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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Para obtener el maximo rendimiento de cualquier técnica utilizada en el diagndstico y/o seguimiento de
enfermedades, es importante conocer sus posibilidades y limitaciones. A lo largo del presente nimero, he-
mos repasado, una a una, aquellas enfermedades en las que la capilaroscopia periungueal ha mostrado te-
ner mayor o menor namero de alteraciones descritas, con una gran variabilidad en su significacién. El pre-
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gg;z;’;ti':gw sente capitulo intentara destacar los aspectos mas importantes de la prueba, asi como su aplicabilidad a la
practica clinica diaria. Asimismo, y a modo de sintesis, concluiremos que la presencia de megacapilares es
el hallazgo capilaroscépico con mayor valor predictivo/diagnéstico para enfermedades como la esclerosis
sistémica y la dermatomiositis, y que la pérdida capilar representa el dato con mayor valor prondstico a la
hora de evaluar el riesgo de aparicion de afectacién organica.
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Uses and limitations of nailfold capillaroscopy
ABSTRACT
Keywords:
Nailfold capillaroscopy Knowledge of the possibilities and limitations of any technique used in the diagnosis and | or monitoring of
Sensitivity diseases is important to maximize its performance. The present article reviews, one by one, the diseases in
Specificity which nailfold capillaroscopy has shown a greater or lesser number of alterations, with wide variability in
Prognosis their significance. This article aims to highlight the most important aspects of the test and its applicability in
Monitoring daily clinical practice. To summarize, the presence of giant capillaries is the finding with the best
capillaroscopic predictive | diagnostic value in diseases such as systemic sclerosis and dermatomyositis, while
capillary loss is the finding with greatest prognostic value when assessing the risk of organ involvement.
© 2010 SER. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.
Introduccion cos asociados? o a la inversa, ¢descarta una capilaroscopia normal la

existencia de una patologia autoinmunitaria? o ;jqué sentido tiene

Al leer algunos de los muchos articulos publicados sobre capila-
roscopia periungueal, queda muy claro que se trata de una técnica
sencilla y comoda, tanto para el médico como para el paciente, con
una incuestionable utilidad como prueba de apoyo en el diagnéstico
diferencial entre fenémeno de Raynaud primario y secundario. Pero
cuando intentamos atribuirle mas y mayores atributos, surgen una
serie de preguntas a las que, a veces, resulta dificil contestar. En este
capitulo, he intentado, siempre basindome en literatura médica, ha-
llar respuesta a ciertas dudas.

Cuestiones como ¢hasta qué punto debemos hacer caso a una ca-
pilaroscopia patolégica en ausencia de datos clinicos e inmunol4gi-
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realizar capilaroscopias a pacientes con conectivopatias ya conoci-
das? y ;de qué sirve repetir la prueba periédicamente? podrian, si se
respondieran, arrojar luz sobre algunas de las grandes dudas que el
clinico no experto en el tema tiene indudablemente sobre las indica-
ciones de la capilaroscopia periungueal. Tal vez estamos exigiéndole
demasiado a una técnica, o por el contrario, quizas por desconoci-
miento, no sacamos partido a todas sus posibilidades.

Sensibilidad y especificidad de la capilaroscopia periungueal

Diversos autores que trabajaron en capilaroscopia periungueal
durante la primera mitad del siglo pasado comunicaron resultados
discutibles, a la hora de correlacionar el estado capilar con la grave-
dad o cronicidad de una glomerulonefritis aguda (GNA). En 1956,
unos médicos chilenos, siguiendo con la misma linea de investiga-
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cién, comunicaban la existencia de alteraciones capilares en el 97%
de los 84 nifios evaluados que ingresaban en un centro hospitalario
afectados de GNA. En todos ellos, las alteraciones descritas parecian
poco especificas (fundamentalmente, cambios morfolégicos y de ar-
quitectura capilar), pero su intensidad parecia relacionarse con la
cronicidad del cuadro. De ese modo, la capilaroscopia periungueal,
representaria, en opinién de aquellos autores, un valioso comple-
mento para el diagnéstico y la valoracién prondéstica de las GNA, por
lo que se confirma la antigua creencia de que la lesion glomerular es
la manifestacién de una afeccién general de los capilares de grandes
areas del organismo'.

