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DOLOR Y ADICCION EN EL SINDROME DE GARDNER - DIAMOND
PAIN AND ADICCTION GARDNER SYNDROME - DIAMOND

Francisco Pascual Pastor’, Calixto Sanchez Pérez’ y Natalia Pastor Tomas®

"Unidad de Conductas Adictivas, Alcoi

%Servicio de Anestesia, Hospital General de Elda

3Servicio de Dermatologfa, Hospital General de Elda

A 39 years old patient who present eritematose’s patch and hard
poliarticulation pain, diagnosed with a Gardner Diamond
syndrome has pain which does not stop with usual analgesic and
AINEs (no steroid anti-inflammatory). He begins to take opioids
and he develops dependence.

Nowadays he needs the support of UCA (Unidad de Conductas
Adictivas) and he has been detoxified in a hospital, monitoring
the addiction. However, the pain comes back with hematomas
and exudes sometimes. With big controlling difficulties.

The article wants to make a revision, keeping a record and
evaluation of this case trying to give an answer to this syndrome
with a complicate therapeutic solution with a big tendency to
iatrogenia and self-medication.

The rear treatment with regulator medicines for mood,
antiseptics and psychotherapist support, makes the pain goes
down, spreads outbreaks and reduces the painkiller needs,

improving the quality of patient life.
Keywords:  Autoerythrocyte  sensitization — syndrome,  Gardner
Diamond Syndrome, psychogenic purpura, pain treatment, opiates

addiction.
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Paciente de 39 afios que presenta placas eritematosas con
exudado y fuertes dolores poliarticulares, diagnosticado de
Sindrome de Gardner Diamond los dolores no ceden con los
analgésicos y AINEs habituales y empieza a tomar opioides
sintéticos y termina haciendo un cuadro por dependencia a
opiaceos. En ese momento requieren apoyo de la Unidad de
Conductas adictivas para después de hacer una desintoxicacién
hospitalaria mantener la abstinencia y realizar un seguimiento
posterior de la adicciéon. No obstante el cuadro de dolor vuelve a
repetirse y los hematomas y exudados se exacerban en
determinados momentos. Siendo dificil su control.

Pretendemos, en este articulo, hacer una descripcién del cuadro
clinico, valorar la patologia concomitante al sindrome de Gardner
Diamond y hacer un mantenimiento de
analgésicos y un control del cuadro psiquico, dermatolédgico y del

la abstinencia

dolor, evitando de nuevo un abuso de opiaceos.

El objetivo del articulo es hacer una revision, seguimiento y
evaluacion de este caso para intentar dar una respuesta a un
sindrome con dificil resolucién terapéutica con tendencia a la
iatrogenia y a la automedicacién. El tratamiento posterior con
farmacos reguladores del estado de animo, antipsicéticos vy
apoyo psicoterapéutico, disminuye el dolor, espacia los brotes y
disminuye la necesidad de analgésicos, mejorando la calidad de
vida del paciente.
clave: Sindrome  de  sensibilizacion

Palabras Actitudes;

autoeritrocitaria, Sindrome de Gardner

psicégena, tratamiento del dolor, adiccién a opidceo.

Diamond, purpura
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El sindrome de Gardner-Diamond es una vasculopatia
autoinmune con sensibilizacion a un componente del estroma
eritrocitario, la fosfatidilserina. En la mayoria de los casos, la
enfermedad se desarrolla después del estrés psiquico o
trabajos fisicos duros y se caracteriza por la aparicién de unas
lesiones cutdneas, edematosas, dolorosas que progresan a
equimosis en las siguientes 24 horas. Las lesiones también
pueden aparecer tras intervenciones quirurgicas o pequefios
traumatismos. Los trastornos psicoemocionales son signo
clinico importante en el diagnéstico ya que su asociaciéon con
ellos es frecuente y se relaciona con antecedentes de
sufrimiento psicologico y estrés, especialmente cuando se han
producido abusos en la infancia (Hagemeier, 2011).

