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Úlceras digitales en esclerosis sistémica 
progresiva: un reto diagnóstico y terapéutico

Digital ulcers in progressive systemic sclerosis: 
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Gloria Cruz-Sandoval,* Missael de Jesús Salcedo-Hernández,‡  
Alan A Toledo-Rasgado,§ Josué Campirán-Gutiérrez,‡ Jesse Jiménez-Bulnes,||  

Lorena A Zepeda-Álvarez,** Zandra G Vizcaíno-Cortez,‡‡ Daphne Rivero-Gallegos,§§ 
Itzel Nayar Becerra-Alvarado,*** Laura González-López,‡‡‡ Jorge Iván Gámez-Nava§§§

RESUMEN. La esclerosis sistémica progresiva (ESP) es un trastorno autoinmunitario crónico caracterizado 
por inflamación multisistémica, daño vascular y fibrosis cutánea extensa y de otros órganos. Dentro de las 
principales manifestaciones clínicas de la esclerosis se encuentra el fenómeno de Raynaud, caracterizado 
por un vasoespasmo al frío u otros factores de estrés, afecta principalmente a arterias de mediano y pequeño 
calibre. Este fenómeno de Raynaud está asociado al desarrollo de complicaciones, incluyendo la aparición 
de úlceras digitales. Las úlceras digitales se presentan hasta en 50% de los pacientes con ESP, se asocian 
a la afección de órganos internos y a la gravedad de la enfermedad, dependiendo el tiempo de aparición 
determina el pronóstico de la misma. Esta revisión tiene como propósito describir las características clínicas 
de las úlceras digitales, identificar aspectos relevantes de la patogénesis y la importancia que tienen en la 
ESP, su aparición se ve asociada a un incremento en el riesgo de otras manifestaciones clínicas como afección 
cardiaca, hipertensión pulmonar, que a su vez perpetúa la aparición de las mismas, así como a un incremento 
de la mortalidad en pacientes con ESP. El manejo de las úlceras digitales sigue siendo un reto terapéutico, 

§§ 	 Residente de Reumatología, UMAE, Centro Médico Nacional 
de Occidente, Guadalajara, Jalisco, México

*** Programa de doctorado en Farmacología, Centro Universitario 
de Ciencias de la Salud (CUCS), Universidad de Guadalajara, 
Guadalajara, Jalisco, México.

‡‡‡ Miembro Nacional de Investigadores Nivel III, Programa 
de doctorado en Farmacología, Centro Universitario de 
Ciencias de la Salud (CUCS), Universidad de Guadalajara, 
Guadalajara, Jalisco, México.

§§§ Miembro Nacional de Investigadores Nivel III, Unidad de 
Investigación Biomédica Núm. 02, UMAE, Hospital de 
Especialidades Centro Médico Nacional de Occidente, IMSS, 
Guadalajara, Jalisco, México. 

Correspondencia:
Jorge Iván Gámez-Nava
Av. Salto del agua No. 2192. Col. Jardines del Country,
CP 44210, Guadalajara, Jalisco, México. 
E-mail: drivangamez@prodigy.net.mx

Conflicto de intereses:
Todos los autores declaran que no existe ningún conflicto de inte-
reses con respecto a la publicación de este artículo.

* 	 Médico Pasante de Servicio Social en Investigación (Programa 
Nacional de Servicio Social en Investigación en Salud, 
Secretaría de Salud), Centro Médico Nacional de Occidente. 
Guadalajara, Jalisco, México.

‡ 	 Médico Pasante de Servicio Social en Investigación (Programa 
Nacional de Servicio Social en Investigación en Salud, 
Secretaría de Salud), Centro Universitario de Ciencias de la 
Salud (CUCS), Universidad de Guadalajara, Guadalajara, 
Jalisco, México. 

§ 	 Médico Pasante de Servicio Social, Hospital Civil «Dr. Juan I 
Menchaca». Guadalajara, Jalisco, México.

|| 	 Médico Pasante de Servicio Social en Investigación (Programa 
Nacional de Servicio Social en Investigación en Salud, 
Secretaría de Salud), Universidad de Colima, Colima, México.

** 	Médico Pasante del Servicio Social, Hospital Civil «Fray 
Antonio Alcalde», Guadalajara, Jalisco, México. 

‡‡ Ayudante de Investigador SNI III, Unidad de Investigación 
Biomédica Núm. 02, UMAE, Centro Médico Nacional de 
Occidente, IMSS, Guadalajara, Jalisco.

