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Descriptores DeCS: Subject headings:
ESCLERODERMIA SISTEMICA SCLERODERMA SYSTEMIC
ENFERMEDAD DE RAYNAUD RAYNAUD'S DISEASE
CRIOGLOBULINEMIA CRYOGLOBULINEMIA
GANGRENA/etiologia GANGRENA/etiology

La necrosis digital puede aparecer en el curso de varias entidades clinicas; en el sexo femenino
generalmente sugiere la presencia de enfermedades del tejido conectivo y en especifico la
esclerosis sistémica; también la aterosclerosis, el sindrome paraneoplasico, la trombocitemia
esencial, la dermatopolimiositis y la crioglobulinemia estan relacionadas. En el sexo masculino, las
causas mas comunes son la tromboangeitis y la aterosclerosis obliterante, el sindrome de la salida
toracica, el embolismo cardiaco, el sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos, la poliarteritis
nudosa, el sindrome carcinoide y la leucemia/linfoma de células T3,

La crioglobulinemia consiste en la presencia de crioglobulinas, las cuales son inmunoglobulinas
que se precipitan de forma reversible a temperaturas bajas y pueden producir fenémenos de
hiperviscosidad sanguinea y vasculitis, lo que provoca una respuesta inflamatoria por activacion
del sistema del complemento, mediante su interaccién directa con células inflamatorias. Esta se
clasifica, segun el tipo de inmunoglobulinas, en crioglobulinemias monoclonales tipol (IgG o IgM)
sin actividad de factor reumatoide, aparecen en grandes cantidades (1-5 g/dl) y en ocasiones
pueden ser asintomaticas. Estas son generalmente productos finales de clones de células
malignas en el curso del mieloma multiple, macroglobulinemia de Waldenstrém, leucemia linfoide
cronica, linfadenopatia angioinmunobléstica, entre otras. La crioglobulinemia tipo 2 consiste en la
presencia de IgG policlonal e IgM monoclonal con actividad de factor reumatoide, y la de tipo 3 se
diferencia de la anterior en la IgM, que es de tipo policlonal. Las mismas se precipitan lentamente,
son dificiles de detectar y aparecen en pequefias cantidades (50-500 mg/dl). Estos dos ultimos
tipos se engloban bajo el término comuin de crioglobulinemia mixta y pueden concomitar con
infecciones virales, bacterianas, parasitarias, enfermedades del tejido conectivo, procesos
linfoproliferativos, glomerulonefritis proliferativa, cirrosis biliar y hepatitis cronica. Pueden aparecer
varias manifestaciones clinicas, como puarpura y Ulceras cutaneas, gangrena digital, fenémeno de
Raynaud, polineuropatias, insuficiencia renal, sindromes nefrético y nefritico, entre otras poco



frecuentes, como las hemorragias digestivas, del tracto respiratorio y del sistema nervioso central*
7

Tanto la esclerosis sistémica como la crioglobulinemia pueden presentarse junto al fenémeno de
Raynaud; se considera, ademas, que el diagnéstico diferencial de este es extenso e incluye varias
manifestaciones clinicas que comparten caracteres patofisioldgicos de la esclerosis sistémica. Se
denomina secundario cuando se asocia a otra enfermedad, y primario, si no existe causa
demostrable. El fendmeno de Raynaud consiste en la presencia de episodios vasospasticos
agudos e intermitentes, localizados en zonas acras del organismo, principalmente pequefias
arterias y arteriolas digitales, que se acompafian de dolor y disestesias en el territorio afectado, y
que, de forma caracteristica, cursa con tres fases consecutivas de cambios de coloracién, no
siempre presentes en su totalidad: fase sincopal (palidez), fase asfictica (cianosis) y fase
hiperémica (rubeosis), las que son desencadenadas generalmente por exposicion al frio, estrés
emocional o ambos. Este constituye el sintoma inicial, aproximadamente en tres cuartos de
pacientes afectados por la esclerosis sistémica y virtualmente en todos los que al final contraen
esta enfermedad™*®,

La esclerosis sistémica es un trastorno generalizado del tejido conectivo, que afecta la piel y
drganos internos, caracterizada por arteriosclerosis fibrética de la vasculatura periférica y visceral,
con acumulacion en grado variable de colageno en la matriz extracelular, que ademas se socia a
autoanticuerpos especificos (anticentromero y anti-Scl-70). Existen varias formas clinicas:
esclerodermia difusa, limitada, “sine esclerodermia”, sindrome de superposicion y la enfermedad
del tejido conectivo indiferenciada. La esclerosis sistémica puede concomitar con la
crioglobulinemia mixta y con la subsecuente aparicion del fenémeno de Raynaud de forma severa;
pueden aparecer lesiones cutaneas isquémicas en las extremidades, como gangrena digital,
purpura y Glcera®®*°.

