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RESUMEN

Presentamos el caso de una paciente, que inicialmente se diagnosticó de Síndrome de Sjögren, por 
presentar artralgias, sequedad de mucosas, especialmente ojos y boca, con presencia de glándulas 

autoinmune, pericarditis y síndrome de malabsorción. Esta paciente reunía las características de 
una enfermedad relacionada a IgG4, enfermedad que todavía no ha sido reportada en nuestro 
medio y que debería estar en el diagnóstico diferencial de múltiples entidades. Esta enfermedad se 
describió en Japón inicialmente en 2002 como Pancreatitis autoinmune asociada a IgG4, posterior-
mente se determinó como enfermedad sistémica asociada con frecuencia a sialoadenitis.

ABSTRACT

We present the case of a patient, which allows us to diagnose Sjögren’s syndrome, present arthral-
gias, dry mucous membranes, especially eyes and mouth, with the presence of hypertrophic, hard 
submaxillary glands. He also presented sclerosing cholangitis, probable autoimmune pancreatitis, 
pericarditis and malabsorption syndrome. This information is not reported in our environment and 

2002 as autoimmune pancreatitis associated with IgG 4, and then it was determined as a systemic 
disease frequently associated with sialadenitis.

INTRODUCCIÓN

Los primeros reportes de la enfermedad asociada a IgG4 datan 
del 2002-20031-3, fue inicialmente reportada como pancreatitis 
autoinmune3-4, que en ocasiones podía confundirse con cáncer 
de páncreas. Los japoneses venían estudiando años atrás, a la 
pancreatitis crónica5. Hay un primer reporte en 1991 de la asocia-
ción de pancreatitis esclerosante a colangitis, incluso, pancreati-
tis crónica esclerosante asociada a Síndrome de Sjögren5-7. Pero 
recién describen en el 2002, una pancreatitis esclerosante, aso-
ciada a células plasmáticas productoras de IgG4, un tipo de glo-
bulina G, que normalmente no llega al 5% del total de globulinas 
G2. Dentro de las pancreatitis crónicas7,8 reconocieron dos tipos 

4-5. 
Al tipo 1, se le llamó pancreatitis linfoplasmocítica esclerosante, 
asociada a IgG4, y la tipo 2 se la llamó pancreatitis crónica idio-
pática centro-ductal, asociada a daño granulocítico epitelial. La 
pancreatitis tipo 1 se vio posteriormente asociada a la afectación 
de otros órganos que presentaban la globulina IgG4, con carac-
terísticas histológicas semejantes4-9, inicialmente sólo se había 
asociado a colangitis esclerosante4. Posteriormente se estableció 
que en realidad se trataba de una enfermedad sistémica, que po-
día afectar a varios órganos. En un estudio del Hospital Metropo-
litano Komagome de Tokyo encontraron células plasmáticas con 
IGg4 y Linfocitos T CD4 o CD8, en tejido peripancreático, en con-
ducto biliar, área periportal, vesícula biliar, mucosa gástrica, mu-
cosa colónica, en glándulas salivales, ganglios y médula ósea2 La 

clínica Mayo también ha aportado en el estudio de esta enferme-

esclerosante puede indicar la presencia de esta enfermedad10.

Se la ha llamado de distintas formas: Fibroesclerosis multifocal 
idiopática, enfermedad autoinmune asociada a IgG4, enferme-
dad esclerosante asociada a IgG4, síndrome plasmocítico sisté-
mico asociado a IgG4, síndrome linfoproliferativo multiorgánico 
relacionado a IgG4. Se aceptó posteriormente llamar a todas es-
tas entidades, enfermedad asociada a IgG46. Entre los datos pa-
tológicos importantes, que fueron considerados, fue la presencia 

lo que se llamó enfermedad esclerosante11-14. Se han hecho ya 
varios consensos para determinar su patología y para formular 
criterios de diagnóstico.

asociada, así como aneurismas disecantes secundarios a aorti-
tis11

Los pacientes pueden tener sialoadenitis esclerosante, con sín-
tomas de sequedad en mucosa oral y en ojos. En este sentido, la 
participación de las glándulas submaxilares se parece más a lo 
que describió Mikulicz15, que se había hecho sinónimo de Síndro-
me de Sjögren. Mikulicz y Síndrome de Sjögren son diferentes. En 
la enfermedad de Mikulicz se ve, en su descripción original, más 

parótidas, además, la histología y las características celulares son 
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diferentes y en la enfermedad de Mikulicz no hay los anticuer-
15-16. La enfermedad de 