Algunos afios después, y especialmente desde que Maricq? en
1973, estableciera la primera clasificacién capilaroscépica ttil en la
clinica, muchos han sido los intentos por ofrecer argumentos que
hagan de esta prueba una técnica muy sensible a la hora de identifi-
car pacientes con alto riesgo para desarrollar enfermedades autoin-
munitarias, y muy especifica en la correlacion del patrén observado,
con una enfermedad determinada.

Si tenemos en cuenta que un porcentaje considerable (> 10%) de
las personas con fendmeno de Raynaud (FR), que consultan por ello
al médico, desarrollaran una enfermedad del tejido conectivo, parece
obvio deducir la importancia que tiene el reconocimiento de los pa-
cientes con un riesgo elevado de presentar una enfermedad de este
tipo. En este sentido, debe destacarse el elevado valor predictivo ne-
gativo de la capilaroscopia (> 90%) en individuos con FR. Y aunque su
valor predictivo positivo es mas bajo (aproximadamente un 50%),
éste resulta superior al calculado para cualquier otra prueba de cri-
bado considerada de forma aislada’.

De todas las conectivopatias en las que se ha evaluado la utilidad
de la capilaroscopia, la esclerosis sistémica (ES) es, sin duda, aquella
en la que la prueba ofrece mejores indices de sensibilidad y de espe-
cificidad. Comenzado ya el siglo xxi, Cutolo et al* definieron 3 patro-
nes capilaroscépicos mayores para la ES que reflejan la progresion de
las alteraciones microvasculares, al considerar que la capilaroscopia
es el mejor método para analizar el dafio microvascular en las enfer-
medades reumaticas.

De las muchas alteraciones descritas en los pacientes afectados de
ES, la presencia de megacapilares es, para ciertos autores, su rasgo
mas caracteristico. Por ello, algunos han intentado definir la sensibi-
lidad y la especificidad de este hallazgo a la hora de diagnosticar una
ES en los pacientes a los que se les realiza una capilaroscopia. En uno
de los estudios que persiguen dicho fin, tras evaluar a 326 pacientes,
el grupo estableci6 para la presencia de dos o mas megacapilares en
al menos dos dedos, una especificidad del 93,3% en el diagnéstico de
ES; la acrocianosis fue la entidad en la que se registr6 un mayor ni-
mero de falsos positivos; la sensibilidad resulté también elevadisi-
ma: fue del 100% para ES y del 86% para dermatomiositis (DM)°.

En 2006, Meli et al® publicaron un estudio de seguimiento a largo
plazo en 133 pacientes con anormalidades capilaroscépicas como
Gnico hallazgo acompaiiante de su FR. En dicho estudio, un 82% de
los pacientes desarrollaron en los 6,5 afios siguientes una conectivo-
patia (una ES localizada o difusa, o una enfermedad mixta del tejido
conectivo-EMTC), y la presencia de capilares gigantes, zonas avascu-
lares, y una cierta desorganizacion de la arquitectura capilar fueron
los datos con mayor valor predictivo para el desarrollo de dichas en-
fermedades: La edad y la duracién del FR carecieron de valor en este
mismo sentido. En cambio, la capilaroscopia no resulté dtil en el
diagnéstico de lupus eritematoso sistémico (LES), si bien se comenta
que podria servir para identificar a pacientes con una evolucién y
prondstico diferentes®.

