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REesumeN

La pdrpura de Schonlein-Henoch es una vasculitis leucocito-
clastica con depdsitos de IgA en las paredes vasculares. Si bien
es mas comdn en nifios, puede afectar a adultos, con mayor
frecuencia asociada a insuficiencia renal y necrosis cutdnea.
Algunos autores también sugieren su relacién con neoplasias
internas. Se presenta el caso de una paciente de 66 anos de
edad con purpura de Schonlein-Henoch asociada a leucemia
linfocitica cronica y anticuerpos anticitoplasmaticos de neutré-
filos antiproteinasa 3 (ANCA anti-PR3).

INTRODUCCION

La purpura de Shénlein-Henoch (PSH) es
una vasculitis que se caracteriza por una
tétrada clinica que comprende purpura pal-
pable, dolor abdominal, artritis o artralgias y
hematuria y/o proteinuria.’ Si bien la vasculitis
es mas comdn en nifos, puede afectar a adultos
con ciertas caracteristicas distintivas.

La fisiopatogenia de esta entidad es incierta.
En nifos se le ha asociado a antigenos, prin-
cipalmente secundarios a una infeccién.> En
adultos se ha observado una fuerte relacién
con neoplasias.*?

El estudio histopatolégico de los pacientes con
PSH revela una vasculitis leucocitoclastica con
necrosis fibrinoide de pequefios vasos y depdsitos
de IgA en las paredes vasculares detectados por in-
munofluorescencia directa (IFD). En el laboratorio
estos pacientes pueden mostrar niveles elevados
de IgA y un alto porcentaje de nifios presenta IgA
ANCA en suero. En adultos este hallazgo es menos
frecuente, en particular el anti-PR3.

Asstract

Henoch Schénlein-Purpura is a leukocytoclastic vasculitis with
Ig A deposits in vessel walls. Although Henoch Schénlein-Purpura
is primarily seen in children, it can also occur in adults more
frequently with renal failure and cutaneos necrosis. Some authors
suggest it can be associated with internal neoplasia. We report
a case of a 66 year old patient with Henoch Schonlein-Purpura
associated with chronic lymphocytic leukemia and antineutrophil
cytoplasm antibodies antiproteinase 3.

Se reporta el caso de una paciente adulta
con PSH con una neoplasia asociada y ANCA
anti-PR3 en sangre periférica.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de sexo femenino de 66 anos de
edad, con antecedentes de infeccion crénica
por virus de hepatitis B (VHB) y leucemia
linfocitica cronica (LLC) en estadio RAI IV Bi-
net C de seis anos de evolucion, tratada con
mdltiples esquemas quimioterdpicos, siendo
el dltimo con rituximab y bendamustina,
el cual se suspendid seis meses previos a la
consulta por complicarse con una insuficiencia
renal con requerimiento de hemodialisis que
posteriormente resolvié de manera parcial. Su
medicacién habitual era furosemida.

La paciente curs6 una infeccion respiratoria
baja 30 dias previos a la internacién y fue
medicada con antibi6ticos endovenosos
en otra institucion. Acudié a la guardia
externa del hospital con un sindrome febril
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Figura 1. Parpura: lesiones purplricas palpables, ampollas
hemorragicas y lesiones en diana en miembros inferiores.

de un mes de evolucién, acompanado de
vomito, astenia y anorexia, por lo que se
decidi6 comenzar tratamiento empirico con
piperacilina/tazobactam.

Al segundo dia del ingreso se procedié a
interconsulta en el Servicio de Dermatologia
porque mostraba purpura palpable en miembros
inferiores, lesiones en diana con centro
necrotico y periferia eritematoviolacea, algunas
ampollas hemorragicas y una hemorragia
subungueal en cuarto dedo de pie izquierdo
(Figura 1).

El laboratorio arrojé los siguientes datos:
anemia normocitica, normocrémica (Hb 10.4
g/dL), leucopenia (GB 3,900/mL), linfocitosis
(65%-2,535/mL), trombocitopenia (44,000/
mL), hiponatremia e hipopotasemia leve (133
mmol/L y 3.2 mmol/mL, respectivamente),
deterioro de la funcion renal (creatinina 1.79
mg/dL mientras que al ingreso Cr 1.28 mg/
dL), GOT 59 U/L, GPT 30 U/L, FAL 366 U/L,
LDH 628 U/L, PCR, 4.77 mg/dL, proteinas
totales 6.6 g/dL, albtimina 2.3 g/dL, IgC sérica
2,415 mg/dL (valor normal hasta 1,440 mg/dL),
inmunofijacién en suero con banda monoclonal
IgM kappa, TP 16 segy KPTT 43 seg.

