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Fendmeno de
Raynaud

 E uma resposta exagerada e
inapropriada da circulagao cutanea a
exposicao ao frio e que se traduz por
episodios recorrentes de vasospasmo.

* Afecta predominantemente a pele
acral rica que é rica em anastomoses
arterio-venosas



Fenomeno de Raynaud

Fase inicial isquemica [DF@MNCO

Resposta

Fase cianética azul D
trifasica ou

bifasica

Fase hiperémica vermelho



reperfusao

vasoconstricao

Maurice Raynaud in 1862
Resposta exagerada do SNC ao frio

“Asfixia local e gangrena simétrica das extremidades”



Fenomeno de
Raynaud

* Afecta predominantemente os dedos

* Pode afectar nariz, orelha, lingua e
mamilo

* Episodios desencadeados por exposicao
ao frio, quimicos e ao stress emocional

» Episddios com dor e/ou parestesias

* Primario / Secundario

* Papel da genética nao totalmente
esclarecido

* 80- 90 % primarios / 20 % secundarios
(90% tem esclerose sistémica)



INCIDENCIA E PREVALENCIA

5-10% da populacao Wigley, 2002;

- depende do clima

-Prevalénciado FR 12 é de 11%
-(1,8 — 30) nas mulheres
- 8% nos homens (1- 25)

eThe incidence of new Raynaud's phenomenon over the study period (7
years) was about 2% in women and 1.5% in men. Suter et al, 2005



http://www.prodigy.nhs.uk/raynauds_phenomenon/extended_information/references%2315446
http://www.prodigy.nhs.uk/raynauds_phenomenon/extended_information/references%2315706

“Factores de risco”

- genéticos ?

-sexo M 4: H1

- idade menor nas mulheres

- factores hormonais + frequente entre a menarca e a menopausa
- tabaco ??? Resultados divergentes nos diferentes estudos

- FRCV nado foi encontarado relagéo

- profissional: trabalho vibratério

Ser rapariga, hx familiar e viver num clima frio



Vascular:
endotélio

Neuronal:
deficiéncia do
controle do
tonus vascular

Intravascular:
factores
circulatantes




Mecanismos implicados no FR

Aumento da atividade do sistema nervoso simpatico

Reactividade vascular digital aumentada face ao estimulo vasoconstritor

Hormonas vasoactivas circulantes

- Artérias digitais
- arteriolas precapilares
- shunts arteriovenosos cutaneos



'RAYNAUD PHENOMENON

CONTROL

° Whole * Total

body AVA
cooling

e Local No additional response
body
cooling

Flavahan NA. Thermo regulation: The normal Structure and function of the cutaneos vascular system. 2015(F.M.Wigley et al. (eds), Raynaud s Phenomenon: A Guide to
Pathogenesis and Treatment):37-55.



'RAYNAUD PHENOMENON

CONTROL PRIMARY RP Flavahan NA. Thermo regulation: The
normal Structure and function of the
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'RAYNAUD PHENOMENON

FR secundario

Flavahan NA. Thermo regulation: The normal Structure and function of the cutaneos vascular system. 2015(F.M.Wigley et al. (eds), Raynaud s Phenomenon: A Guide to
Pathogenesis and Treatment):37-55.

CONTROL PRIMARY RP SECONDARY RP
e« Whole V¥ Total V¥ Total v Total
bod Vv AvA Vv AvA v AVA
Y V¥ Nutritional WV Nutritional
cooling . Structural disease
. Endothelial dysfunction (ET-1, VwF)
. Local No additional response A\Local sympathetic activity (AR-a 2C) N Local sympathetic activity (AR-a 2C)
body . Structural disease
. Endothelial dysfunction (ET-1, VwF)

cooling



Factores vasculares

¢ Funcionais

Défice no equilibrio vasoconstri¢do / vasodilata¢do

dependente / independente do endotélio

lesdo do endotélio:

* diminuicdao da produg¢dao de ON e prostaciclina
(PGI2)

* libertagao de endotelinal ET-1,
vasoconstritora e promotorada produgao de
fibroblastos e cel musculares lisas

Estruturais

Qualitativas e quantitativa

Papel da capilaroscopia



Factores intravasculares

= Activacao plaquetaria
= Activacao dos leucoécitos

= Hiperviscosidade sanguinea



FENOMENO RAYNAUD
sintomas

> Extremidades frias

Maos, pés, nariz, orelhas, mamilo

> adormecimento

> desconforto

> dor

> lesao cutanea



Fenomeno Raynaud

Primario

Crises de vasospasmo desencadeados pelo frio ou estimulos emocionais

Envolvimento bilateral das extremidades

Auséncia de gangrena

Auséncia de doenc¢a subadjacente

Durag¢ao superior a 2 anos Critérios de Allen e Brown



Fendmeno Raynaud

Primario

> jovens

> simeétrico

> Sem lesdes necroticas

> VS normal

» Capilaroscopia normal

> ANA negativo

Critérios de LeRoy e Medsger



FR primario:

é mais frequente na 2a ou 3a década de vida, sendo a idade média de
aparecimento aos 14 anos, mas pode surgir pela primeira vez em

qualquer idade (27% surge depois dos 40 anos).

e QOs episodios sao simétricos, atingem frequentemente as duas maos,

nao ha ulceras, tecidos necrosa- dos ou gangrena.

e Avelocidade de sedimentacao, os anticorpos antinucleares e

capilaroscopia sao normais.

* 0O mecanismo fisiopatoldgico no FR parece ser uma resposta

exagerada ao frio.



Fenomeno Raynaud

Secundario

> Inicio mais tardio

> Crises muito dolorosas

> Dedo dominante

> Envolvimento microvascular e
macrovascular

> Ulceras isquémicas




FR secundario:

tem um aparecimento mais tardio que o primario, geralmente depois dos 30
anos

os episodios sao mais prolongados, muito dolorosos, assimétricos e em muitas
situacoes associados a lesOes isquémicas digitais como ulceras, necrose ou
gangrena.

Sinais ou sintomas de doenca do tecido conjuntivo, e em particular a
esclerodermia como a doeng¢a secunddria mais frequentemente associada,
estao frequentemente presentes.

Na maioria dos casos ha alteragcoes dos marcadores imunologicos e da
capilaroscopia.

90% dos doentes com esclerodermia tem FR sendo que na

maioria destes doentes é o primeiro sintoma da doencga.
RED FLAG



FENOMENO DE RAYNAUD

S

ENCA SINDROME

PRIMARIO SECUNDARIO



Decreased
Intravascular Pressure

Low systemic blood
pressune

Mherosclerosis
Theeenboangiitis cbirterans
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| TABELA 1 | Causos de FR Secunddrio.
(Adeptads de Klippel, 2003) Bl

Doencas do tecido
conjuntheo

Esclerose sistémica progressiva
Sindrome de Sjogren

Lupus eritematoso sistémico
Vasculite sistEmica

Conectivite indiferenciada
Crermatomiosite

Poliomiasite

Coenga arterial
periférica

Aterosclerose

Croenga de Buerger
Tramboembaolisma
Sindrome do desfiladeiro tordcico

Associado a
medicamentos

Anfetaminas, Inibidores da ECA,
B — blogueadares, bleomicina,

bromocriptina, cisplatina, clonidina,

ciclosporina, ergotaminas,
@ — interferda, vancomicina

Alteracfies neurcldgicas

Sindrome tinel cdrpico
Hemiplegia

Escleraose mualtipla
Foliomielibe

Distrofia reflexa simpatica
Seringomielia

Dcupacional

Lesdo pelo frio

Pds-traumdtica

Sindrome do martela vibratdrio
"Doenga do chloride-vinyl”