Revisión - Opinión

Este artículo puede ser consultado en versión completa en: www.medigraphic.com/elresidente

Recibido: 27 de Mayo de 2019. 
Aceptado: 26 de Julio de 2019. 

www.medigraphic.org.mx



74

Cruz-Sandoval G y cols. Úlceras digitales en esclerosis sistémica progresiva

El Residente. 2019; 14 (3): 73-86

www.medigraphic.org.mx

Introducción

La esclerosis sistémica progresiva (ESP) es un 
trastorno inmunitario crónico, caracterizado 
por inflamación, daños vasculares y fibrosis ex-
tensa.1 El término incluye una variedad de fe-
notipos como son: esclerodermia localizada y la 
esclerosis sistémica.1,2

La esclerodermia localizada (EL) se refiere a 
variedades clínicas como son: morfea (placas es-
cleromatosas bien delimitadas),3 esclerodermia 
lineal (línea de piel engrosada que se localiza con 
más frecuencia en extremidades y cara)4 y escle-
rodermia en golpe de sable (placa pansclerótica 
frontoparietal con alopecia cicatricial circundan-
te),5 usualmente en este fenotipo la fibrosis es 
localizada y no existe afección órgano-sistémica.6

La esclerosis sistémica (ES) a su vez se divi-
de en esclerosis sistémica limitada (ESL) y es-
clerosis sistémica difusa (ESD), según la base 
de la extensión del engrosamiento de la piel y 
en la mayoría de los casos existe afección a un 
órgano interno; entre los principales órganos 
afectados se encuentran el tracto gastrointesti-
nal, corazón, pulmones y riñones.6,7

En una revisión sistemática realizada por 
Chifflot H y colaboradores en el año 2008 se es-

timó que la prevalencia máxima de ESP a nivel 
mundial es de 489 y la incidencia máxima es de 
122 pacientes por millón al año.8 Esta enferme-
dad se presenta principalmente entre la cuarta 
y quinta década de la vida, con una predilección 
por el género femenino (5:1).9

Las manifestaciones clínicas en pacientes 
con ESP pueden considerarse como el resultado 
de tres procesos patológicos: 

1.	 Vasculopatía obliterante no inflamatoria del 
vaso.6,10

2.	 Acumulación patológica de colágeno en la 
piel y otros órganos (fibrosis).6,10

3.	 Desregulación de la inmunidad innata y 
adaptativa.6,10

La vasculopatía obliterante de vaso pequeño 
es responsable del fenómeno de Raynaud, crisis 
renal e hipertensión arterial pulmonar (HAP),6 
el proceso de fibrosis de la piel engrosada, en-
fermedad del parénquima pulmonar, y dismoti-
lidad gastrointestinal.6 La autoinmunidad está 
mediada por una variedad de autoanticuerpos, 
incluyendo antitopoisomerasa I (anti-scl-70) y 
anticuerpos anticentrómeros.6

El fenómeno de Raynaud generalmente es 
la primera manifestación que incluso precede 

un tratamiento tardío y las secuelas que generan pueden condicionar a los pacientes a una discapacidad 
funcional grave, en cambio un tratamiento temprano, integral y oportuno constituye la medida más eficaz 
para la prevención de las úlceras digitales y las complicaciones que condicionan.

Palabras clave: Esclerosis sistémica progresiva, úlceras digitales, fenómeno de Raynaud.

ABSTRACT. Progressive systemic sclerosis (PSS) is a chronic autoimmune disorder characterized by 
multisystem inflammation, vascular damage and extensive skin fibrosis and other organs. Within the main 
clinical manifestations of sclerosis, Raynaud’s phenomenon, characterized by a cold vasospasm or other stress 
factors, mainly affects medium and small caliber arteries. This phenomenon of Raynaud is associated with 
the development of complications, including the appearance of digital ulcers. Digital ulcers occur in up to 50% 
of patients with PSS, are associated with the involvement of internal organs and the severity of the disease, 
depending on the time of onset determines the prognosis of the same. This review aims to describe the clinical 
characteristics of digital ulcers, identify relevant aspects of pathogenesis and the importance they have in 
PSS, its appearance is associated with an increased risk of other clinical manifestations such as heart disease, 
hypertension pulmonary that in turn perpetuates the appearance of them, as well as an increase in mortality 
in patients with PSS. The management of digital ulcers continues to be a therapeutic challenge, a delayed 
treatment and the sequelae that they generate may condition patients to severe functional disability, whereas 
an early, comprehensive and timely treatment is the most effective measure for the prevention of digital ulcers 
and the complications that they cause.

Keywords: Progressive systemic sclerosis, digital ulcers, Raynaud’s phenomenon.
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al desarrollo de la ESP, es de suma importan-
cia por su inicio temprano y sus complicacio-
nes tardías, dentro de las principales compli-
caciones se encuentra la aparición de úlceras 
digitales.11,12

Las úlceras digitales se consideran una com-
plicación frecuente y grave en la ESP, debido 
a su alta morbilidad, se estima que afectan a 
la mitad de los pacientes en algún momento de 
la evolución de su enfermedad, su aparición es 
más frecuente en la ESD.13

El objetivo de esta revisión es describir el es-
pectro de las úlceras digitales en pacientes con 
ESP y el enfoque multifacético para su diagnós-
tico oportuno, tratamiento y prevención, debido 
a su alta prevalencia de complicaciones, ade-
más del impacto en la calidad de vida, que pue-
de condicionarlos a una discapacidad funcional 
grave.