Este sindrome es mas frecuente en mujeres, aunque
puede darse también en varones, con una proporcion de 9/1
(Milldn, 2008) y se trata de un trastorno caracterizado por dolor
espontaneo recurrente, hematomas en pacientes con psicosis y
neurosis subyacente (Puetz y Fete, 2005), un sindrome con
previsible aparicion de moratones precedida de dolor y calor en
el sitio del moratén, a menudo asociada con el estrés fisico o
psicolégico (Meeder y Bannister, 2006). Denominado también
PUrpura Psicogénica, el sindrome de Gardner-Diamond
presenta aparicién recurrente y espontdnea de equimosis y
dolor después de distintos estados de tensién emocional o
traumas menores.

Aunque el mecanismo exacto de este sindrome se
desconoce, ademas de lesiones en la piel, han sido descritos
diferentes tipos de hemorragia, tales como epistaxis, sangrado
gastrointestinal y hemorragia de los canales del oido y los ojos.
Se puede asociar a cuadros psiquiatricos tales como, trastorno
depresivo mayor, trastorno de ansiedad generalizada y
trastorno obsesivo-compulsivo.

A pesar del hecho de que su etiologia y el tratamiento no
se conocen claramente, hay que sefialar que los factores
psicolégicos juegan un papel importante en esta enfermedad vy,
por tanto, los enfoques psicofarmacolégico y psicoterapéutico
pueden ser eficaces. (Ozyildirim, 2010).

El diagndstico suele basarse en datos tipicos de anamnesis,
presentacién clinica (dolorosas lesiones inflamatorias de la piel,
que progresaron a equimosis en las siguientes 24 horas) y
positivos en las pruebas de diagnostico con inyecciones
intracutaneas del 80% de soluciéon de lavado eritrocitos
autélogos (Figura 1).

Se observan estas lesiones (Figura 2) a las 24 horas de la
realizacion del test con los propios hematies lavados. No
obstante no hay hallazgos patolégicos de los parametros de
coagulacién de sangre. Las evaluaciones histopatolégicos de las
biopsias revelaron lesiones sin cambios especificos. No se ha
descrito un tratamiento claro, ya que se desconoce, pero han
sido probados con distinta suerte y mas bien escaso resultado

N

farmacos como los corticoides, antibiéticos o la terapia
hormonal.
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Figura 2. Lesién eritematosa violacea miembro superior (24h del test)

Teniendo en cuenta la alta frecuencia de trastornos
psiquicos en relacién con los sintomas dermatolégicos, la
terapia con farmacos psicotropicos y la psicoterapia son
meétodos terapéuticos efectivos que deben ser proporcionados
junto con la terapia sintomatica. (lvanov, 2009).

Por lo tanto estamos hablando de un sindrome con una
etiologia no aclarada, sintomatologia basada en las lesiones
vasculares y la exudacién, dolor y con dificil tratamiento, ya que
la clinica es variable dependiendo del sujeto en que se suele
observar un patréon de estrés anterior o de alteraciones
psicolégicas previas.

DESCRIPCION CASO CLiNICO

Antecedentes personales

Paciente varon de 39 afios de edad que ingresa de forma
repetitiva en urgencias, por dolor abdominal, articular, toracico,
etc... y con lesiones eritematosas con exudado sanguinolento.

Health and Addictions, 2013, Vol. 13, No.1, 47-52
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No reacciones alérgicas a medicamentos, antecedente de
seminoma mediastinico con metastasis pleurales, intervenido
en 1999 en seguimiento por oncologia en fase de remisién
completa, tratado con quimioterapia y radioterapia.
Insuficiencia Renal crénica leve e hipoacusia secundaria a la
quimioterapia. Extirpacién de pilomatrixoma supraclavicular en
febrero de 2008. El dolor incoercible le provoca estados de
ansiedad y comportamiento violento, con intento de autolisis.