El sedimento urinario revel6 hemoglobina
+++, hematies més de 30/campo y proteinuria
con una relacién proteina/creatinina de
0.7. Se tom6 una radiografia de térax que
resulté normal y una ecografia abdominal que

‘o

Caso cLiNico / TERAPEUTICO

evidenci6 hepatoesplenomegalia. Se realizaron
urocultivo, hemocultivos y coprocultivo que
resultaron negativos.

Se solicité un perfil reumatolégico y
serologfas virales: Ag HBs reactivo, anticuerpo
anti-HBs 86 mUI/mL, anti-VHC negativo y carga
viral para CMV negativa. FR: 312 Ul/mL, ANA
y anti-ADN negativos. ANCA PR3 positivo.
Actividad total del complemento normal (CH50
28 mg/dL) y C3 y C4 disminuidos (25 mg/dL y
C4 8 mg/dL, respectivamente).

Como diagnésticos presuntivos se
plantearon vasculitis leucocitoclastica,
manifestacion cutdnea de una infeccion
sistémica y eritema multiforme, por lo que se
decidi6 realizar cuatro biopsias de piel para
estudio histopatolégico, inmunofluorescencia
directa (IFD), estudios microbioldgicos (para
gérmenes comunes, hongos y BAAR) vy
PCR para Candida spp, H. Capsulatum, C.
neoformans y M. tuberculosis.

La histopatologia revelé vasculitis
leucocitocléstica con componente purptrico
considerable (Figura 2) y la IFD depésitos
fuertes de IgA y depodsitos débiles de C3 en
las paredes vasculares (Figura 3). Los estudios
microbiolégicos y las PCR resultaron negativos.

La paciente recibi6 tratamiento para LLC con
bendamustina a dosis reducidas y prednisona a
1 mg/kg/dia, evolucioné con desaparicion de
lesiones en piel y mejoria de la funcién renal.

Figura 2. Vasculitis leucocitoclastica: denso infiltrado inflamatorio de
neutrdfilos con leucocitoclastia y extravasacion eritrocitaria (H&E 40X).
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DISCUSION

La pdrpura de Schonlein-Henoch (PSH) es una vasculitis
leucocitoclastica con depésitos de IgA perivasculares. Se
caracteriza por una tétrada clinica que comprende ptrpura
palpable, dolor abdominal, artritis o artralgias y hematuria
y/o proteinuria.”

La vasculitis es mas frecuente en ninos, afecta
principalmente a menores de 10 afos. En adultos es mas
rara y se caracteriza por presentar dafio renal con mayor
frecuencia, produciendo insuficiencia renal hasta en 25%
de los casos y necrosis cutdnea. Los sintomas articulares
son menos comunes.®

La exposicion a un antigeno, generalmente secundario
a una infeccién, farmacos u otros factores ambientales

Figura 3. Inmunofluorescencia directa: depésitos de IgA en las paredes
vasculares de la biopsia de piel (40X).

Caso cLiNIco / TERAPEUTICO

podrian desencadenar la formacién de anticuerpos o
complejos inmunolégicos que contienen IgA. Esta Gltima
se deposita en las paredes de pequenos vasos de la piel,
intestino y rinén, produciendo una respuesta inflamatoria.

En nifos es frecuente la presencia de una infeccién
respiratoria 14 dfas antes de la aparicién de la puarpura.
Los gérmenes que se han relacionado con la PSH son
estreptococo B hemolitico del grupo A, parvovirus
B19, Bartonella henselae, H. pylori, parainfluenza,
Coxsackie, adenovirus, virus de la hepatitis A y B,
micoplasmas, virus Epstein Barr, virus de la Varicela y
Campylobacter. También se han implicado farmacos
tales como antibiéticos betalactamicos, macroélidos,
antiinflamatorios no esteroideos, quinidina, losartan y
citarabina. Otros posibles antigenos propuestos han sido
alimentos y picaduras de insectos.>

En los adultos se ha observado una fuerte relacién con
neoplasias. Hasta 43.4% de adultos con PSH podrian tener
una neoplasia asociada. Si bien la mayoria de las vasculitis
se relacionan con neoplasias de origen hematolégico, la
PSH se asocia con mayor frecuencia a tumores sélidos:
cancer de pulmén (14%), tumores de la via aerodigestiva
alta, cancer de préstata y de rinén. También se la ha
vinculado a neoplasias hematolégicas, entre ellas el
mieloma multiple y linfomas Hodgkin y no Hodgkin.
Los pacientes con PSH que padecen de una neoplasia
subyacente suelen tener una edad de presentacion mayor,
siendo la media de 67.2 afos.**

El diagnéstico de la PSH se basa en los criterios
propuestos por La Liga Europea contra las enfermedades
reumaticas (EULAR) y la Sociedad Europea de Reumatologia
Pediatrica (PRES) (Tabla 1).

