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Resumen

Introduccién: Los intensivistas se enfrentan habitualmente con cuadros cli-
nicos que pueden producir el sindrome de gangrena simétrica periférica. Al
reconocer esta posibilidad, pueden prevenirlo, atenuarlo o revertirlo y redu-
cir la morbimortalidad.

Presentacion del caso: Varén de 34 afios con antecedentes de alcoholismo
que se presenta con sepsis grave secundaria a absceso de pulmén derecho.
Evolucioné con coagulacién intravascular diseminada, requirié altas dosis de
noradrenalina y tuvo gangrena acral en las cuatro extremidades. Finalmente
fallecio.

Conclusiones: La combinacién de shock e hipoperfusién, altas dosis de vaso-
presores y coagulacién intravascular diseminada se vincula con la gangrena
simétrica periférica que sufridé nuestro paciente. El manejo terapéutico de la
gangrena simétrica periférica es multidisciplinario.

Abstract

Introduction: Intensivists are confronted regularly with clinical and therapeu-
tic conditions that can produce symmetrical peripheral gangrene syndrome.
Knowing this possibility, they may prevent, attenuate and/or reverse it, and
reduce its morbidity and mortality.

Case presentation: A 34 years old man with history of alcoholism who pre-
sented with severe sepsis due to right lung abscess. The patient developed
disseminated intravascular coagulation, he required high doses of noradre-
naline infusion and he had acral gangrene in the four limbs. Finally he died.

Conclusions: The combination of shock and hypoperfusion, high doses of va-
sopressors and disseminated intravascular coagulation is associated with the
symmetrical peripheral gangrene presented by our patient. The therapeutic
management of the symmetrical peripheral gangrene is multidisciplinary.
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Descripcion del caso

Paciente de sexo masculino de 34 afnos que ingresa
en la Unidad de Cuidados Criticos por dificultad res-
piratoria, con aumento del trabajo respiratorio, disnea
de reposo, expectoracién mucopurulenta, semiologia
de condensacion en todo el hemitérax derecho y en
base de hemitérax izquierdo. Licido, colaborador, con
mala perfusion periférica, diaforético, afebril.

Signos vitales: frecuencia cardiaca: 130 latidos
por minuto, regular e igual; frecuencia respiratoria: 46
respiraciones por minuto; temperatura axilar: 35,7°C;
presion arterial: 80/60 mm Hg; oximetria de pulso
(SpO,): 70% con suplemento de oxigeno a alto flujo.

Antecedentes personales: paciente indigente,
con antecedentes de alcoholismo crénico, traumatis-
mo en parrilla costal derecha por caida un mes antes.

Telerradiografia de torax de frente: infiltra-
do no homogéneo con broncograma aéreo en base de
pulmoén izquierdo, imagen cavitada de paredes grue-
sas con nivel hidroaéreo que ocupa practicamente la
totalidad del campo pulmonar derecho.

Tomografia axial computarizada de torax,
sin contraste intravenoso: imagen con nivel hi-
droaéreo que ocupa practicamente todo el campo pul-
monar derecho. Infiltrado no homogéneo con bron-
cograma aéreo en segmentos posteriores del 16bulo
inferior izquierdo.

Laboratorio al ingreso: Analitica en sangre: he-
moglobina: 11,9 g/l; recuento de leucocitos por mm?:
21.900 (neutroéfilos 85%); glucemia 300 mg/dl; pota-
semia 2,3 mEq/l; natremia 136 mEq/1, cloremia 100
mEq/l, calcemia 1,00 mmol/l; recuento de plaquetas
por mm?: 1.110.000, tiempo de protrombina 14 seg
(86%), tiempo de tromboplastina parcial activada 43
seg; pH 7,37; presion arterial de oxigeno (PaO,) 40 mm
Hg; PaOy/FiO, (PAFT) 57. Presion arterial de dioxido
de carbono (PaCO,) 38,4 mm Hg; bicarbonato (HCO3-
) 22,5 mmol/l; saturacién arterial de oxigeno (SaOs)
74,5% (Tabla).

Electrocardiograma: frecuencia 120 por minuto,
ritmo sinusal, intervalo PR 0,14 seg; aplanamiento di-
fuso de ondas T, intervalo QT corregido 0,44 segundos.