Etiología de esclerosis sistémica 
progresiva

La etiología de la ESP es un proceso aún no 
del todo conocido, cada vez se dispone de más 
información sobre los mecanismos patogénicos 
que conducen al desarrollo de esta enfermedad 
como  alteraciones inmunológicas, las cuales se 
describen en la Figura 1, factores genéticos y 
ambientales.14

Entre los factores genéticos que se cree que 
pueden contribuir, se encuentran los genes aso-
ciados a la enfermedad, se ha observado rela-
ción con los antígenos de histocompatibilidad 
(HLA), A1, B8, DR3, DR5, y Drw52 en especial 
con el HLA DR5 en las formas de ESD que pro-
gresan lentamente, y el Drw52 con una progre-
sión rápida de la enfermedad y fibrosis pulmo-
nar temprana.15

Existe además una asociación con factores 
ocupacionales y del medio ambiente, los agentes 
químicos han sido de los más sugeridos, entre 
ellos: implantes mamarios de silicona, sílice, sol-
ventes, resinas, humos de soldadura, pesticidas, 
tintes para cabello, entre muchas otras causas.16

En un metaanálisis realizado por Rubio-
Rivas M y colaboradores en el año 2017, se ob-

servó que el sílice y los solventes fueron las dos 
sustancias probablemente más asociadas a la 
ESP.16

Mientras que en un estudio prospectivo 
realizado por Marie I y su equipo en 2014, se 
reportó asociación en varones con ESP con la 
exposición a sílice, solventes clorados, tricloroe-
tileno, alcohol, cetonas y humos de soldaduras, 
mientras que en el sexo femenino, el alcohol, los 
solventes aromáticos, así como las cetonas tu-
vieron mayor asociación.17

Patogénesis de esclerosis 
sistémica progresiva

La patogénesis puede dividirse en tres fases: 
fase inflamatoria, fase de fibrosis, y finalmente 
fase de atrofia.3

En la ESP, el daño al endotelio vascular ac-
tiva toda una cascada de mediadores inflamato-
rios, el factor de crecimiento beta (TGF-β) gene-
ra la activación de miofibroblastos y endotelina 
1 implicada en la fibrosis del endotelio.3,18

Al tener activación por insulto endotelial, las 
plaquetas promueven la síntesis de trombina, 
protrombina y el factor de crecimiento deriva-
do de plaquetas (PDFG).10 Todo esto ocasiona la 
activación de una cascada de inflamación en la 
que participan diversas células como los linfoci-
tos T (CD4, CD8), células B y células NK que ac-
túan en la migración al tejido dañado, el TGF-β  
junto con algunas interleucinas (IL-4 IL-6, IL-
10, IL-13) y el factor de necrosis tumoral alfa 
(TNF-α) actúan promoviendo la proliferación de 
los fibroblastos, fibronectina y colágeno, lo que 
resulta en fibrosis como se puede  observar en 
la Figura 1.10,18,19

Esto a su vez disminuye la formación de 
nuevos vasos sanguíneos, coadyuvando a la ele-
vación de factores antiangiogénesis y de vaso-
constricción, este proceso modifica la formación 
de la capa vascular de la íntima y la fibrosis.3

Las alteraciones vasculares se traducen clí-
nicamente en el fenómeno de Raynaud intenso, 
en los casos graves hay isquemia distal de de-
dos y ortejos, lo que puede condicionar a la apa-
rición de úlceras digitales.3
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Patogenia de lesión vascular en 
esclerosis sistémica progresiva

1.	 El daño al endotelio vascular activa toda 
una cascada de mediadores inflamatorios. 

2.	 Al tener activación por insulto endotelial, las 
plaquetas promueven la síntesis de trombi-
na, protrombina y el factor de crecimiento 
derivado de plaquetas (PDFG), en la inmuni-
dad innata como humoral secretan mediado-
res inflamatorios, tales como interleucinas: 
IL4, IL6, IL10, IL2, IL13, TNFα y TGF-β.10

3.	 Estos mediadores inflamatorios, a través 
de receptores de superficie celular, esti-
mulan a los fibroblastos que a su vez se 
pueden convertir en miofibroblastos con el 

siguiente incremento en la síntesis de co-
lágeno ocasionando una reacción fibrótica 
mantenida.20

Manifestaciones clínicas

La ESP se puede clasificar en dos grupos: ESL 
y ESD,21 las principales características de cada 
variedad se describen en la Tabla 1.

La ESL se caracteriza por presentar fibrosis 
principalmente en manos, brazos y cara.22 El fe-
nómeno de Raynaud está presente durante va-
rios años antes de que aparezca la fibrosis y la 
HAP aparece con más frecuencia (9%).21

Las principales características clínicas de 
ESL son: calcinosis, fenómeno de Raynaud, 

Figura 1: Patogénesis de las lesiones vasculares en esclerosis sistémica progresiva.
PDGF = Factor de crecimiento derivado de plaquetas, pCD = Precursor de célula dendrítica, CD = Célula dendrítica, IFN-I = Interferón 1, IL = Inter-
leucina, TNFα = Factor de necrosis tumoral alfa, TGF-β = Factor de crecimiento transformante beta, ECM = Matriz extracelular.
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disfunción de la motilidad esofágica, esclero-
dactilia y telangiectasia, (CREST);21 sin em-
bargo, muchos consideran que este acrónimo 
es obsoleto, ya que no se puede asignar a un 
solo subgrupo de pacientes con la enfermedad, 
además la afección multiorgánica es mucho 
más extensa que lo que se engloba en CREST.21