Presentacion del paciente:

Paciente femenina, de 43 afios de edad, con antecedentes de trastornos psiquiatricos, que acudio
a la consulta a causa de una coloracién negruzca en la parte distal de la segunda falange de la
mano izquierda (Figura), lo cual fue reconocida como gangrena digital. Asimismo, aparecieron
cambios de color y dolores de intensidad moderada en manos y pies, que fluctuaban desde un
aspecto azuloso a rojo pardusco, lo que se agudizaba con las bajas temperaturas, pues ello se
hizo evidente durante los meses de invierno. Resultd llamativo, ademas, la disminucion de los
pliegues cutaneos en cara y cuello, con apertura bucal reducida.

Figura Nétese la presencia de necrosis franca, localizada en el segundo
dedo de la mano izquierda.



Considerando la situacién clinica de la paciente, se realizaron varios examenes de laboratorio vy,
entre estos, la cuantificacion de inmunoglobulinas, que mostré un patrén policlonal en pequefias
cantidades; ademds, se comprobd la presencia de crioglobulinas. Debido a cierto engrosamiento
cutaneo palpable en cara, cuello, tronco y extremidades, se realiz6 biopsia de piel y musculo, cuyo
diagnéstico histoldgico revel6 hallazgos compatibles con la esclerosis sistémica (adelgazamiento
epidérmico con pérdida de crestas interpapilares, atrofia de anejos dérmicos y engrosamiento
fibroso de la dermis).

Con respecto a la terapéutica utilizada, prescribimos vasodilatadores (nifedipina) de eleccién en el
fenomeno de Raynaud, corticosteroides (prednisona), tal X como se sugiere ante la presencia de
crioglobulinemia y, finalmente, citostaticos (ciclofosfamida)”, debido a la escasa respuesta lograda
con los farmacos anteriormente sefalados.

La zona necrética ya mencionada se mantuvo autolimitada y no fue necesario realizar
amputaciones, ya que regeneraron los tejidos afectados. Considerando la mejoria clinica y la
ausencia de otros trastornos, la paciente fue egresada, y se valor6d su evolucion de forma periddica
por consulta externa, sin que aparecieran recurrencias hasta la fecha.

Comentario

Desde la primera ocasién que asistimos a la paciente, y ante la ausencia de antecedentes
patolégicos personales de relevancia en el contexto de dicha situacion clinica, nos enfrascamos en
la busqueda de la explicacién logica y objetiva de la misma. Comprobamos la presencia de
crioglobulinemia, ya que es una de las causas de gangrena digital. Se realizaron examenes de
laboratorio y se descartd la posibilidad de otras enfermedades que pueden cursar con
crioglobulinemia, como hepatitis B y C, sifilis, lupus eritematoso sistémico, artritis reumatoide, entre
otras; asimismo, se relacionaron los sintomas y signos clinicos. El patrén observado en la
cuantificacion de inmunoglobulinas fue de tipo policlonal, y aparecieron en pequefias cantidades
(lgG: 2,80 g/I, 1gA: 1,80 g/l, IgM: 0,50 g/l), las que pueden ser, incluso, dificiles de detectar, tal y
como se describe en la bibliografia, a diferencia de las crioglobulinemias monoclonales, que se
hallan en grandes cantidades y asociadas generalmente a gammapatias monoclonales*”.

La biopsia de piel y sus caracteres histopatolégicos nos informaron sobre la presencia de
esclerosis sistémica en su forma difusa, que constituye una de las causas mas frecuentes de
gangrena digital en el sexo femenino y ademas puede concomitar con las crioglobulinemias;
ambas pueden cursar con el fenémeno de Raynaudl's.

Prescribimos vasodilatadores, corticosteroides y citostaticos, y la respuesta clinica fue satisfactoria,
sin necesidad de recurrir a otras modalidades terapéuticas, como la plasmaféresis. A pesar de la
presencia de gangrena digital y del fenédmeno de Raynaud, dichas manifestaciones no fueron
motivo de agravamiento del estado clinico de la paciente, que fue egresada con mejoria evidente
de su enfermedad, lo cual se logré en un periodo aproximado de dos meses.
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