De hecho, poco tiempo antes, Ingegnoli et al” habian publicado un
estudio realizado integramente con pacientes con LES, con la finali-
dad de determinar la prevalencia de alteraciones capilaroscépicas y
evaluar una posible asociacién entre ellas y las manifestaciones cli-
nicas y de laboratorio. Los resultados ponen en evidencia la ausencia
de un patrén capilaroscépico especifico para esta enfermedad, aun-

que si se describen miltiples anormalidades capilares. Casi un tercio
de los pacientes tenia una prueba normal y pudo hallarse una corre-
lacién lineal significativa entre el indice SLEDAI y la gravedad de las
alteraciones capilares encontradas’.

Menos prometedores parecen los datos disponibles sobre las po-
sibilidades de la capilaroscopia periungueal en el diagnéstico y el
seguimiento de pacientes con sindrome de Sjogren (SS) y sindrome
antifosfolipidico primario (SAFP). Segtin parece, las alteraciones de-
tectadas son, en ambos sindromes, inconstantes, inespecificas y sin
correlacién con la gravedad clinica de la enfermedad?®.

Otro estudio del afio 2006 descubria, analizando una poblacién de
nifios y adolescentes, que en 1 de cada 4 sujetos el FR puede ser la
primera manifestacién de una enfermedad del tejido conectivo, pre-
sentandose hasta unos 2 afios antes que el resto de manifestaciones.
La capilaroscopia era normal o inespecifica en los pacientes con FR
primario y en muchos de los que desarrollaron LES, artritis crénica
juvenil y conectivopatias indiferenciadas. Por el contrario, un 61% de
los que acabaron siendo diagnosticados de una ES o de una DM, pre-
sentaban un patrén capilaroscépico de tipo esclerodérmico. El estu-
dio concluye que los cambios capilares tipicos del patrén esclerodér-
mico, pero no otros, se correlacionan en nifios y adolescentes, con el
desarrollo de enfermedades del espectro esclerodermiforme?.

Valor pronéstico de la capilaroscopia periungueal

Ingegnoli et al"" han descrito recientemente un indice pronéstico
(PRINCE) que, mediante la exploracién capilaroscépica, pretende iden-
tificar, entre los pacientes con FR, a los que tienen un elevado riesgo de
desarrollar una afeccién del espectro esclerodérmico. Para hacerlo,
realizaron examenes periédicos sistematicos a 104 pacientes con FR
aislado y a 100 controles, durante un periodo de entre 1y 8 afios: Ha-
llaron que los parametros capilaroscopicos que tienen un papel pro-
néstico son la existencia de capilares gigantes y de hemorragias, y el
ndmero de capilares expresado como variable continua. La aplicabili-
dad del indice en la practica clinica diaria esta todavia por confirmar.

Por otra parte, segtin Alivernini et al'?, la presencia de areas avas-
culares en las evaluaciones capilaroscépicas de pacientes con una ES
confirmada puede considerarse como uno de los mejores predictores
independientes de la aparicion de dlceras digitales. Dentro de este
mismo terreno, un articulo publicado en 2009 por Sato et al’* mostré
una clara asociacién entre el grado de alteraciones microangiopati-
cas detectadas en la capilaroscopia periungueal y la extensién de la
afectacion cutidnea y visceral de la enfermedad, asi como con la pre-
sencia de anticuerpos anti-SCL70, y el mayor niimero de dreas de
pérdida vascular y la menor densidad capilar fueron los factores de
mal pronéstico. En este estudio, la presencia de dilataciones capila-
res y de megacapilares carecia de valor en el seguimiento evolutivo
de los pacientes’. Estas fueron también las conclusiones de otros au-
tores, que consideran asimismo que la presencia de anticuerpos an-
ticélulas endoteliales, también relacionada con la gravedad de los
cambios capilaroscépicos, podria explicar el mecanismo patogenéti-
co del dafio microvascular en la ES™.

Ya hemos conocido el valor prondstico que puede tener en el LES
el grado de severidad de las alteraciones capilaroscépicas encontra-
das’. Del mismo modo, en pacientes con miopatia inflamatoria, la
gravedad de las anormalidades microvasculares descubiertas permi-
tiria identificar a pacientes con un peor prondstico, determinado
fundamentalmente por la asociacién de una enfermedad pulmonar
intersticial o de cancer™.

