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ISQUEMIA EN MIEMBROS INFERIORES 
EN PACIENTE CON HEPATITIS C

Imagen del mes

Descripción del caso clínico

 Mujer de 54 años con antecedentes de hipertensión 
arterial. Diagnosticada, 4 años antes, de hepatitis crónica por 
virus C y crioglobulinemia mixta secundaria con polineuropa-
tía, había sido tratada con interferón pegilado y ribavirina con 
repuesta viral. Desde varios meses antes presentaba dolor 
en pié izquierdo, con claudicación intermitente y cianosis del 
tercer dedo. Un tratamiento con vasodilatadores intravenosos 
no indujo mejoría. 

 La paciente ingresa con mal estado general, ane-
mia multifactorial y signos de neuropatía distal con pérdida 
de refl ejos tendinosos. No había ascitis, ni encefalopatía he-
pática. Se observaba necrosis del tercer dedo, con signos de 
isquemia del segundo y primer dedo del pié izquierdo y livedo 
reticularis (Figuras 1 y 2). Analíticamente había anemia (Hb 
10.9 g/dL, hematocrito 32%, hipertransaminasemia modera-
da, función renal normal, hipergammaglobulinemia policlonal, 
crioglobulinas positivas y autoanticuerpos negativos. La Rx 
de tórax era normal. La arteriografía de miembros inferiores 
no detectó estenosis, ni compromiso proximal; existía pérdida 
de calibre de los vasos distales del pie izquierdo con disminu-
ción de la perfusión sin evidencia de oclusión. Se inició trata-
miento con corticoides, pero fi nalmente hubo que realizar una 
triple amputación digital. 

Comentarios a la imagen

 La infección crónica por virus C de la hepatitis (VHC) 
es la causa subyacente más frecuente (70-100%) de crioglo-
bulinemia mixta tipo II (CGNM)1. Aunque el porcentaje varía 
según el país, alrededor de un 30-50% de los pacientes con 
infección crónica por VHC tiene crioglobulinemia2, aunque con 
criocritos bajos y sin manifestaciones clínicas. En un 1-2% de 
los casos3-4 la CGNM se manifi esta, la mayoría de las veces 
con la clásica tríada de astenia, artralgias y vasculitis cutá-
nea, tal como fue ya descrita en 1966 por Meltzer y Franklin. 
Pero en estos pacientes es además posible la asociación con 
linfoma y pueden desarrollarse otras múltiples complicacio-
nes, especialmente renales y neurológicas, pero también en 
otras vísceras5. 
 
 Las crioglobulinas son inmunoglobulinas que preci-

Figura 2

Se observaba, junto a la necrosis distal en el tercer dedo del pie iz-
quierdo, signos de isquemia en el primero y segundo dedo y livedo 
reticularis en la pierna.

Figura 1

Necrosis distal en el tercer dedo del pie izquierdo. 
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pitan a temperaturas por debajo de 370C y se disuelven con 
el calentamiento. Las manifestaciones clínicas se deben en 
estos pacientes, en parte, al depósito de inmunocomplejos 
con activación de la cascada del complemento, para iniciar 
el desarrollo de una vasculitis leucocitoclástica y, en parte 
también, a la precipitación de las crioglobulinas con la co-
rrespondiente obstrucción vascular. Algunos pacientes tienen 
anticuerpos anticardiolipina6, o los desarrollan durante el tra-
tamiento con interferón, pero estos no suelen inducir fenó-
menos trombóticos7. En esta entidad están preferentemente 
afectadas las arterias de pequeño calibre y menos frecuente-
mente las arterias de mediano tamaño y los vasos venosos. 
Pero en defi nitiva en función de la localización de la afecta-
ción vascular se van a producir unas manifestaciones clínicas 
determinadas. 

 Más del 50% de los pacientes con CGNM tienen un 
curso relativamente benigno con un buen pronóstico y una 
aceptable supervivencia, pero un porcentaje entre el 15% y el 
35% tienen manifestaciones viscerales severas, asociadas a 
un alto riesgo de mortalidad8. Las situaciones de peor pronós-
tico están asociadas a la insufi ciencia renal por glomerulone-
fritis, isquemia intestinal por vasculitis, hemorragia pulmonar 
y afectación del sistema nervioso central. En la serie de Sac-
cardo9, las complicaciones cardiovasculares eran la principal 
causa de muerte en estos pacientes, después de las causas 
específi camente relacionadas con la enfermedad hepática. 
De hecho, aunque la afectación cutánea es frecuente en los 
pacientes con CGNM, los signos de isquemia, manifestados 
por fenómenos de Raynaud, livedo reticularis y especialmen-
te por úlceras cutáneas y necrosis digitales, o de otros órga-
nos distales son menos frecuentes10-13. Estas complicaciones 
aparecen o se pueden agravar durante el tratamiento con in-
terferón y obligan con frecuencia a la amputación, a pesar del 
tratamiento médico14-15.   
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