A su ingreso en la Unidad de Cuidados Criticos,
se realiza sedoanalgesia, intubacién orotraqueal y
asistencia ventilatoria mecanica. Hipoxemia persis-
tente. Hipotension arterial que no responde a fluidos,
se alcanzan los 14 mm Hg de presién venosa central
y se inicia noradrenalina a dosis de 0,8 mcg/kg/min
para objetivos aceptables de presion arterial media
(PAM). Se administra reposicién intravenosa de po-
tasio. En consulta con el Servicio de Cirugia y ante
la sospecha de coleccion purulenta, se efectiia una
toracotomia anterolateral derecha y se constata cavi-
dad pleural sin contenido, abombamiento pulmonar a
nivel de 16bulo medio de donde se obtienen dos litros
de material purulento con colocacién de dos drenajes.
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El paciente regresa de quir6fano en paro cardiaco con
actividad eléctrica sin pulso, se practica reanimacién
cardiopulmonar avanzada y el paciente recupera la
actividad mecdnica aproximadamente a los 6 minutos
de iniciar la reanimacién; requiere una dosis total de
2 mg de adrenalina y PAM 6ptima dependiente de la
infusién de noradrenalina. Se inicia tratamiento para
neumonia grave de la comunidad y absceso de pulmén
(ampicilina-sulbactam y claritromicina). Se coloca ca-
téter 20 Gauge para medicién invasiva de la PAM en
arteria radial izquierda. La hipoxemia persiste, por
lo que se decide colocar al paciente en decubito prono
y asi mejoran paulatinamente los parametros de oxi-
genacion en el transcurso de las 12 horas siguientes
(Tabla). Ante el aumento progresivo del lactato y la
disminucién de la saturacion venosa central de oxige-
no (SveOy), se inicia la infusién de dobutamina. Pre-
sién venosa central 14 mm Hg. El requerimiento de
noradrenalina aumenta hasta dosis plenas (3,3 mcg/
kg/min) por varias horas. Se agrega hidrocortisona a
dosis de estrés. Paciente anurico.

A las 20 horas de internacidn, el recuento plaque-
tario era de 475.000 por mm?,la creatinina sérica ha-
bia aumentado 2,3 veces comparada con el valor de
ingreso y las enzimas hepaticas estaban incrementa-
das respecto al ingreso (Tabla).

Al segundo dia de internacién, se evidencia
buena perfusién central con frialdad y cianosis de ma-
nos y pies, de aparicion lenta e insidiosa, en aumento,
con disminucién de la amplitud a la palpacién de pul-
sos radiales, pedios y tibiales posteriores bilaterales.
Mala perfusion en l6bulos de las orejas y rodillas. Se
suspende la dobutamina. Se administra desafio de
fluidos con 2000 ml de cristaloides isot6nicos.

Subitamente deja de funcionar la linea de PAM in-
vasiva. No habia acodamiento del catéter ni oclusiéon
con burbujas, coagulos ni sangre. Prueba del lavado
negativa. Imposibilidad de colocarla en arteria radial
contralateral.

Se coloca linea de PAM invasiva femoral derecha.
Se logra disminuir la dosis de noradrenalina hasta 1,8
mcg/kg/min. Se administra nuevamente dobutamina
por aumento del lactato y disminucién de la SvcO,,.

Se mantiene al paciente en decuibito prono por
aproximadamente 14 horas.

Al tercer dia de internacion, los parametros ga-
sométricos de oxigenacién que el paciente mantiene
en decubito dorsal mejoran considerablemente (Tabla).

Requerimiento de noradrenalina a dosis 0,9 mcg/
kg/min. Aumento del nivel de creatinina sérica 3,7
veces respecto al valor de ingreso.

Comienza con terapias de soporte renal mediante
hemodialisis diaria intermitente (HDDI) por catéter
de doble luz femoral izquierdo durante dos horas. El
paciente no fue anticoagulado durante el procedi-
miento dialitico. No se realizé ultrafiltracion.
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Se reciben los resultados de los analisis bacterio-
l6gicos: urocultivo negativo, dos hemocultivos nega-
tivos. Cultivo de coleccién pulmonar: Directo: abun-
dante cantidad de bacilos gramnegativos y escasos
diplococos grampositivos. Tipificacion: Streptococcus
del grupo “F”. No se desarrollan bacilos gramnegati-
vos. Sensible a clindamicina, cefepima, eritromicina,
ceftriaxona. Se agrega clindamicina al tratamiento
antibidtico.

Serologias negativas para virus de la hepatitis B
y virus de la inmunodeficiencia humana.

Mala evolucion de las lesiones en el tercio distal
de los cuatro miembros con marcado incremento de
la frialdad y cianosis, con delimitacién bien definida
en raiz de manos y pies (“guante” y “calcetin”, respec-
tivamente). No se palpan pulsos radiales, pedios ni
tibiales posteriores bilaterales.