En nifios y adolescentes también se le ha atribuido a la capilaros-
copia un gran valor pronéstico en las colagenosis, especialmente en
la DM juvenil, donde las alteraciones mas graves se correlacionan
con formas clinicas también graves de la enfermedad y donde la pér-
dida capilar y la mayor formacién de capilares ramificados se aso-
cian, sobre todo, a manifestaciones cutaneas con mayor duracién de
los sintomas'®.
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Seguimiento capilaroscépico: correlacion con la clinica

Si bien los patrones capilaroscépicos descritos por Cutolo para la
ES podrian reflejar la evolucién desde una fase inicial de dafio micro-
vascular (patrones inicial y activo), hasta una fase mas fibrética, con
mayor pérdida capilar y signos de neovascularizacién (patrén tar-
dio), también se ha establecido una relacién entre los patrones activo
y tardio, y la presencia de anticuerpos anti-SCL70, mas propios de las
formas difusas de la enfermedad, independientemente de la dura-
cién de dicha enfermedad y del FR®.

No existe un acuerdo total entre los investigadores acerca de la re-
lacién entre la evolucién de los cambios capilaroscépicos y la actividad
de la enfermedad de base o el riesgo de afectacién visceral. No obstan-
te, en el caso de la ES, la pérdida vascular es mas frecuente en las for-
mas difusas de la enfermedad, en las que el curso es mas grave y con
afectacion organica rapidamente progresiva. Algunos autores, incluso,
han comunicado una clara correlacién entre la mencionada pérdida
capilar y la actividad de la afectacién pulmonar evaluada mediante
tomografia axial computarizada de alta resolucién (TACAR)".

En un intento por resolver diferencias de opinién, Hofstee et al'®
llevaron a cabo, en 2006 y en 2007, un estudio recientemente publi-
cado para correlacionar las alteraciones observadas en la capilaros-
copia periungueal y la presencia de hipertensiéon pulmonar (HAP) en
un grupo de pacientes con ES. El hallazgo de una menor densidad
capilar en todos los pacientes con ES, y una pérdida aun mas pronun-
ciada en los que padecian HAP asociada, confirmé que la disfunciéon
microvascular es el elemento clave de la fisiopatologia de la esclero-
sis sistémica y de sus complicaciones, y permitié hipotetizar que Gni-
camente la densidad capilar es ttil como marcador de gravedad de la
enfermedad.

La afectacion pulmonar también parece encontrarse relacionada
con la pérdida capilar en la base ungueal, en enfermedades como la
DM o la EMTC; e incluso en el LES, de existir, podria considerarse un
marcador de pérdida de capilares pulmonares. Por todo ello, se ha
sugerido que la dindmica de las alteraciones del patrén capilaroscé-
pico en el seguimiento de pacientes con enfermedades del tejido
conectivo puede ser un indicador de afectacién vascular futura; ade-
mads, hay quien opina que las pruebas de seguimiento pueden servir
para monitorizar la respuesta terapéutica®.

En este sentido, resultan también positivos los datos del estudio
de Christen-Zaech et al', en los cuales se observo que la regenera-
cién de las asas capilares del lecho ungueal evolucionaba de forma
paralela a la mejoria de las lesiones cutaneas, pero no de las muscu-
lares, en nifios con DM tratada. Con ello se aboga, asimismo, por un
mecanismo fisiopatolégico distinto para ambas manifestaciones de
una misma enfermedad. Un caso clinico publicado hace unos meses
ilustra la estrecha relacién entre la respuesta clinica y la capilaroscé-
pica en un paciente con DM, y defiende el gran valor de la prueba en
la toma de decisiones con respecto a la agresividad del tratamiento y
en el seguimiento de los pacientes?.