Doencas de
hiperviscosidade
sangulnea

Crinaglutininas
Crioproteinas

Infecgéies (Endocardites
bacterianas & Hepatite wviral)
Hipotiroidismao

Policiternia

Trombacitose




Primario Secundario

'5% aos 5,1 anos
8% aos 2 anos

6,6% aos 3,3 anos

.15 a 20%o desenvolvem DTC aos 2 anos

'11% evoluem para SSc aos 10 years



Secundario

90%

10 - 45%

30-35%

10 - 20%

Sscl
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S Sjogren

AR




ESCLEROSE SISTEMICA



DIAGNOSTICO DIFERENCIAL ENTRE O FR PRIMARIO E
O SECUNDARIO FAZ-SE ATRAVES DA:

e anamnese
e exame fisico
e rastreio imunologico

e capilaroscopia.

e Estes ultimos exames sao fundamentais TAMBEM para o

diagnostico e avaliacao da gravidade.

e ANGIOGRAFIA
e TERMOGRAFIA



RP

v

\

[ Clinical history] Physical

|

-Episodic phasis colour
finger changes

-Trigger factors

-Age of onset

-Uni ou bilateral
involvement

-Associated conditions

-Drugs

-Occupational
exposure to cold or
vibration

-Connective tissue
symptoms

Examination

v

-peripheral pulses
-blood pressure
-cervical rib
-altered skin texture
-Alopecia,,
-calcinosis

-telangectasia)

-trophic skin changes on tips of fingers and toes.
-Scerodactilia

-Adson Manoever

- Allen’s Test

4
[ Labarotory investigation ]

autoantibody screen

full blood count
ESR

X-Ray; MRI; Angiography

(exclude Thoracic outlet syndrome)

Capillaroscopy
Fluxomety and Doppler laser




Capilaroscopia
Marcador microvascular







Estudo Microvascular

Positioning System
Video Capillaroscopy
/ CCD Camera
i /

I VHS

-

normal

[cleroderma .

Objective Lens

v Finger Rest

L 4

Microscope

L

Herrlck et al Ann Rheum 1998;57:70-78







Avaliacao Microcirculacao

- Morfologia e arranjo dos capilares

Estrutura: capilaroscopia

Funcao: laser doppler




Capilaroscopia Normal

-1 capilar em cada papila dermal

-homogeneidade morfologica do diametro e distribuicao regular dos
capilares

-capilares em forma de “gancho de cabelo”
-eixo major perpendicular a fila distal de capilares

-Racio ramos eferente/ aferente <2:1

-Bom nivel de transparéncia da pele







FR primario










V. Smith, et al. Autoimmunity Reviews 19 (2020) 102458

A) Abnormal capillary density illa

B) Abnormal ca

T T T 0 |

Capillaroscopic characteristics: Capillaroscopic characteristics:
Density: lowered, 5 capillaries in 1 linear mm (). Density: 9 capillaries in 1 linear mm ().
Dimension: within normal limits. Dimension: presence of dilations (> 20 pm, <50pm, -).

Morphology: normal shapes of capillaries.

TR, CRRSERETRNEY } s

Morphology: normal shapes of capillaries.
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C) Abnormal capillary morphology, density and dimension D) Presence of haemorrhages

Capillaroscopic characteristics: Capillaroscopic characteristics:
Density: lowered, 6 capillaries in 1 linea o,5tura de ecra Density: lowered, 6 capillaries in 1 linear mm ().
Dimension: presence of a dilated capillary (» zv am, <oupm, -). | Dimension.: within normal limits.




