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RESUMEN

Se presenta el caso de una mujer de 44 afios, blanca, ingresada en el Servicio de
Medicina Interna del Hospital Clinicoquirirgico Docente "Miguel Enriquez" por
sindrome febril agudo y hematuria. En el examen fisico realizado se not¢ la salida
de lagrimas con sangre muy fluida, por el angulo externo del ojo izquierdo. La
inyeccion intradérmica en la cara dorsal del muslo derecho de 0,1 mL de sangre
autologa, indujo una reaccion equimotica dolorosa en el sitio de la inyeccidn. La
inyeccion de 0,1 mL de solucién salina al 0,9 % como control en el muslo
contralateral, resulté negativa. Sobre la base del examen clinico y estas pruebas,
se concluyé como un Sindrome de Gardner-Diamond. Esta entidad debe ser
considerada en el diagndstico diferencial de un sindrome purpurico de etiologia no
bien precisada, fundamentalmente en pacientes con problemas psiquiatricos.

Palabras clave: sindrome de Gardner-Diamond, hemolacrimia, estigmatizacion,
pUrpura psicogénica, autosensibilizacion por eritrocitos autélogos.

ABSTRACT

This is the case of a white woman aged 44, admitted in the Internal Medicine
Service of "Miguel Enriquez" Clinical Surgical Hospital due to acute febrile syndrome
and hematuria. At physical examination performed we noted a very high level of
watering with presence of blood by left angle of left eye. The intradermal injection
of 0,1 ml of autologous blood in dorsal part of right thigh, induced a painful
ecchymotic reaction in injection site. The injection of 0.1 ml of 0,9% saline solution
as control in contralateral thigh was negative. On the base of clinical examination
and these tests, we conclude that it was a Gardner-Diamond syndrome. This entity
must to be considered in differential diagnosis of a purpuric syndrome of a non-well
established etiology, mainly in patients presenting with psychiatric disorders.
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INTRODUCCION

La autosensibilizacion por eritrocitos autélogos o sindrome de Gardner-Diamond, es
un trastorno poco frecuente que se presenta fundamentalmente en mujeres y es
sumamente raro en los hombres.?

El diagnostico de esta enfermedad se basa generalmente en la anamnesis, en las
caracteristicas de la presentacion clinica y en el diagnéstico positivo de la prueba
cutanea realizada con la inyeccién intradérmica de eritrocitos autoélogos.
Habitualmente no se identifican alteraciones de la coagulacién sanguinea.'™

El objetivo de este trabajo es la presentacién de una paciente con un sindrome de
Gardner-Diamond, en la cual ademas de episodios purpuricos recurrentes, se hizo
evidente la existencia de lagrimas con sangre (hemolacrimia).

PRESENTACION DEL CASO

Mujer de 44 afios, de la raza blanca, que ingreso en el Servicio de Medicina Interna
del Hospital Clinicoquirdrgico Docente "Miguel Enriquez" por presentar hematuria y
fiebre de 4 dias de evolucion. Tenia como antecedentes que, a partir de un
accidente doméstico en que sufrié un fuerte golpe en la cabeza, comenzd con
cefaleas que en ocasiones eran intensas y con localizacion universal. Desde ese
momento, manifestd trastornos psiquiatricos y fue evaluada y seguida
evolutivamente en neurologia y psiquiatria, donde se llegd a los diagndsticos de
epilepsia postraumatica y trastorno organico de la personalidad. Tenia tratamiento
con carbamazepina (200 mg) 1 tableta cada 8 horas, amitriptilina (25 mg) 1 tableta
cada 12 horas y ocasionalmente, con diazepan. En marzo del 2008 comenzd con
sangramiento vaginal abundante (hiperpolimenorrea), que se diagnosticé como
secundario a fibromas uterinos. En octubre de ese mismo afo tuvo un accidente de
transito que le produjo una herida sobre el arco superciliar izquierdo, que se infectd
y fue tratada satisfactoriamente con azitromicina y penicilina, administradas
secuencialmente. Poco después presentd una inyeccion conjuntival y dolor sordo
retroocular, que fue seguido de emision de lagrimas con sangre por el ojo
izquierdo. Este cuadro fue interpretado como una reaccion a la penicilina.
Aproximadamente 15 dias después de este Ultimo traumatismo, aparecieron
lesiones purpuricas en troncos y extremidades, se agudizé la cefalea ya existente y
ademas, aparecieron episodios de pérdida del conocimiento de etiologia no
precisada.