La ESD es un trastorno que progresa rápi-
damente y se caracteriza por una fibrosis pa-
tológica más extensa que puede afectar tronco, 
muslos, extremidades, incluyendo los dedos, 
además de cara o cuello.3

Uno o más órganos internos se ven com-
prometidos, incluyendo tracto gastrointesti-
nal, corazón, pulmones y riñones.19,21 El fenó-

meno de Raynaud aparece a la par o después 
del inicio de los síntomas, las úlceras digitales  
con más frecuencia (43%), y este fenotipo se 
caracteriza por un mal pronóstico con una su-
pervivencia a los 10 años entre el 40 y 60%.7

Principales manifestaciones 
clínicas en ESP

Esofágicas

La disfunción esofágica es la complicación visce-
ral más común,27 aparece entre 50 y 90% de los 
pacientes con ESP, ocasiona atrofia del músculo 
liso esofágico, incluyendo el esfínter esofágico 

Tabla 1: Características principales de esclerosis sistémica limitada y esclerosis sistémica difusa.

Características Esclerosis sistémica limitada Esclerosis sistémica difusa

Fibrosis Distal: engrosamiento simétrico de la 
piel, limitado a áreas debajo de codos y 
rodillas e involucrando cara/cuello22

Generalizada: engrosamiento proximal que involucra el tronco, la parte 
superior de los brazos y muslos, además de la participación simétrica de 
los dedos, manos, brazos y cara/cuello22

Características 
clínicas

CREST:23 Enfermedad generalizada, compromiso de uno o más 
órganos internos:23,24

•	 Calcinosis •	 Poliartritis (afección de tendones, articulaciones, síndrome 
	 de túnel del carpo)

•	F enómeno de Raynaud •	A trofia muscular

•		 Disfunción motilidad Esofágica
•	A fección GI: dismotilidad esofágica, síndrome de mala 
	 absorción intestinal

•	E sclerodactilia •	 Pulmonar: enfermedad pulmonar instersticial, pleuritis fibrosa, HAP
•		 Telangiectasias •	C ardiaca: arritmias, pericarditis

•	C risis renal

Fenómeno de 
Raynaud

Varios años de evolución, precede a la 
clínica de ESP23 De corta duración coincide con el inicio de los síntomas o después23

Ulceras digitales 33-38%25 43%25

Anticuerpos
•	A nticuerpos anticentrómero hasta en 

el 80%22
•	A nticuerpos antitopoisomerasa I (anti-Scl-70): 30-40%22

•	A nticuerpos anticentrómero < 5%22

Capilaroscopia Dilataciones capilares15 Pérdida capilar15

Progresión Lento23 Rápida23

Complicaciones 13%26 27.5%26

Pronóstico Bueno24 Malo24

Supervivencia > 70% a los 10 años7 40-60% a los 10 años7

CREST = Calcinosis, fenómeno de Raynaud, disfunción de la motilidad esofágica, esclerodactilia y telangiectasia, ESP = Esclerosis sistémica progresiva, 
GI = Gastrointestinal, HAP = Hipertensión arterial pulmonar.
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interno (EEI).28 La peristalsis distal resultante 
y la incompetencia del EEI pueden predisponer 
a la presencia de enfermedad por reflujo gas-
troesofágico, causando síntomas como pirosis 
y disfagia e incluso sus complicaciones como la 
presencia de esófago de Barret.28

Gastrointestinales

La afectación intestinal causa una amplia gama 
de manifestaciones que incluyen al intestino del-
gado como inflamación postprandial, distensión 
abdominal, dolor abdominal, diarrea, malabsor-
ción y manifestaciones del intestino grueso como 
diarrea, estreñimiento e incontinencia fecal.29

La pseudoobstrucción intestinal, es decir, 
la obstrucción intestinal sin bloqueo mecánico 
puede estar presente hasta en un 5.4% de los 
pacientes con ESP.29

Cardiacas

También se considera común la afectación mio-
cárdica, aunque a menudo es insospechada, ya 
que puede ser silenciosa o provocar síntomas 
inespecíficos.27 Sin embargo, la cardiopatía sin-
tomática se asocia a una mala supervivencia.

La presentación más frecuente es el deterio-
ro progresivo de las funciones sistólica y diastó-
lica tanto izquierda como derecha, debido a la 
resistencia microvascular anormal.27

Pulmonares

La afectación pulmonar es la principal causa de 
muerte debido a que las opciones terapéuticas 
efectivas aún son muy limitadas.21 La enferme-
dad pulmonar intersticial y la hipertensión arte-
rial pulmonar (HAP) son las formas más comunes 
de enfermedad pulmonar asociada a la ESL.30

Renales

La afección renal en la esclerosis sistémica se 
manifiesta principalmente por la crisis renal de 
esclerodermia, la cual tiene una prevalencia de 
10%.27 Antiguamente era la complicación más 

grave en la ESP y la causa más frecuente de 
muerte; sin embargo, con el desarrollo de los 
inhibidores de la enzima convertidora de angio-
tensina (IECAS), la crisis renal se convirtió en 
una complicación muy tratable.31