Historia clinica

El cuadro clinico del paciente debutdé en el 2002 con
gonalgia bilateral progresiva (Figura 3) hasta hacerse muy
incapacitante por lo que en 2005 se le realiz6 una Resonancia
Nuclear Magnética que evidencié una bursitis prepatelar en la
rodilla derecha con un quiste subcondral en la epffisis tibial. El
diagnostico fue el de condropatia femoro patelar. El dolor le
obligaba a tomar analgesia diariamente (fentanilo, tramadol y
paracetamol), obteniendo solo una analgesia parcial.

A inicios de 2011, se pidié interconsulta con el servicio de
dermatologia al presentar placas eritematosas a nivel de las
rodillas, muslos y gemelos, algunas de reciente apariciéon y otras
en un tono mas eritemavioldceo de aspecto equimotico y
edematoso incluso en miembro superior. Las lesiones iniciales,
mas rojizas, se trasformaban al cabo de 2 - 3 dias en lesiones
tipo hematoma.

El paciente si bien negaba traumatismo, si que relacionaba
la aparicién de lesiones con diferentes esfuerzos y estrés, en
ese momento se realiz6 gammagrafia 6sea que descartd
metastasis. Se realizé al mismo tiempo biopsia cutanea, la cual
no revel6 alteraciones ni en epidermis ni en dermis. Tampoco
un estudio analitico de trombofilia relevé alteraciones al
respecto.

Las lesiones iban desapareciendo al cabo de unos dias
coincidiendo con el reposo y volvian a aparecer con cualquier
esfuerzo, teniendo aspecto flictematoso en ocasiones (Figura 5)

Figura 3. Hematoma en relacién con la gonalgia

En 2010 tuvo que ser ingresado en el servicio de
reumatologia por gonalgia severa junto a tumefaccién articular
y lesiones equiméticas dolorosas en los miembros inferiores
(Figura 4). El servicio de reumatologia descarté la presencia de
artritis.

Figura 4. Equimosis edematosa en miembros inferiores
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Figura 5. Flictenas

El servicio de dermatologia, basandose en el cuadro clinico
y los datos analiticos determiné que el cuadro era compatible
con el sindrome de autosensibilizaciéon eritrocitaria (Sindrome
de Gardner - Diamond).

En repetitivos ingresos por cuadros similares, el paciente
es valorado por Oncologia comprobando que los marcadores
tumorales son normales y no se aprecian recidivas. Psiquiatria
diagnostica un cuadro depresivo tratado con antidepresivos
triciclicos y luego con Inhibidores Selectivos de la Recaptacién
de Serotonina.

El servicio de Nefrologia comprueba la insuficiencia renal
leve, sin clinica y ligeras alteraciones analiticas, relacionada
posiblemente con las altas dosis de opiaceos y farmacos
psicotropos. El paciente fue remitido a la Unidad de dolor,
donde describen al paciente como paciente joven, fuerte, con
un componente de excitacion y ansiedad muy importante que
se queja de dolor insoportable que no cede con nada, de
caracter migratorio y que afecta a hemicuerpo derecho, brazoy
hombro derecho, rodillas y cara anterior de ambos muslos.
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Cuando presenta cuadros severos, se le desarrollan flictenas
hemorragicas en la piel sobre la zona dolorosa.

En las primeras visitas presenta aspecto muy violento y su
mujer se encuentra muy asustada, ya que piensa que cuando
intenta controlarle puede matarla. Se coordina la actuacion
médica con el servicio de dermatologia quienes tras los
estudios hematolégicos y biopsia diagnostican el sindrome de
Gardner - Diamond.

Tratamiento

Estaba tomando Morfina de liberacién continua 100mgr
(desconociendo la dosis total que tomaba), fentanilo
transdérmico 200 mcg/72 horas; hidromorfona 32 mgr. Ademas
de multiple ingesta de analgésicos de diferentes grupos
terapéuticos, de forma descontrolada, automedicacion.