En el examen fisico se observd que era una paciente muy ansiosa y con facil
tendencia al llanto. Se comprobd una linfangitis en el miembro inferior izquierdo
que fue tratada con antibidticos con respuesta favorable y desaparicion de la fiebre
que motivé su ingreso. Ademas, por el angulo externo del ojo izquierdo se notd la
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salida de lagrimas mezcladas con sangre muy fluida que no tenia tendencia a
coagular (fig 1).

Fig. 1. Se observa lagrima con sangre en
el ojo izquierdo

El examen ginecoldgico no evidencié sangramiento vaginal. Al tacto vaginal se
aprecié que el Utero estaba aumentado de tamano. Mediante la aplicacién del
espéculo se evidencio un cuello uterino deformado, polilobulado, con salida de
leucorrea achocolatada y con signos de cervicitis proximos al orificio cervical
externo.

El examen oftalmoldgico fue negativo, excepto la comprobacién de la emisién antes
referida de lagrimas con sangre, que segun refirio la paciente, nunca eran
dolorosas.

La evaluacidn psiquiatrica realizada durante su ingreso planteé la existencia de
depresién con rasgos de ansiedad y reafirmoé el trastorno de la personalidad
diagnosticada en estudios previos. El resto de su examen fisico no mostré
alteraciones significativas.

La mayor parte de las pruebas de laboratorio indicadas aportaron valores dentro de
los limites normales. Estas incluyeron: determinacién de hemoglobina y
hematocrito, constantes corpusculares, eritrosedimentacion, conteo de reticulocitos
y de leucocitos con diferencial, recuento de plaquetas, tiempo de coagulacién,
retraccion del coagulo, tiempo de protrombina, tiempo parcial de tromboplastina
activado con caolin. También fueron normales los estudios de glicemia, creatinina,
acido Urico, transaminasas oxalacética y pirtvica y colesterol total. La
eritrosedimentacion fue de 20 mm/h y el estudio parcial de orina mostré: 50
eritrocitos/mL, 25 leucocitos/mL, pH 7, proteinas 0,3 g/L, una densidad de 1,015y
negatividad del resto de los componentes analizados.

El ultrasonido ginecoldgico mostrd un Utero lateralizado a la izquierda que media
7,8 y 4,2 cm, con multiples imagenes ecollcidas en su interior, engrosadas, de
aspecto irregular. El ultrasonido transvaginal evidencié que el cuello uterino estaba
engrosado con multiples quistes de Nabot. No se observaron alteraciones de los
senos esfenoidales, ni de craneo ni de érbitas en los cortes tomograficos realizados
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mediante tomografia axial computadorizada. Tampoco se apreciaron alteraciones
orbitarias mediante evaluacién ultrasonografica.

La inyeccién intradérmica de 0,1 mL de sangre autdloga en la cara dorsal del muslo
derecho, produjo una sensacion de calor local. Seis horas después, en el sitio de
inyeccion aparecidé una lesién equimoética cuya coloracién se acentud
progresivamente, alcanz6 una dimension de 5 x 6 cm y se delimitdé claramente del
area circundante (fig 2). La inyeccion intradérmica en el muslo contralateral de 0,1
mL de solucién salina al 0,9 %, no produjo ninguna reaccion.

DISCUSION

El sindrome de Gardner- Diamond fue descrito en 1955. ! Posteriormente, en 1968,
Ratnoff y Agle denominaron a esta entidad purpura psicogénica, pues consideraron
que en ella intervenian trastornos emocionales importantes y que los enfermos
expresaban de esta forma sus conflictos psicoldgicos.”> Generalmente, los casos son
mujeres emocionalmente perturbadas que consultan por lesiones equimoticas o
hematomas recurrentes, localizados frecuentemente en las extremidades y
vinculados usualmente con un trauma fisico o con un intenso estrés emocional. Sin
embargo, también se han descrito casos en hombres y ocasionalmente en pacientes
pediatricos.?® En la mayoria de los enfermos, las lesiones aparecian cuando se
encontraban bajo severas situaciones emocionales. En ocasiones, esta situacion
constituye un verdadero desafio para los médicos, pues después de multiples
estudios, no se logra identificar la existencia de una coagulopatia o una condicién
sistémica que explique las alteraciones del enfermo. La biopsia de la lesion suele
revelar solo infiltrado inflamatorio perivascular y extravasacion eritrocitaria en
ausencia de vasculitis.