Fenómeno de Raynaud

Es la expresión más común y evidente de la 
afectación vascular en ESP, se puede definir 
como una reactividad anormal de los vasos 
sanguíneos al frío y a otros estímulos como el 
estrés,32 que conducen a palidez y cianosis de 
las extremidades distales, particularmente dí-
gitos de manos y pies, y con menor frecuencia 
en nariz, orejas y pezones, además puede oca-
sionar complicaciones como la ulceración digi-
tal e infarto.13,32

Úlceras digitales

Se denomina úlcera digital (UD) a la pérdida de 
la solución de continuidad en la epidermis y ca-
pas adyacentes, son una complicación frecuente 
y temprana en la ESL y ESD, se producen entre 
un 30 y 58% de los pacientes.7,12,13

Diversos estudios se han dedicado a evaluar 
la prevalencia de las UD en esclerosis sistémi-
ca así como el riesgo de recidivas, dentro de los 
principales factores de riesgo se ha encontrado 
la HAP y una UD previa, estos estudios se des-
criben en la Tabla 2.

Las lesiones necróticas que condicionan la 
aparición de UD aparecen en las yemas de los 
dedos o en las prominencias óseas, son extrema-
damente dolorosas y conducen sustancialmente 
a una discapacidad funcional33 que compromete 
gravemente la función de la mano y el bienes-
tar general de los pacientes, además del riesgo 
elevado de infección, lo que conlleva a complica-
ciones devastadoras: osteomielitis, gangrena, y 
autoamputación o amputación.12,34

Patogenia de UD

En la patogenia de las UD pueden estar invo-
lucrados varios procesos.38 Se cree que las le-
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siones que ocurren en los pulpejos de los dedos 
son de origen isquémico, mientras que aquéllas 
que aparecen sobre el aspecto extensor de las 
manos (en particular, sobre las prominencias 
óseas) se asocian a un origen mecánico como 
resultado de un microtrauma recurrente y au-
mento de la tensión de la piel. Además, puede 
estar involucrada una anastomosis arteriove-
nosa disfuncional (Figura 2).38

Características clínicas de UD

Las UD son una pérdida de la epitelización de 
tejidos que afecta en diferentes grados: epider-
mis, dermis, tejido subcutáneo y en ocasiones 
hueso.39 Es importante tomar en consideración 
ciertas características de las mismas como son: 
tamaño, bordes, lecho, exposición de tejido (hue-
so, tendones) así como la presencia de calcinosis 
subyacente.13

Las UD se clasifican según la profundidad en:

•	 Superficial: pérdida del espesor parcial de la 
piel, involucra epidermis. La úlcera es super-
ficial y se presenta clínicamente como una 
abrasión, una ampolla o un cráter pequeño.39

•	 Intermedio: pérdida del grosor total de la 
piel, implica daño o necrosis del tejido sub-
cutáneo. La úlcera se presenta clínicamente 
como un cráter profundo con o sin afectación 
del tejido adyacente.39

Tabla 2: Estudios de prevalencia de úlceras digitales en pacientes con esclerosis sistémica progresiva.

Autor/país/año Diseño de estudio Participantes Resultados

Bérezné A et al, 
Francia, 201135

Longitudinal 
prospectivo

n = 189 pacientes con ESP
68 (41.2%) con ESD
121 (58.8%) con ESL

• 	 60 (31.7%) tenían al menos una UD al 
	 momento del estudio
• 	 113 (59.8%) tuvieron un episodio previo de UD

Hachulla E et al, 
Francia, 200712

Longitudinal 
retrospectivo

n = 103 pacientes con ESP
46 con historia de UD
57 sin historia de UD

• 	 43% la primera UD se produjo dentro de un 
año después de los primeros síntomas

• 	 73% dentro de los cinco años posterior al 
diagnóstico

Wirz EG et al, 
Suiza 201536

Longitudinal 
prospectivo

n = 695 pacientes con ESP • 	 70% de los pacientes informaron antecedentes 
de UD después de 10 años de seguimiento

• 	S e asoció la aparición de UD con la presencia 
de autoanticuerpos 

Marca M, et al, 
Suiza, 201537

Cohorte n = 189 pacientes con ESP
61% ESL
39% ESD

• 	E n el diagnóstico: -41% tenía una UD y 59% 
tenía ≥ 2 UD

• 	E n la visita prospectiva: 52% tenía UD
La HAP y las múltiples UD se asociaron con la 
presencia de UD en la visita prospectiva (odds 
ratio: 4.34 y 1.32)

ESP = Esclerosis sistémica progresiva, ESD = esclerosis sistémica difusa, ESL = esclerosis sistémica limitada, UD = úlceras digitales, HAP = Hipertensión 
arterial pulmonar, UD = úlcera digital.

Coagulación
• Activación plaquetaria
• Depósitos de fibrina

Figura 2: Patogenia de úlceras digitales.