La Unidad de dolor le redujo y controlé la medicacion e
informo sobre los problemas del abuso de opiaceos, se observé
una ligera mejoria clinica aunque con un ligero cuadro de
depresién respiratoria, se pautd ingreso para Desintoxicacién
Rapida a Opiaceos (DRAO). La desintoxicacién se hizo con
midazolam, propofol y clonidina.

Posteriormente se solicité colaboracion del servicio de
psiquiatria y de la Unidad de Conductas Adictivas, para valorar
el componente psiquico y mantener la abstinencia a opiaceos.

Antecedentes personales - familiares

El paciente refiere que tiene sentimientos de maltrato
desde que tiene uso de razén, hasta que su madre pudo
divorciarse y apartarse de su padre, cuando tenia unos 7 anos.
Sufrié palizas permanentes junto a sus otros 2 hermanos
mayores. Vio agresiones permanentes a su madre.

Vivié con miedo todo el tiempo que su padre obligd a su
madre a prostituirse cuando eran pequefios, y era consciente
de todos los hombres que llegaban a su casa a mantener
relaciones sexuales con su madre, los cuales también la
maltrataban. Su padre intent6 asesinar a su madre, y él se puso
en medio para proteger a su madre cuando su padre la
acuchill, arrancandole un ojo con el cuchillo.

Al preguntarle, el paciente achaca el dolor a las secuelas
del seminoma mediastinico y el dolor hace insoportable su vida.
Abandono el taller mecanico donde trabajaba y buscaba un
subsidio por enfermedad ante la impotencia que siente para
desarrollar un trabajo.

Actuacion Unidad de Conductas Adictivas

Pautamos con el servicio de Anestesia la DRAO,
interconsulta en hospital y seguimiento ambulatorio con ajuste
de medicacién, sin opidceos. En andlisis destaca ligero aumento

.

de transaminasas, leucocitosis e incremento leve de la
creatinina.

Estuvo una semana ingresado, con anterioridad habia
estado tomando hasta 3, 4 comprimidos de Alprazolam de 3
mgr, ademas de los opiaceos comentados y Fentanilo Citrato
como terapia de rescate.

En la primera visita, intrahospitalaria, tras desintoxicacion
el dolor desparecid, e iniciamos tratamiento con Naltrexona 50
mgr. /24 horas, como antagonista opiaceo. Se le asoci6
Escitalopram 20 mgr. /24 horas, y siguié tomando Clonidina /24
horas, que mantuvimos 15 dias tras alta hospitalaria,
Alprazolam 0'5 (2-1-2) que logramos retirar a los 45 dias, vit. By
Omeprazol 20 mgr. cada 24 horas.

En la intervencién psicoterapéutica, hablamos de su nifiez,
de los malos tratos e iniciamos unas sesiones periédicas de
psicoterapia, durante las que hemos ido revisando algunos
aspectos relevantes de su vida, bajo la perspectiva cognitivo -
conductual y la entrevista motivacional.

El paciente ademas era ex consumidor de cocaina y abusos
de alcohol que fueron tratados con cianamida calcica.
Revisamos sus hobbies, la cocina, el billar, los coches y su perro,
como apoyo emocional.

En cuanto a la relacién de pareja y familiar constatamos
que la relaciéon es buena y hemos podido contar con su apoyo.
Finalmente se pautaron seguimientos mensuales.

Evolucién

Al mes del alta hospitalaria seguia abstinente a todo tipo
de sustancias, y decidimos mantener la misma pauta
farmacoldgica hasta la siguiente vista, ademds la Tensién
arterial y exploracién cardio pulmonar fueron normales, al
mismo tiempo se pautaron controles analiticos periédicos.

No obstante, poco tiempo después, los brotes de dolor
vuelven a aparecer, en relacién con situaciones de stress,
preocupacién por el trabajo, la economia doméstica y
sobreesfuerzos fisicos. Tuvo que ser atendido en distinta
ocasiones en el servicio de urgencias hospitalario, donde le
pautan analgésicos menores, tales como paracetamol,
ibuprofeno o metamizol.