Al cuarto dia, disminuyen los requerimiento de
noradrenalina (0,6 mcg/kg/min), se inicia el soporte
nutricional con 500 kcal con dieta polimérica. He-
modialisis de dos horas con ultrafiltracién de 700 ml
sin complicaciones. Se suspende la sedoanalgesia.

TABLA
Determinaciones de laboratorio, PVCy balance hidrico de 24 horas

Dia de Rto Rto _ C ) Bz?la_nce
internacion blancos _ plaguetas Creat KPTT TP Fibrindgeno PAFI Lactato (mm Hg) Svc0, pH Sa0, PCO, HCO;- FiO, TGO/TGP dT%Tl?s
IE;:S; 11,9 (;?éggz) 1.115.000 1,14 43" (;;“;0) 737 745 384 225 07 normales
1 hs: AVM 4 723 70 68 289 1,0
2hs 62 125 724 865 62 269 1,0
6 hs 74 696 81,8 100 229 1,0
8hs 53 74 71 73 68 212 1,0
10 hs prono 87 67 71 81 633 202 070 +5,8 litros
11 hs prono 59 14 583 85 0,70
14 hs prono 51,7 0,75
20 hs 108 35 575 7,16 854 575 209 0,60
TGO 292-
;’r‘jnzo 79 475.000 2,59 125 4 655 713 892 61,7 207 060 Tg:gz
%15
TGO: 1883-
Dia3 189.000 4,24 A7 14 685 730 90 549 187 040 TGTF’,‘;‘& +400
Tx7,5
Dia 4 20 06 62 728 91,8 541 258 030
FEC
Da5 58 (;:9;1502) 114.800 (N?;Gz)s- o) 2%%0;3'0) 250 6 732 95 536 283 030 1000 460
Dia 6 105.000 60 743 0,30 TTGG(I)D%Z neutro
Dia7 ?,168%? 450
o 840 24 CXER
Dia 9 187 5 751 97 29 23 040 905
Dial0 45 108,500 e (;55;0) 400 2535
Dia 11 2600
Dia 12 1 68,7 7.8 +100
Dia 13 27 739 7,41 -100
Dia 14 29 61,8 7,49 300
Dia 15 700

Hb: hemoglobina sérica; Creat: creatinina sérica; KPTT: tiempo de tromboplastina parcial activado; TP: tiempo de protrombina; PAFI: cociente entre la presion
arterial de oxigeno en sangre arterial (Pa0,) y la fraccion inspirada de oxigeno (Fi0,); PVC: presion venosa central; SvcO,: saturacion venosa central de oxigeno;

Sa0,: saturacion arterial de oxigeno; AVM: asistencia ventilatoria mecanica.



La frialdad y la cianosis distales de los miembros se
transforman en lesiones de color marrén oscuro, en-
durecidas, con acartonamiento de la piel, aparicién
de flictenas con material serohematico, de caracte-
risticas necroéticas, compatible con gangrena humeda
(Figuras).

Al quinto dia, no requiere vasopresores ni ino-
tropicos. El paciente atn no despierta. Esta anurico.
HDDI sin complicaciones. PAFI 212.

Las lesiones de los miembros persisten con aspecto
similar al dia anterior, aunque las falanges se tornan
de color més negro y de aspecto mas seco, compatibles
con el inicio de gangrena seca (Figuras).

Al séptimo dia de internacion, no tiene apertu-
ra ocular esponténea, con gestos de dolor a la palpa-
cién abdominal. La ecografia abdominal revela ausen-
cia de liquido libre en cavidad y marcada distensién
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de asas intestinales con contenido liquido, sin movi-
mientos peristalticos. Se suspende soporte nutricional
ante la sospecha de isquemia intestinal.

Al noveno dia de internacion, presenta flac-
cidez generalizada, apertura ocular al dolor. Las le-
siones en los miembros tienen aspecto mas seco, red
venosa trombosada visible, acartonamiento de falan-
ges con cambio de coloracién, mas claras y de aspecto
translucido (Figuras). Dos horas de HDDI. Ultrafil-
tracién de 1500 ml sin aparentes complicaciones he-
modindmicas.

Al décimo dia de internacién, evoluciona con
el abdomen tenso, gestos de dolor a la palpacion. Es
evaluado por el Servicio de Cirugia. Se decide con-
ducta conservadora. El paciente presenta taquicardia
sinusal persistente, presion venosa central 8 mm Hgy
SveO, 50%. Se realizan desafios de fluidos y se reinicia

Figura 1. a. Gangrena humeda en mano derecha. Vista medio-palmar (dedos con gangrena seca). b. Gangrena hiumeda en mano
izquierda. Vista dorsal (primero, segundo y tercer dedos con gangrena seca). c. Gangrena en mano derecha. Vista dorsal (dedos
con gangrena seca). d. Gangrena en mano izquierda. Vista palmar (dedos con gangrena seca).
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la dobutamina. Presién intraabdominal de 12,5 mm
Hg. Persiste febril, se rotan antibidticos a imipenem
y vancomicina.