Mikulicz, muy probablemente es una enfermedad relacionada 
a IgG4. Pueden encontrarse en la enfermedad asociada a IgG4, 
pseudotumores en distintas localizaciones12,17. Por eso es muy 
importante, su diagnóstico diferencial con cáncer y otros tumo-
res y su asociación a malignidad18.

se han emitido los siguientes, sin una aceptación total hasta la 
actualidad:

Criterios histopatológicos19 son:

Fibrosis estoriforme

Flebitis obliterativa

CRITERIOS PROPUESTOS

Umehara et al17:

HALLAZGOS ALTAMENTE SUGESTIVOS

Edema simétrico de glándulas lacrimales, parótidas o sub-
-

HALLAZGOS DE LABORATORIO ALTAMENTE SUGESTIVOS

IgG4 plasmática: Más de 135 mg/dl
Células IgG4, más de 40% del total de células IgG

HALLAZGOS CLÍNICOS SUGESTIVOS

Edema unilateral de parótidas, lagrimal o submaxilar, pseu-
dotumor de la órbita, colangitis esclerosante, paquimenin-

alteración tiroidea.

HALLAZGOS DE LABORATORIO SUGESTIVOS

Hipergammaglobulinemia no explicada, hiper IgE o hipe-
-

cina nuclear.

OKAZAKI ET AL4:

Agrandamiento o lesiones focales o difusas en uno o más 
órganos
Concentraciones séricas + de 135 mg/dl de IgG4
HISTOPATOLOGÍA:
a. -

b. -
porción de IgG4/IgG más de 40%

c. Fibrosis estoriforme-remolino
d. Flebitis obliterante

CASO CLÍNICO

Paciente femenina de 75 años, consulta por artralgias, sequedad 
importante de ojos y mucosa oral, tiempo de evolución de sus 
síntomas dos años.

abdominal con intolerancia a grasas y condimentos, distensión 
abdominal, 2-3 deposiciones diarreicas al día. Colonoscopía nor-
mal, endoscopía alta gastritis (No se dispone de informes escritos).

-
mía, histerectomía, hipotiroidismo, nódulos tiroideos. Medicada 
con levotiroxina.

-
dulas submaxilares que se palpan duras y poliartralgias. 

Exámenes de autoinmunidad: Factor reumatoide por nefelome-
tría, anticuerpos anti péptido cíclico citrulinado, anticuerpos anti-
nucleares, anti Ro y anti La, proteína C reactiva, eritrosedimenta-
ción, biometría hemática y exámenes generales fueron normales.

El gastroenterólogo decidió realizar colangiografía retrógrada en 
la que se encontró conductos pancreáticos aumentados en su 
diámetro, dilatación del colédoco y vía biliar extrahepática. La 

páncreas y le sugieren cirugía.

Acude a hospital oncológico en el que se repite la colangiografía 

Deciden colocar catéter colédoco - duodenal. La paciente se 
complica con cuadro séptico, abscesos hepáticos piógenos re-
quiriendo hospitalización. Supera el cuadro infeccioso tras un mes 

Acude nuevamente a Reumatología, después de 6 meses de la pri-
mera consulta. Los marcadores de autoinmunidad permanecen 
negativos, excepto por un factor reumatoide de 84 UI/ml (valor 
normal 0 - 20). Hay poliartralgias, no se demuestra artritis, persiste 
la sequedad de mucosas, glándulas submaxilares palpables, du-
ras y persistencia del dolor abdominal. Se inicia tratamiento con 
15 mg de metotrexate semanal, se evita corticoide por cuadro 
séptico reciente. Se sigue pensando en un Síndrome de Sjögren.

Dos semanas después la paciente acude a cardiólogo por dolor 
retroesternal. Se diagnostica pericarditis con contenido impor-
tante de líquido en pericardio, por lo que se decide tratamiento 
quirúrgico de ventana pericárdica con colocación de tubo de 
drenaje. Se envía tejido y líquido pericárdico, glándula submaxi-
lar y ganglio cervical a estudio histopatológico. Se inician pulsos 
de 1 gr de metilprednisolona por tres días. Se da alta médica con 
mejoría de su cuadro pericárdico y sus síntomas abdominales, 
pero con edema generalizado más acentuado en miembros 
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inferiores. Llama la atención durante la hospitalización de albú-
mina y globulinas muy bajas, transaminasa levemente elevadas, 
gammaglutamil transferasa y fosfatasa alcalina altas, bilirrubinas, 
amilasa y lipasa normales.