Vasoespasmo
• Ciclo de reperfusión isquémica

Lesión isquémica
• Hipoxia tisular
• Modificación tonovascular
• Radicales de superóxido

Lesión vascular

Vasculopatía
• Difusión endotelia
• Fibrosis de la íntima
• Pérdida de los vasos
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•	 Profundo: pérdida del espesor total de la piel 
con destrucción extensa o daño al músculo, 
puede haber afección de la fascia, estructu-
ras de soporte (por ejemplo, tendón, cápsula 
articular) y hueso.39

Un estudio observacional realizado por 
Amanzi L y colaboradores en 2010 sobre la pre-
valencia de zonas afectadas por UD, reportó 
que las lesiones digitales se localizaban con ma-
yor frecuencia en la punta de los dedos (52%), 
seguidas de la zona dorsal de los dedos (30%), 
rara vez en el área de la uña (13%) y muy ra-
ramente en la zona palmar39 y que los dedos 
más afectados eran el segundo (24.5%) y tercero 
(26.6%).39

Diagnóstico de UD

•	 Capilaroscopia de pliegue ungueal

La capilaroscopia del pliegue ungueal es 
una técnica de imagen no invasiva en la que 
se observa in vivo el flujo circulatorio, valo-
rando así la morfología de la microvascula-
tura, lo que ayuda a diferenciar un fenóme-
no de Raynaud primario de uno secundario 
a ES, además ayuda a obtener información 
de los pacientes sobre la gravedad de la en-
fermedad y monitorizar la respuesta al tra-
tamiento.31,40

Este estudio ayuda a la visualización y cuan-
tificación de las siguientes alteraciones: hemo-
rragias, capilares alargados, megacapilares, 
disminución en el número de capilares, capila-
res ramificados y desorganización del árbol ca-
pilar ungueal vascular.38

En un estudio multicéntrico realizado por 
Sebastiani M y colaboradores en 2012 se eva-
luó el riesgo de desarrollar UD en pacientes con 
ESP mediante un índice capilaroscópico. Este 
índice permite definir a los pacientes con ries-
go elevado de desarrollar UD dentro de los tres 
meses posteriores a la realización de la capila-
roscopia inicial. Los resultados arrojaron una 
sensibilidad de 81.4% y una especificidad de 
92.9% para este índice.38,41

•	 Ecografía Doppler a color

Este estudio de imagen es importante para 
el diagnóstico de lesiones vasculares, ya que 
nos ayuda a identificar la extensión de estas le-
siones en la ESP.32 Tiene una especificidad de 
43% y sensibilidad de 88% para un patrón acti-
vo con respecto a la presencia de UD.32

Diagnóstico diferencial de UD

El diagnóstico diferencial de las UD en ESP se 
relaciona con las características clínicas, dentro 
de los diagnósticos diferenciales se encuentran:

•	 Trastornos endócrinos: la esclerodactilia de-
bida a la diabetes mellitus «queiroartropatía 
diabética» ocurre en individuos con diabetes 
tipo I de larga duración.42 Se caracteriza por 
un engrosamiento de la piel, en su mayoría 
marcado en la parte posterior de los dedos,41 
además de una movilidad articular limitada 
y contracturas en flexión de las articulacio-
nes interfalángicas proximales, ulceración 
isquémica y calcinosis.42,43

•	 Vasculitis necrotizante tipo poliarteritis nodo-
sa y enfermedad de Wegener: la vasculitis y 
los trastornos autoinmunes del tejido conectivo 
pueden causar úlceras digitales. Las úlceras 
digitales se observan con más frecuencia en la 
granulomatosis de Wegener; sin embargo, a di-
ferencia de la ESP éstas no causan fibrosis.44

•	 Microembolismo cutáneo: el microembolismo 
cutáneo de los dedos de las manos y los pies es 
un síntoma de señal de alarma de emergen-
cias vasculares que conduce a la crisis vascu-
lar oclusiva cutánea. La microembolia vascu-
lar produce dolor agudo y posterior necrosis 
tisular, lo que puede conllevar a la aparición 
de UD.45 Las causas típicas de este evento de 
emergencia son: un émbolo debido a la fibrila-
ción auricular, al síndrome de salida torácica, 
o a un aneurisma de la arteria cubital.45

•	 Dishidrosis: trastorno de etiología descono-
cida, se ve asociado a diversas dermatosis 
como la dermatosis atópica y eccema nu-
mular, contribuyen a su aparición algunos 
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factores exógenos como el incremento de la 
temperatura, lo que ocasiona un aumento en 
la sudoración palmoplantar, y puede predis-
poner a esta enfermedad.46 Cuadro clínico de 
manos secas, eritematosas que súbitamente 
desarrollan vesículas profundas simétricas 
en caras laterales de los dedos, eminencias 
tenar e hipotenar, que a diferencia de la 
ESP, éstas ocasionan ardor, prurito y pica-
zón, y las vesículas pueden confluir forman-
do bulas.46

•	 Síndrome del túnel del carpo: es la neuropatía 
por atrapamiento más frecuente, deriva de la 
compresión del nervio mediano en la muñeca. 
Clínicamente se caracteriza por su inicio 
insidioso y nocturno, con manifestaciones 
clínicas como debilidad, entumecimiento 
u hormigueo en el pulgar, índice y dedo 
medio;47 también puede haber manifestacio-
nes no características como eritema, edema, o 
ampollas que pueden confluir en ulceraciones 
necróticas en pulpejos y zonas periungueales; 
sin embargo, los autoanticuerpos característi-
cos de ES no están presentes.47

Tratamiento de UD

Existe una serie de terapias farmacológicas efi-
caces disponibles tanto para prevenir como para 
tratar las UD.38 El manejo es multidisciplinar 
para promover la cicatrización de la úlcera, evi-
tar la necrosis y la necesidad de amputación.36

El tratamiento se puede dividir en trata-
miento no farmacológico, farmacológico (Tabla 
3) y tratamiento quirúrgico.