Conclusiones

En un intento de resumir la informacién previa, podriamos enun-
ciar los siguientes 10 puntos, como datos clave que se deben recor-
dar:

1. La capilaroscopia es una prueba sencilla y francamente ttil en la
diferenciacién entre el FR primario y secundario. La ES es la enfer-
medad para cuya identificacién resulta mas practica.

2. La capilaroscopia tiene un elevado valor predictivo negativo en in-
dividuos con FR y un valor predictivo positivo mas bajo, pero supe-
rior al de otras técnicas de cribado consideradas aisladamente.

3. La presencia de megacapilares tiene una sensibilidad y especifici-
dad elevadas para la deteccion de pacientes con riesgo de desarro-
llar ES y DM.

4. No existe patrén capilaroscépico especifico para el LES, pudiendo
obtenerse incluso una prueba normal; no obstante, la presencia de
alteraciones mds severas se correlaciona con los casos de enferme-
dad mas grave.

5. En el SS y SAFP, las alteraciones detectadas son inconstantes, ines-
pecificas, y sin correlacién con la gravedad de la enfermedad.

6. En nifios y adolescentes, los cambios capilares tipicos del patréon
esclerodérmico, pero no otros, se correlacionan con el desarrollo
de enfermedades del espectro esclerodermiforme.

7. La presencia de areas avasculares en las evaluaciones capilaroscé-
picas de pacientes con una ES confirmada puede considerarse
como uno de los mejores predictores independientes de la apari-
cién de tlceras digitales.

8. La pérdida vascular es mas frecuente en las formas difusas de ES,
en las que el curso es mas severo y con afectacion organica rapida-
mente progresiva.

9 .Tanto la actividad de la afectacién pulmonar, como la aparicién de
HAP en pacientes con ES pueden ser monitorizadas mediante la
evaluacion de la densidad capilar en la capilaroscopia periungueal.
La pérdida capilar también parece estar relacionada con la afecta-
cién pulmonar, en otras conectivopatias como la DM o la EMTC, e
incluso en el LES.

10. Las pruebas de seguimiento pueden servir, en ciertos pacientes,

para monitorizar la respuesta terapéutica.

Para terminar, respondiendo a las cuestiones planteadas en los
primeros parrafos del presente capitulo, creo que serfa justo afiadir:

- ¢Hasta qué punto debemos hacer caso a una capilaroscopia patol4-
gica en ausencia de datos clinicos e inmunolégicos asociados?: en
un paciente con FR, una capilaroscopia anémala, incluso en ausen-
cia de otros datos, debe impulsarnos a realizar un control periédico
clinico, biolégico y capilaroscépico. Existe una probabilidad alta de
que el paciente desarrolle con el tiempo una enfermedad del tejido
conectivo, especialmente si hemos podido ver dilataciones capila-
res y megacapilares.

- ¢Una capilaroscopia normal descarta la existencia de una patologia
autoinmunitaria?: no; algunas enfermedades del grupo pueden
cursar con capilaroscopias normales o con alteraciones inespecifi-
cas. En estos casos, los datos clinicos y analiticos deberadn servirnos
de ayuda

- ¢Qué sentido tiene realizar capilaroscopias a pacientes con conec-
tivopatias ya conocidas?: su valor prondstico. En diversas enferme-
dades, y fundamentalmente en la ES, la densidad capilar y la pre-
sencia o ausencia de zonas avasculares representan marcadores de
evolucidn clinica, como la aparicién de lesiones isquémicas o de
afectacion orgénica. En pacientes diagnosticados de LES, la existen-
cia de alteraciones capilaroscépicas importantes puede constituir
también un indicador de mal pronéstico.
¢De qué sirve repetir la prueba periédicamente?: puede ser ftil
para reconocer de forma preclinica a los pacientes con riesgo
elevado de desarrollar complicaciones organicas graves, espe-
cialmente a nivel pulmonar, para monitorizar el curso de las alte-
raciones ya conocidas, e incluso para monitorizar la eficacia del
tratamiento.
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