V. Smith, et al. Autoimmunity Reviews 19 (2020) 102458

Table 2
EULAR Study Group on Microcirculation in Rheumatic Diseases standardized capillaroscopy evaluation chart.
Category 1 Category 2
. . Non-scleroderma pattern Scleroderma Pattern
Capillaroscopic
characteristics Non-Specific Abnormalities
Normal | if any of the capillaroscopic characteristics is abnormal, Early Active Late
alone or in any combination, as highlighted in yellow
. Lowered densit Further lowered densit
DenS]ty (/mm) 2 7 l Z 7 OWCI{'Z{]:I’]SI 3 urther 0(\42!'}3 cnsity
: : ¥
Dimension (um) Normal 20-50 > 50 (giant) | > 50 (giant) -
Abnormal morphology** - s - + P
Haemorrhages - = +/- +/- -
—
*Dimension **Morphology
N Some notes, considering scleroderma patterns:
Normal shapes “ |
Apical diameter . K | 1. The early pattern NEVER presents with lowered density (cut-
Non-specific variations l 01T2 ? Capillaries )I,mm)
l I ii. The active and late patterns ALWAYS present with lowered
I i R density (< 7 capillaries /mm); however, the cut-offs are not
‘ < Abnormal shapes > absolute.
! iil.  In the active pattern, the loss of capillaries is combined with
‘ | m giant capillaries;
N Tortuoin o | = In the late pattern, the loss of capillaries is combined with
N tipes | m abnormal shapes.
| (\/\ iv. In the late pattern, giant capillaries are NEVER found
= v
I Ll
1
1

Captura de ecra




V. Smith, et al. Autoimmunity Reviews 19 (2020) 102458

a) “Early” scleroderma pattern b) “Active” scleroderma pattern ¢) “Late” scleroderma pattern

Capillaroscopic characteristics: Capillaroscopic characteristics: Capillaroscopic characteristics:

Density: 8 capillaries in 1 linear mm (). | Density: 3 capillaries in 1 linear mm (). Density: 1 capillary in 1 linear mm ().
Dimension:  presence  of  giants | Dimension: presence of a giant (homogeneous | Dimension: not measured because of
(homogeneous enlargement of all three | enlargement of all three limbs of the capillary | presence of abnormal shape.

limbs of the capillary with the diameter > | with the diameter > 50 pm, ). Morphology: presence of an abnormally
50 um, V). Morphology: hairpin shaped capillaries and | shaped capillary ($).

Morphology: hairpin shaped capillaries. | presence of an abnormally shaped capillary ($). | Haemorrhages: absent.

Haemorrhages: present (A). Haemorrhages: absent.

Fig. 5. Examples of “scleroderma pattern” images.

Technique: nailfold videocapillaroscopy with a 200 X magnification.
Captura de ecra
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Early NVC pattern -
-Rare enlarged loops 5
-Few capillary haemorrhages :
-Regular morphological

capillary feature
-No avascular areas y

Active NVC pattern

-Frequent enlarged loops

-Frequent capillary
haemorrhages

-Disorganization of capillary
architecture

-Few or absent angiogenesis

Late NVC pattern
-Rare or absent giant loops and
capillary haemorrhage

-Enlargement of few irregular > ¢
capillaries T

-Disorganization of capillary -'( .
architecture ‘

-Extensive avascular areas m

angiogenesis




Diagnostico
diferencial



Acrocianosis

extremidades distais estao
cianosadas, frias

nao ha limite entre tecidos bem e
mal pefundidos

sintomas persistentes e nao
episddicos
nao ha dor ou parestesias
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t'llar, por vezes com ferida nas

midades distais apo
L

exposicao ao frio

alteraca® das cores semlhante

orurid@®® o sinto dredo
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Erithromelalgia

- eritema intermitente o
persistente, doloroso,

- hipersudorese,
sensac¢ao de calor nas
extremidades

envolvimento das
pernas e pés

antitese do FR




Livedo reticularis

- Sem relacao com a tempretura
- Excluir causas hematologicas




Embolismo distal

* sem relacao com o frio
* isquemia distal persistente

* envolve extremidades distais
* ameagca viabilidade tecidular
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