La histología de glándulas submaxilares revela ductos dilatados, 
-

tos, con un diagnóstico de sialoadenitis esclerosante crónica 
(ver imágenes). Datos de Pericarditis aguda y crónica en tejido 
pericárdico. El líquido pericárdico preparado en bloque de para-

histiocitos de citoplasma claro y vesiculoso, polimorfonucleares 
abundantes. Ganglio submaxilar normal. El líquido enviado a la-
boratorio demuestra leucocitos 1300, (polimorfonucleares), pro-
teína muy elevada, cultivos negativos. La paciente evolucionó 
con edema importante en miembros inferiores, diarreas y dolor 
abdominal, síndrome de malabsorción no estudiado. Una eco-

con metotrexate y prednisona en dosis baja pero por la comple-
jidad de su cuadro se indicó corticoide parenteral, mejoró diarrea 
y dolor abdominal. Con el tiempo la paciente acudió a otro cen-
tro médico, en el que fallece después de un tratamiento intra-
venoso, se desconoce la causa y el tratamiento proporcionado.

HISTOPATOLOGÍA DE GLÁNDULAS SUBMAXILARES

Glándula submaxilar de la paciente: arquitectura lobulada. Fibrosis de los septos.

Glándula submaxilar paciente. Esclerosis entre los acinos y ductos. 

Reumatología al Día, ENFERMEDAD RELACIONADA A IgG4
Rosa Ventura Capilla



Reumatología al Día

27Reumatología al día: 2019, abril, Volumen 14, Nº 1 

DISCUSIÓN

Nuestra paciente encaja muy bien dentro de esta enfermedad 
descrita recientemente. Tuvo una colangitis esclerosante (diag-
nóstico endoscópico), sin un diagnóstico patológico. Presentó 
glándulas submaxilares pseudo - tumorales, con un diagnós-
tico histopatológico en la biopsia de sialoadenitis esclerosante 
descrita anteriormente como Síndrome de Mikulicz, también 
llamado tumor de Küttner20. La paciente tenía también impor-
tante sequedad de ojos. La pericarditis ha sido descrita en esta 
enfermedad10,21. Era más de tipo crónico, con presencia de abun-
dantes proteínas en el líquido extraído, posiblemente por su 
hipoproteinemia, que incluso determinó un estado de edema 
generalizado al retirar el líquido pericárdico rico en proteínas. La 
hipoproteinemia era debida a su diarrea crónica posiblemente 
perdedora de proteínas (también las globulinas fueron bajas). En 
este período apareció un factor reumatoide positivo, que pudo 
ser por la sepsis que tuvo como complicación de la intervención 
endoscópica (colocación de cánula).

estudiado. Pudo ser de tipo pancreático, llamó la atención en una 
14, probablemente como 

22, que podría 
explicar el dolor abdominal y las diarreas. Pudo estar asociada a 
linfoma intestinal, (que también se ha visto). De hecho, sigue en 
estudio entre los expertos el tema de la asociación con maligni-
dad de esta enfermedad 15,23. 

Nuestra paciente tuvo:

1. -
cítico (Tumor de Küttner)

2. Colangitis esclerosante
3. Pancreatitis crónica: Dilatación de conductos pancreáticos 

4. Pericarditis

Sialoadenitis Esclerosante, (Tumor de Küttner), Colangitis Escle-
rosante, Pancreatitis Crónica son presentaciones altamente su-
gestivas de enfermedad relacionada a IgG4. Pericarditis ha sido 
descrita también10,21.

Al momento en que vimos esta paciente, no teníamos posibili-
dad de determinar IgG4 sérica ni de tinciones de inmunohisto-
químicas en busca de células plasmáticas mostrando IgG4.

CONCLUSIÓN

Nos pareció muy interesante poner en consideración este caso, 
como un diagnóstico diferencial del Síndrome de Sjögren pri-

autoinmunes, y llamar la atención de cirujanos, clínicos, gas-
troenterólogos, oncólogos, reumatólogos, oftalmólogos y otras 
especialidades sobre una nueva enfermedad que todavía no he-
mos visto reportada en nuestro medio y que debería estar en el 
diagnóstico diferencial de múltiples entidades. Prácticamente en 
todas las especialidades clínicas y quirúrgicas podría encontrarse 
esta enfermedad.
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