En otras ocasiones incluso vuelven a parecer las lesiones
cutaneas, con exudado hematico y seroso. No obstante,
siguiendo con la pauta terapéutica y el apoyo psicoterapéutico,
los analisis se van normalizando y los dolores se van
espaciando. Para evitar otro tipo de analgésicos, se le asocio
diclofenaco topico.

A pesar del tratamiento, al menos una o dos veces al mes
sufre dolor, articular, o de parrilla costal, espalda, zona lumbar,
etc..., en ocasiones con sensacion de falta de aire, alteraciones

Health and Addictions, 2013, Vol. 13, No.1, 47-52
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en transaminasas e incremento de la creatin fosfocinasa (CK) lo
que lleva al diagnostico de dolor de caracteristicas
osteomusculares, que mejora con analgésicos, o relajantes
musculares, en los servicios de urgencia.

Otras veces aparece edema en miembros inferiores, que
requieren vendaje compresivo. Pero a nivel analitico, en todo
caso las elevaciones de creatinina, CK, Proteina C Reactiva (PCR)
0 transaminasas siempre son muy ligeras y tienden a
normalizarse al cabo de 20 - 30 dias.

En una de estas ocasiones el dolor fue muy urente y le
prescriben en urgencias, dolantina subcutanea, lo que tuvo que
ser reconsiderado en vistas posteriores para no volver a tener
el riesgo del uso desmesurado de opiaceos.

Ante el cuadro de alteraciéon del estado de animo, la falta
de facilidad para descansar y la persistencia del dolor,
cambiamos el Escitalopram por Agomelatina (2 por la noche) y
le asociamos Quetiapina 25 mgr, (1-2-0). Para el dolor pautamos
Tetrazepam y Tramadol + Paracetamol, bajo el control de la
esposa.

La respuesta a la quetiapina fue mas bien escasa e
intentamos tratamiento con Asenapina, que no funcioné por
producir efectos secundarios y escasa actividad terapéutica por
lo que fue retirada a los tres dias por secundarismos,
finalmente cambiamos los neurolépticos sefialados por
Arpiprazol 10 mgr /12 horas.

Evaluacion

Durante el proceso terapéutico, intentamos descartar otro
tipo de problemas, debido a los cuadros de ansiedad y a la
impulsividad / depresién del paciente y le aplicamos distintos
test, tales como el minimental, test del reloj y escala
autoaplicada (ASRS-V1.1) para el déficit de atencion e
hiperactividad en adultos, descartando tanto el deterioro
mental como el Trastorno por Déficit de Atencion e
Hiperactividad en el adulto.

Se le realizé6 una biopsia muscular, la cual arroj6o el
siguiente resultado: no hay alteraciones morfolégicas
relevantes ni cambios de vasculitis a nivel de vasos sanguineos,
en cambio la prueba con inyecciones intracutaneas de solucién
de lavado eritrocitos autélogos dio positiva (Figura 1), lo que
confirmaba el diagnoéstico de Sindrome de Gardner - Diamond
al considerarlo conjuntamente con la clinica, pero no nos
aporté mas datos sobre el paciente.

Tras revisar la bibliografia existente, ver los resultados a los
test biopsia y la respuesta al tratamiento, ajustamos la
medicacién durante el Ultimo trimestre, aunque hemos seguido
con cambios en los farmacos. Se han utilizado antidepresivos
(Escitalopram,  venlafaxina,  mirtazapina);  neurolépticos
(Aripiprazol, quetiapina, asenapina, paliperidona); Ansioliticos
(alprazolam, tetrazepam);, Anticomiciales (pregabalina) vy
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analgésicos (paracetamol, dexketoprofeno, tramadol...) y
finalmente la pauta que mantiene al paciente con menos dolor,
menos brotes y mejor calidad de vida es la siguiente:

° Doluxetina 60 mgr (1-0-0)
. Paliperidona 9mgr (1-0-0)
e Quetiapina 300: 0-0-1
e  Pregabalina 300: 1-0-1

Para el dolor se van combinando distintos Antinflamatorios
no esteroideos (AINEs) y analgésicos, reservando los opiaceos
para momentos muy puntuales, e incluso en caso de brote
agudo hemos utilizado la Prednisona 50 mgr/ reduciendo en 5
dias, con buenos resultados.