Tratamiento no farmacológico

Dentro de las medidas no farmacológicas se in-
cluyen: modificaciones en el estilo de vida como 
dejar de fumar, evitar la exposición al frío y al 
estrés, un adecuado cuidado de las lesiones, evi-
tar anticonceptivos orales (efecto protrombóti-
co), evitar el consumo de café, cuidado de la piel 
con uso de cremas humectantes, evitar micro-
trauma de repetición en manos, entre muchas 
otras más.13,38,40

Tratamiento farmacológico

Dentro de los principales fármacos se encuentran:

•	 Bloqueadores de los canales de calcio (BCC): 
estos agentes son generalmente considera-
dos como tratamiento de primera línea.

	 Un estudio realizado por Rubio Rivas y cola-
boradores en 2017 mostró una reducción de 
66% de las UD en comparación con quienes 
recibieron placebo (p < 0.001).16 Thompson y 
su equipo en 2001 reportaron la eficacia de 
los BCC para reducir la gravedad y la fre-
cuencia de los ataques isquémicos, de 2.8 a 
5% menos ataques por semana y una reduc-
ción de 33% en la gravedad.48

•	 Inhibidores de la fosfodiesterasa 5: se con-
sideran fármacos de primera línea, existe 
evidencia de su eficacia en diversos estudios; 
Gore J y Silver R (2015) analizaron en una 
revisión retrospectiva a 10 pacientes trata-
dos con sildenafil, de los cuales ocho tenían 
UD, y se apreció regresión de las UD en 75% 
de los casos.49

En un estudio de cohorte realizado por 
Bruecker y colaboradores en 2009 con 19 pa-
cientes tratados con sildenafil se observó una 
reducción en el número de UD de 3.1 a 1.1. (p < 
0.001).50

Sin embargo, existe evidencia de tratamien-
to en diversos fármacos que no se consideran de 
primera línea, pero que han evidenciado su efi-
cacia para el tratamiento de UD, también hay 
terapias indicadas en úlceras refractarias como 
son: la implantación de células de tejido adiposo 
en las lesiones51 o el uso de fármacos biológicos 
como es el rituximab,65 todas ellas se describen 
en la Tabla 3.

Tratamiento quirúrgico

El manejo quirúrgico está indicado en pacientes 
que no responden a la terapia farmacológica o 
en quienes las tasas de recurrencia son altas.

La simpatectomía torácica es la técnica de 
elección, puede ser efectiva en algunos pacien-
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Tabla 3: Tratamiento farmacológico para úlceras digitales.

Tratamiento Fármacos Acción
Grado de  

recomendación

Bloqueadores de los 
canales de calcio

Nifedipina
Amlodipino

Actúan sobre el músculo liso vascular para producir vasodilatación, 
además de tener efectos antiplaquetarios y antitrombóticos40

1

Inhibidores de la fosfo-
diesterasa 5

Sildenafil
Vardenafil
Tadalafil

Tiene efectos directos en el músculo liso, la inhibición de la fosfo-
diesterasa conduce una dilatación continua del vaso49

1

Antagonistas de los re-
ceptores de endotelina-1

Bosentán
Ambrisentan

Antagonista dual de los receptores de endotelina A y B32 2

Análogos de las  
prostaciclinas

Iloprostol
Epoprostenol
Treprostinil

Actúa con un efecto dual tanto vasodilatador como antiplaquetario34 2

Nitratos Trinitrado de 
Glicerina

Dilatador potente del músculo liso vascular52 2

Antagonista del receptor 
de angiotensina II

Losartán
Irbesartán

Efecto disuasivo en la angiotensina II, un potente vasoconstrictor 
que también tiene efectos profibróticos56

2

Inhibidores selectivos 
de la recaptura de 
serotonina

Fluoxetina
Sertralina
Paroxetina

Evitar la entrada de serotonina en el músculo liso vascular57 2

Antioxidantes N-acetilcisteína Propiedades antioxidantes, además de sus efectos potenciales en 
la vasodilatación del músculo liso y la inhibición plaquetaria58,61

2

Inhibidores de la fosfo-
diesterasa III

Cilostazol Inhibidor selectivo de la fosfodiesterasa III con acción vasodilatado-
ra y antiagregante plaquetaria59

2

Estatinas Atorvastatina
Pravastatina

Son agentes inmunomoduladores, con efectos pleiotrópicos en la fun-
ción endotelial que pueden retardar potencialmente la lesión vascular60

2

Neurotoxina Toxina botulínica 
A

Inhibe la liberación de acetilcolina y bloquea la transmisión de la 
vesícula de norepinefrina en la fibra nerviosa simpática, previniendo 
la vasoconstricción del músculo liso vascular62