Al decimotercer dia, presenta desadaptacién
a asistencia ventilatoria mecanica. Tomografia axial
computarizada de cerebro, térax y abdomen sin con-
traste IV. Cerebro: sin particularidades. T6rax: conso-
lidacién con broncograma aéreo en segmentos basales
de I6bulo inferior izquierdo. En el hemitérax derecho,
se observa una imagen cavitada, de paredes gruesas,
sin nivel hidroaéreo con tubo de drenaje en su interior.
No se visualizan colecciones pleurales derechas. Dre-
naje pleural en su interior. Abdomen: vesicula biliar y
pancreas sin particularidades. Liquido periesplénico
y perihepatico. Conducta quirdrgica expectante. Anu-
ria. HDDI tres horas con ultrafiltracién de 300 ml.

Buena tolerancia. Delimitacion de las lesiones dista-
les de los miembros, secas.

Al decimoquinto dia, evoluciona desfavorable-
mente. Hipotension arterial, aumento del lactato, dis-
minucién de la SvcO, e hiperpotasemia. El paciente
presenta asistolia y fallece.

Gangrena simétrica periférica

El sindrome de gangrena simétrica periférica
(SGSP) se caracteriza por lesiones isquémicas dista-
les en dos 0 mas extremidades, sin evidencia de oclu-
sion de grandes vasos.! Fue descrito, por primera vez,
por Hutchinson, en 1981, como la aparicién brusca de
gangrena acral de distribucién simétrica.?? En algu-
nos casos, las lesiones iniciales son hemorragicas y,
después, progresan a gangrena, lo que se denomina

Figura 2. a. Gangrena humeda en pie derecho. Vista dorsal (dedos con gangrena seca). b. Gangrena hiumeda en pie izquierdo.
Vista desde cara interna (superficie plantar y dedos con gangrena seca). Red venosa trombosada visible. c. Gangrena himeda en
pie izquierdo. Vista dorsal (dedos con gangrena seca). d. Gangrena himeda en pie derecho. Vista desde cara interna (dedos y
planta de pie con gangrena seca).



purpura fulminante.? Mas del 85% de los pacientes
con SGSP presentan coagulacion intravascular dise-
minada (CID)?>*y aproximadamente la mitad de los
sobrevivientes requieren amputaciones de extremida-
des.Una revision de 14 pacientes con SGSP encontré
CID en todos los pacientes con SGSP e interesante-
mente en el momento del diagnéstico de SGSP, no re-
cibia medicacién vasoactiva.’ La tasa de mortalidad
es alta, superior al 40%.2*

La patogenia de este sindrome no se entiende muy
bien. Cualquier condicién que disminuya criticamen-
te el aporte de sangre, nutrientes u oxigeno en areas
acrales por un periodo prolongado podria producirlo.?
Algunos posibles mecanismos patogénicos son obs-
truccion vascular de cualquier causa: intraluminal (p.
€j., estados de hipercoagulabilidad, entre ellos, CID)
y vascular (uso de agentes vasoactivos, como nora-
drenalina y dopamina, enfermedades del colageno y
ergotamina?®), de manera aditiva a condiciones que
produzcan bajo gasto cardiaco.?

La CID es el cuadro que maés se asocia con SGSP.
La oclusion de la microvasculatura por microtrom-
bos resulta en hipoperfusién e isquemia tisular, pro-
duciendo infarto y gangrena.? Los gérmenes més
frecuentes son Pneumococcus,>® Staphylococcus y
Streptococcus®*® aunque también se han detectado
microorganismos gramnegativos (p. €j., meningococo,
Pseudomonas spp.) y virus, como el de la varicela, y
purpura fulminante.* En la revision de 14 pacientes
con SGSP, el germen més frecuente fue neumococo.?

Se ha comunicado el SGSP después de la admi-
nistracion de farmacos vasoactivos,?* como vasopre-
sina y dopamina. Es muy probable que ocurra con la
administracién de noradrenalina. Esto se atribuye a
que la noradrenalina es un potente vasopresor con
actividad alfa-adrenérgica predominante que puede
producir efectos vasoespasticos en lechos vasculares
periféricos mas que en grandes vasos sistémicos, feno-
meno exacerbado en el contexto de la CID.!