Después de la comunicacion realizada en 1581 del primer caso conocido de
aparicion de lagrimas con sangre, se han aportado otros a la literatura médica.*’:®
Muchos de ellos fueron considerados antiguamente como ejemplos de
estigmatizacion, pues recordaban el estigma de los misticos, término que proviene
de la palabra griega estigma, equivalente de "marca".

Uno de los casos mas famosos de los ultimos tiempos fue el de Teresa Neumann,
una mujer alemana de 21 afios sefialada como la primera estigmatizada conocida
en el siglo XX. En 1919 ella quedo ciega y paralitica, con una paraplejia, después de
haber realizado varios esfuerzos fisicos fuertes y de algunas caidas. El diagndstico
médico fue de histeria. Poco después desaparecieron bruscamente, la ceguera en
1923 y en 1925 la paraplejia, hechos que coincidieron con las fechas de
beatificacion y canonizacién, respectivamente, de Santa Teresita del Nifio Jesus. Un
aflo mas tarde, en 1926, mostrd por primera vez los estigmas que se consideraron
semejantes a los que tenia Cristo crucificado. Se dice que después, cada viernes,
cafa en trance y lloraba lagrimas con sangre.””’

En Cuba, el caso mas conocido de este tipo ocurrid en los primeros afios de la
década de los 50 del pasado siglo XX. Se trataba de una mujer de alrededor de 30
afos, vecina del barrio rural El Tumbadero, en el municipio Glira de Melena, y que
fue calificada popularmente y por la prensa de la época como "la estigmatizada".
Ella presentaba periédicamente equimosis y hematomas y ademas, se refirio la
existencia de sudor con sangre. Algunos creyentes plantearon un matiz religioso
asociado con estos estigmas. Fue tal la popularidad alcanzada que la llevd a una
peregrinacién por pueblos y provincias con una cruz a cuestas y seguida de una
pequefia multitud de creyentes y curiosos.®
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En los pacientes con autosensibilidad a los eritrocitos autélogos, las equimosis se
localizan comUnmente en las extremidades, incluidas las manos. Sin embargo,
también pueden observarse en otros sitios como el abdomen, térax, hombros, e
incluso en la cara. En general, estas lesiones pueden ser postraumaticas o bien
aparecer espontaneamente. Usualmente ellas aparecen en ambas partes del
cuerpo, aunque en ocasiones se han visto en una sola parte. En ocasiones, los
enfermos pueden presentar fiebre cuando se reabsorbe la sangre extravasada.??

En algunos de estos pacientes se han referido diferentes manifestaciones somaticas
y enfermedades asociadas. Las manifestaciones hemorragicas pueden afectar
también a veces a los érganos internos, pues puede haber hematuria, melena,
epistaxis y rara vez hemorragia cerebral. Se ha sefialado que el estrés emocional e
influencias psiquicas pudieran afectar la actividad fibrinolitica cutdnea. También se
han referido otros sintomas tales como: dolor abdominal, nduseas y vémitos.>”:!1

En varios casos se han encontrado asociadas otras alteraciones hematoldgicas e
inmunoldgicas que incluyen: alteraciones morfoldgicas de los hematies, aumento de
la actividad fibrinolitica cutanea (tPA-dependiente), trombocitosis y deficiencia del
factor plaquetario 3. Ocasionalmente se ha descrito este sindrome en otras
entidades como lupus eritematoso sistémico, nefropatia por inmunocomplejos
circulantes y vasculitis. Ademas, también se han comunicado algunos casos con
anticuerpos anticardiolipina positivos o pUrpura trombocitopénica idiopatica.?!!