Resultados

Con esta pauta el paciente ha ido un poco mejor, se han
espaciado los brotes sigue mas tranquilo, el dolor no es tan
urente, y puede realizar actividades sin demasiado esfuerzo, en
alguna ocasién le asociamos un venoténico, lo que le permite
una sensaciéon de alivio. Intentamos ademdas el apoyo
motivacional para que vaya avanzando en la calidad de vida,
ocupar el tiempo libre y realizacién de ejercicio moderado,
todo ello con el soporte familiar adecuado.

Futuro

Es dificil saber cual serd la evolucion del paciente, no
obstante en cuanto al tratamiento hemos querido abordar los
distintos aspectos a tener en cuenta en este cuadro sindrémico,
por un lado el dolor, por otro el estado de animo y las
alteraciones de caracter, por ultimo el propio sindrome, todo
ello apoyado de unas sesiones de psicoterapia, individual y de
pareja con componente cognitivo conductual y con un enfoque
motivacional.

Se trata pues de controlar el dolor, mejorar la calidad de
vida y la capacidad del paciente para hacer distintas actividades,
incrementar la autoestimay la propia autopercepcion, asi como
controlar la aparicion de brotes equiméticos.

La propia aceptacién de la patologia y el tratamiento
sintomatico probablemente no nos permitan que el sindrome
desaparezca, pero si al menos controlar las sucesivas
exacerbaciones, especiarlas en el tiempo y permitir que el
paciente pueda tener una calidad de vida aceptable. Ahora el
problema estriba en los farmacos a utilizar para mitigar el dolor
sin que ello suponga el riesgo de volver de nuevo al
comportamiento adictivo.

s
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DISCUSION

Estamos delante de una rara enfermedad que cursa con
una clinica muy llamativa y molesta, que a la vez no tiene un
tratamiento especifico y que se relaciona, con el estrés, el
ejercicio y el sufrimiento psicolégico en edades tempranas. Se
incluyen en este cuadro sintomas médicos de origen
inexplicable en que los factores psicosociales desempefian un
papel importante (Meeder, 2006).

Se trata de una enfermedad autoinmune de origen no muy
claroy que por lo tanto no podemos ubicar en una especialidad
concreta, dermatologia, nefrologia, reumatologia, hematologia,
unidad del dolor, etc..., en el caso que presentamos con el
agravante de haber desarrollado una dependencia a
analgésicos opiaceos. La dificultad en el abordaje estriba en
tener un referente comun para poder hacer un correcto
tratamiento, aunque sea sintomatico y un seguimiento
pautado.

Era importante en esta ocasién romper con la adiccién a
opidceos y tratar ademds de la sintomatologia, aquellos
aspectos psicopatogénicos que hayan podido ayudar a
desarrollar el cuadro tan abigarrado.

Parece que no hay un farmaco exclusivo, ni siquiera un
tratamiento Unico y que solo un enfoque multidisciplinar a la
vez que multiorganico puede resultar adecuado en la mejora de
este tipo de pacientes, que probablemente no curen su
sindrome pero si que lo pueden hacer més llevadero.

Teniendo en cuenta la relacion con alteraciones psiquicas,
la psicoterapia junto con farmacos psicétropos, ademas del
tratamiento sintomatico completaria la terapéutica a utilizar en
estos casos (lvanov, 2009).

CONCLUSION
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