Elmanejo del SGSP debe estar a cargo de un equi-
po multidisciplinario, que incluya médicos clinicos,
intensivistas, dermaté6logos y cirujanos.* En raras
ocasiones, el tratamiento pudo prevenir la progre-
sién o revertir la gangrena incipiente. El manejo de
las causas subyacentes, como la CID y la infeccién,
parece apropiado y, por tanto, el tratamiento antimi-
crobiano 6ptimo y la anticoagulacién con heparina
parecen ser medidas bdsicas fundamentales.* Si se
identifica algun factor precipitante, como el uso de
agentes vasoactivos, debe ser corregido, siempre que
sea posible. Se han comunicado tratamientos exitosos
en pacientes individuales que recibieron epoprostere-
nol e infusiones de activador tisular del plasminége-
no, bloqueo simpatico, combinacién de plasmaféresis,
leucoféresis y antimicrobianos o acido acetilsalicilico.
Se ha sugerido que la anticoagulaciéon puede ser be-
neficiosa para evitar la progresién de la gangrena.
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Sin embargo, se ha informado que el acido acetilsa-
licilico, la heparina y la estreptoquinasa no parecen
tener efectos beneficiosos. Los corticoides tampoco
parecieran ser de utilidad.? La amputacién de areas
gangrenosas puede ser inevitable, pero inicialmente
se prefiere una aproximacién no quirurgica,>*® con el
objetivo de estabilizar la condicion clinica del paciente
y permitir que la gangrena se autolimite. El grado de
gangrena puede ser menos extenso que el inicialmen-
te esperado. La gammagrafia 6sea puede contribuir a
determinar el nivel apropiado de amputacién.?

De esta manera, en esta rara y devastante entidad,
se sugieren medidas para disminuir la morbimortali-
dad, como la correccién de procesos subyacentes (sep-
sis y CID), el meticuloso manejo de soporte de 6rganos
y una aproximacion cautelosa antes de decidir ampu-
taciones quirurgicas.

Comentario final

sExistiria alguna asociaciéon entre las cir-
cunstancias atravesadas por el paciente y la
presencia del SGSP?

En el caso descrito, al aparecer la gangrena perifé-
rica, se estimé que el gasto cardiaco era normal o alto
(shock distributivo). Sin embargo, antes el paciente
habia sufrido periodos de hipotensién arterial, inclusi-
ve seis minutos de paro cardiaco con requerimiento de
2 mg de noradrenalina, durante el cual el flujo sangui-
neo tisular se vio comprometido. Asimismo, podriamos
considerar que, debido al aumento del lactato y a la
disminucién de la SveQ,, sin respuesta a desafios de
fluidos, pudo asociarse un factor de depresién miocar-
dica relacionado con la sepsis, que pudo comprometer
aun mas el flujo sanguineo tisular.

Sumado a esto y, en el contexto de infeccién, se
agrega un cuadro compatible con CID, cumpliendo cri-
terios segin la Japanese Association for Acute Medici-
ne (JAAM),” criterios de CID “no manifiesta” de la In-
ternational Society on Thrombosis and Haemostasis
(ISTH),®no asi de CID "manifiesta” de la ISTH.? Como
factor adicional requirié dosis elevadas de noradrena-
lina por un periodo considerable de tiempo. Resulta
llamativo que, al cambiar el sitio de medicion invasiva
de la presion arterial, fuera posible reducir la dosis de
vasopresores considerablemente, dato que concuerda
con los trabajos de Dorman y cols.'® y Gallucio y cols.!!
en contraposicion al trabajo de Mignini y cols.'?

Nuestro paciente no fue anticoagulado ni recibi6
proteina C recombinante activada (PCRa, Xigris®),
ambas medidas con potenciales efectos beneficiosos
en el tratamiento de la CID y la gangrena periférica.
En el contexto de la CID,1a PCRa puede ser beneficio-
sa si se consideran sus efectos anticoagulantes y profi-
brinolitico, y es recomendada por la guia britanica de
manejo de la CID,'3* no asi por la guia japonesa.l*®
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Es interesante destacar que Eli Lilly ha decidido
retirar a Xigris® del mercado mundial, de acuerdo con
los resultados del estudio PROWESS-SHOCK donde
la PCRa no produjo una reduccién estadisticamente
significativa en la mortalidad por todas las causas a
28 dias en los pacientes tratados con Xigris® compa-
rados con placebo.

Podriamos considerar entonces que la conjuncién
de varios factores, entre ellos, hipotensién arterial
sostenida y depresién miocardica, CID y administra-
cién de agentes vasoactivos contribuyeron al SGSP
en nuestro paciente.
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