Gardner y Diamond postularon como causa de este sindrome, la sensibilizacion al
estroma de los eritrocitos del propio paciente y pudieron reproducir las lesiones
mediante inyeccion intradérmica del estroma eritrotéxico.! Con la inyeccién de
eritrocitos autélogos se puede reproducir la tipica lesién purpurica, generalmente
dentro de las 24 horas siguientes. Mas recientemente se han implicado mecanismos
autoinmunes relacionados con un anticuerpo tisular fijo que reacciona contra
componentes eritrocitarios, lo que causa aumento de la permeabilidad capilar,
edema y finalmente, equimosis dolorosas. En la literatura posterior no todos los
resultados de esta prueba han sido coincidentes con los comunicados por Gardner y
Diamond. 3 No obstante, se ha sefialado que la positivad de esta prueba en un
paciente con sospecha de este sindrome es un criterio suficiente para el
diagnéstico.

En 1989, Rattnof y Agle® encontraron en sus 71 pacientes, similares patrones de
personalidad: el perfil emergente era el de una mujer con historia psiquiatrica
traumatica y registro de diversos episodios de sangrado por fosas nasales o por via
gastrointestinal o urinaria; adicionalmente casi todas se quejaban de intensas
cefaleas, problemas visuales, dificultad ocasional para hablar y desvanecimientos,
10 reportaron alucinaciones y 29 fueron catalogadas como masoquistas.

Las evaluaciones psiquiatricas de los pacientes con este sindrome han mostrado
frecuentemente: labilidad emocional, depresion, problemas de indole sexual,
sentimientos de hostilidad, comportamiento obsesivo compulsivo, ansiedad,
dificultad en el manejo de la agresividad y de la hostilidad, hipocondria,
sentimientos de culpa, masoquismo, histeria y otros trastornos de la
personalidad.?31213

En general, el prondstico de este sindrome se considera bueno, pues hasta el
momento no se han comunicado casos fatales relacionados directamente con él,
pero debe tenerse en cuenta que en algunos casos el sindrome puede remitir por
meses o0 anos y reaparecer posteriormente en el momento de un estrés emocional
severg.lzsls ha comunicado un caso en que las lesiones reaparecieron después de 38
anos.” =
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A pesar de las recaidas, la tendencia es a considerar el curso de esta enfermedad
como relativamente benigna. Aunque se han empleado diferentes medidas
terapéuticas y farmacos, ninguno ha demostrado un beneficio significativo para el
control de las manifestaciones clinicas. Inicialmente, se recomendd el uso de la
desensibilizacidon con hematies por via intradérmica y la auto-hematoterapia
intramuscular, pero el valor de estos métodos se consideré muy dudoso y los
procederes no recomendables, pues pueden provocar una exacerbacion de la
enfermedad.’ Las mejores respuestas terapéuticas se han comunicado con la
aplicacion de psicofarmacos, de acuerdo con las manifestaciones psiquiatricas de
los enfermos, y con la psicoterapia.*

Por las caracteristicas clinicas de nuestra paciente, asociadas con los trastornos
psiquiatricos detectados y la positividad de la prueba intradérmica con inyeccion de
eritrocitos autdlogos, se considerdé como exponente del sindrome de Gardner
Diamond, segun los criterios diagndsticos aceptados en la actualidad.

Otro caso atendido en nuestro pais en el Instituto de Hematologia e Inmunologia a
finales de la década de los 80 del siglo pasado, fue el de una mujer de 40 afios que
tenia manifestaciones purpuricas recurrentes en abdomen, extremidades y regiones
gliteas, sin otras alteraciones en su examen fisico y normalidad de las pruebas de
la coagulacién. Esta paciente tenia una personalidad muy dependiente y acentuados
rasgos de ansiedad. La inyeccion intradérmica de hematies autélogos fue
intensamente positiva. Después de realizado el diagndstico y la evaluacion
psicoldgica, la paciente dejé de asistir a la consulta (Almagro D., comunicacién
personal).
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Fig 2. Lesion purplrica en el dorsa dal muslo derecho en el sitio donde se inyectd 0,1 mL de sangre autaloga. En el muslo izquierda, |a inyeccidn de
0,1 mL de solucion salina no produjo ninguna reaccion,
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