman fotos y biopsia con-
trol.

RESULTADOS CLINICOS

En general, los resultados
obtenidos con el uso de la Centella
asiatica intralesional e intradérmica en
las lesiones de Esclerodermia cir-
cunscrita, han sido buenos.

Las infiltraciones iniciales, en
todos los pacientes son dolorosas e
incluso dificiles de cumplir, por la gran
resistencia que ofrece ese tejido duro,
al paso del liquido; sin embargo en las
sucesivas, con el ablandamiento del
tejido, disminuye la resistencia de este
al paso del liquido, se facilita la
infiltracion y disminuye progresiva-
mente el dolor.

Cabe sefialar, que la piel de
los tres pacientes en la zona afectada,
antes del tratamiento estaba suma-
mente adherida a los planos
profundos y posterior a la terapia (que
a veces hubo que infiltrar hasta
subcutaneo), se restablecia su
movilidad. Las zonas de hipocromia
pre tratamiento se repigmentaban
paulatinamente; en el caso N° 1 en su
totalidad, no asi en el caso N° 3,
donde persiste &rea hipocromica
central pero de menor tamafio.

Caso N° 2.

Se observa una repigmen-
tacion total post-tratamiento, de las
zonas hipocromicas. La retraccién
extensa y severa disminuye permi-
tiendo mayor flexibilidad de la mano,
favoreciendo la movilidad de la piel en
la zona y del anular, sin embargo a
nivel de las falanges de ese dedo, no
hay modificaciones. A tres afios de
haber finalizado el tratamiento, los
efectos beneficiosos persisten.
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Caso N° 2

Persiste la placa alopécica,
se restablecio la movilidad de dicha
zona en cuero cabelludo, disminucion
de la atrofia; desde el punto de vista
de la hemiatrofia no se aprecian
modificaciones.

Caso N° 3

Posterior al tratamiento, el
area de induracion disminuyo a 1,5 cm
limitdndose en la zona central; igual-
mente persistio la hipocromia en el
centro aunque de menor tamafio (2
cm); la textura y el grosor fueron ad-
quiriendo, progresivamente, la consis-
tencia del resto de la piel, aun sobre la
zona hipocromica y indurada persiste
la piel lisa y brillante. La movilidad de
la piel sobre planos profundos se
recupero en su totalidad.

RESULTADOS HISTOLOGICOS

En las biopsias pretratamien-
to se observa colageno denso, con
tendencia a apretar a la epidermis
(aplanandola), el subcutaneo, los va-
sos y los anexos. La dermis en
general luce compacta, haces de
colageno grueso con discreto infiltrado
inflamatorio linfocitico perivascular 16,
En las biopsias post-tratamiento, no-
tamos reorganizacion del colageno,
que pasa de una disposicién en haces
gruesos, compactos que comprimen,
a un colageno fibrilar que se dispone a
manera de malla laxa, permitiendo a
la epidermis, vasos y anexos una
disposicion normal (fig. 1y fig. 2).

DISCUSION

Se infiere que la Centella
asiatica, al regular el crecimiento de
los fibroblastos, orienta hacia la sinte-
sis preferencia) de colageno asi como
su reordenamiento 6.7,

Se observa que de un
colageno denso donde sus fibras se
disponen en forma de haces gruesos
y compactos, que comprimen a la
epidermis, vasos, anexos, pasa a un
coldgeno mas laxo, mejor organizado
y cesa la compresion a la epidermis y
a los anexos. Esto se traduce, en un
cambio clinico

85



Fig. 1
Pre tratamiento

favorable en cuanto a textura, elastici-
dad de la piel, movilidad sobre los
planos profundos, repigmentacion y
disminucion de la retracciéon. No se
observo ninguna intolerancia al pro-
ducto, ni fenémenos alérgicos o
irritativos, la Unica molestia comin a
todos los pacientes, es el dolor local
provocado por la inyeccién en el sitio
de la infiltracion, pero cabe la duda si
la administracion de un liquido en una
piel esclerosada, ya que el dolor inten-
so en las dos primeras sesiones de
tratamiento, se atenud progresivamen-
te hasta ser completamente tolerable
por esos pacientes de corta edad.

Aunque alrededor del 5% de

la Esclerodermiaa circunscritas pasan
a ser sistémicas ~, vemos en las
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Publicaciones de Macotela ° y Sasaki

, donde cada uno emplearon la
Centella asiatica via IM con éxito en la
Esclerodermia sistémica, en nuestro
trabajo, tratamos a los pacientes con
Esclerodermia localizada, con la Cen-
tella asiatica pero directamente en el
foco o centro del problema,
precozmente se podria reducir incluso
ese pequefio porcentaje de transfor-
macioén. En los casos de lesiones ex-
tensas o donde existan lesiones en
sitios de dificil acceso, o que la corta
edad del paciente no permite grandes
areas de infiltracion, la terapia combi-
nada intralesional y via oral resulta
beneficiosa y podria acortar el tiempo
de tratamiento.

Fig. 2
Post - tratamiento

CONCLUSIONES

En la literatura revisada, has-
ta ahora ninguno ha empleado la Cen-
tella asiatica en la Esclerodermia cir-
cunscrita, su aplicacién intralesional
nos permite llegar facilmente al foco
patoldgico aprovechando asi los efec-
tos benéficos de ella, de una vez
sobre el problema. Aunque nuestra
experiencia es poca, se debe tomar
en cuenta la frecuencia de esta
enfermedad, dentro de la patologia
dermatoldgica 1,5% >%*° sin embargo,
los resultados obtenidos creemos son
prometedores; por otra parte el
tratamiento es facil de seguir, se
deben tener observaciones alargo
plazo y sumar experiencias de otros
colegas, para determinarlos efectos
beneficiosos del tratamiento y ver si
estos persisten en el tiempo.
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Las terapias hasta ahora em-
pleadas no han sido exitosas y la Cen-
tella asiatica representa una alternati-
va eficaz, segura y libre de efectos
secundarios para esta patologia que
aunque poco frecuente es
antiestética.
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