3

Antiagregante  
plaquetario

Aspirina Inhibe la formación de ciclooxigenasa en las plaquetas y en las cé-
lulas endoteliales, por lo tanto excluye la formación de tromboxano 
A2 que sirve como un potente vasoconstrictor63

4

Anticoagulantes Heparina Capacidad de unión y potenciación de la antitrombina circulante
Efecto antitrombótico y anticoagulante dosis dependiente64

4

Implantación regional de 
células autólogas deriva-
das de tejido adiposo

El injerto de grasa incluye células madre derivadas de tejido adi-
poso que secretan un perfil de citocinas favorable que promueve la 
neovascularización
Estas citoquinas incluyen la regulación al alza de factores antifibró-
ticos como el interferón gamma y las metaloproteinasas de matriz, 
mientras que disminuye factores profibróticos como la transforma-
ción del factor de crecimiento beta51

UD
Refractarias

Anticuerpo  
monoclonal CD20

Rituximab Anticuerpo monoclonal quimérico murino/humano, se une específi-
camente al antígeno Cluster de diferenciación 20 de los linfocitos B, 
induciendo muerte celular vía apoptosis65

UD 
Refractarias

UD = Úlceras digitales, BCC = Bloqueadores de los canales de calcio, NAC = N-acetilcisteína, TXB = Toxina botulínica, CADTA = Células autólogas derivadas del 
tejido adiposo, CD = Cluster de diferenciación.
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tes con isquemia crítica de los dígitos, además 
de aliviar el dolor ha logrado curar úlceras y 
mejorar la isquemia.53

Otra técnica es el bloqueo simpático percu-
táneo en la que se utiliza una variedad de agen-
tes, incluyendo: mepivacaína y bupivacaína54 y 
que también ha demostrado ser un tratamiento 
eficaz para el fenómeno de Raynaud refractario. 
Una infusión de dos semanas de mepivacaína a 
través de un catéter torácico, colocado a nivel 
de T2, demostró que facilitaba la cicatrización 
de las UD refractarias.54

Profilaxis

Es importante además una profilaxis para evitar 
las infecciones de las UD; en un estudio retros-
pectivo de Giuggioli D y colaboradores (2012)55 se 
analizaron los principales patógenos presentes 
en pacientes con UD, y se encontró que Staphylo-
coccus aureus fue el más frecuente (50%); sin 
embargo, también se encontraron UD infectadas 
con bacterias intestinales como Escherichia coli 
(17%) y Enterococcus faecalis (10%), por lo que 
se recomienda la profilaxis con antibióticos para 
cubrir principalmente estos patógenos.55

Pronóstico en pacientes con UD

Es importante tener en consideración en la eva-
luación clínica que algunas series consideran 
la ESP como la enfermedad reumática autoin-
mune con mayor morbimortalidad, cuya reper-
cusión se ve reflejada en la disminución de la 
calidad de vida.21

Las UD se encuentran entre una de las dos 
principales causas de hospitalización en pacien-
tes con ESP.66 Son a menudo lentas para sanar, 
especialmente si hay calcinosis subyacente.66

La evolución clínica dependerá de las com-
plicaciones como infección (más comúnmente 
por S. aureus),55 edema perilesional, necrosis 
húmeda o seca, escara, exposición de huesos y 

tendones o gangrena.41 Treinta por ciento de los 
pacientes con ESP y UD presentan pérdida de 
tejido blando y óseo.67

Además se considera a las UD como un bio-
marcador de la participación de órganos inter-
nos y de la gravedad de la enfermedad. En un 
estudio retrospectivo realizado por Mihai C y 
colaboradores en 2016 se asoció la presencia de 
UD con el empeoramiento de la enfermedad o 
muerte, los resultados fueron: para presencia 
de HAP aumenta 1.36 (de 1.03 a 1.80), p = 0.03, 
para cualquier evento cardiovascular: 3.56 (de 
2.26 a 5.62), p < 0.001, y para la muerte: 1.53 
(de 1.16 a 2.02), p = 0.003).68

Conclusión

Las úlceras digitales representan una compli-
cación frecuente de la ESP, cuya prevalencia al-
canza hasta 50%. Su presencia se asocia a inicio 
más precoz de la enfermedad, al sexo masculi-
no, a esclerodermia sistémica difusa y a inicio 
temprano de fenómeno de Raynaud.

Las úlceras digitales se relacionan con afec-
ción órgano-sistémica, afectan la calidad de 
vida de los pacientes y el pronóstico de la enfer-
medad. Dicha situación ha ocasionado que se le 
considere como un biomarcador de morbimor-
talidad en los pacientes con ESP, por lo que re-
sulta fundamental la identificación de factores 
de riesgo que precedan su desarrollo así como la 
pronta instauración de tratamientos adecuados 
para la prevención de este trastorno.

Los principales pilares terapéuticos están 
constituidos por los bloqueadores de canales de 
calcio e inhibidores de la fosfodiesterasa 5. Sin 
embargo, no siempre resultan eficaces, por tal 
motivo se han desarrollado terapias para úl-
ceras refractarias como la implantación de cé-
lulas de tejido adiposo en las lesiones o el uso 
de fármacos biológicos como el Rituximab para 
mejorar la calidad de vida y el pronóstico de los 
pacientes con ESP.
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