La enfermedad tanto en adultos como en nifios se
caracteriza por mostrar pirpura palpable en la gran
mayoria de los casos, es decir por papulas eritematosas que

Tabla 1. Criterios diagnésticos de PSH de EULAR/PRES.

Criterio Definicién
Purpura (criterio mandatorio)
1. Dolor abdominal
2. Histopatologia

3. Artritis o artralgias
cion articular
4. Compromiso renal

Purpura no trombocitopénica (cominmente palpable) o petequias, con predominio en miembros inferiores
Difuso, tipo célico, agudo. Puede incluirse intususcepcion y hemorragia gastrointestinal

Tipicamente, vasculitis leucocitoclastica con depdsito predominante de IgA o glomerulonefritis proliferativa
con depositos de IgA predominante

Artritis aguda: tumefaccion o dolor articular con limitacion al movimiento. Artralgia aguda: dolor sin tumefac-

Proteinuria > 0.3 g/24 h o0 > 30 mmol/mg de la relacién albumina/creatinina en muestra aislada de orina

Hematuria o recuento de globulos rojos > 5/campo o cilindros hematicos en el sedimento urinario o0 > 2 + en

tiras reactivas

Para realizar diagnéstico de PSH se requiere purpura mas uno de los demds criterios propuestos. Para purpura de distribucién atipica se requiere la demostracién de

depdsitos de IgA en una biopsia.
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no desaparecen a la vitropresion, que se localizan en zonas
de declive o de mayor presién como miembros inferiores,
gliteos y superficies extensoras de extremidades. También
puede manifestarse mediante petequias, ampollas
hemorragicas, lesiones targetoides y necrosis cutanea,
siendo esta Gltima rara en nifos y mas frecuente en
adultos.”

La artritis puede preceder a las manifestaciones
cutdneas y en general compromete rodillas, tobillos y
pequenas articulaciones. Las manifestaciones articulares
disminuyen en frecuencia a medida que aumenta la edad.”

Las manifestaciones gastrointestinales incluyen
dolor abdominal tipo célico, vémito y hemorragia
digestiva. Las complicaciones son raras y comprenden
intususcepcién, obstruccién y perforacién intestinal. Los
sintomas gastrointestinales pueden aparecer antes que las
manifestaciones purpdricas, lo que representa un desafio
diagnéstico para gastroenterélogos y cirujanos.®

La afeccién renal comienza dentro del primer mes y
rara vez se produce mas de seis meses después de las
manifestaciones cutaneas. Se caracteriza por hematuria
y/o proteinuria de rango no nefrético o nefrético, aumento
de la creatinina e hipertension.

Los predictores de dafo renal severo son insuficiencia
renal inicial, valores de creatinina por encima de 1.35
mg/dL, proteinuria mayor a 1 g/dia, edad mayor de
60 anos, biopsia renal con necrosis fibrinoide en los
glomérulos, dano crénico con fibrosis intersticial o
glomeruloesclerosis.®® De 10 a 30% de los adultos con
PSH acaba con insuficiencia renal.”

Los pacientes con PSH pueden mostrar niveles elevados
de IgA en suero. Hasta 82% de nifios con PSH pueden
contener IgA ANCA, " mientras que en 30% de los adultos
IgA ANCA es el hallazgo mas frecuente.

En un estudio realizado por Zhang y cols. se evalué
la presencia de ANCA en 28 pacientes con PSH con
sintomas abdominales, en el que se detecté ANCA por IFI
con una sensibilidad de 32.1% y especificidad de 100%.?
La presencia de IgA ANCA es lo més frecuente, luego de
la antimieloperoxidasa y el hallazgo de anti-PR3 es muy
raro. En la literatura sélo se han encontrado tres casos
reportados de PSH con ANCA anti-PR3."" El hallazgo de
ANCA se le ha asociado a mayor riesgo de dano renal.?

En los nifos se considera una enfermedad de buen
prondstico, autorresolutiva de semanas a meses. Mientras
que en adultos el pronéstico difiere por estar relacionada

Caso cLiNico / TERAPEUTICO

con neoplasias y hasta 27% de los pacientes adultos con
PSH puede morir por cancer.®

El tratamiento de esta enfermedad suele ser de sostén,
puesto que es una enfermedad autorresolutiva la mayoria
de las veces. En casos prolongados puede recurrirse al
tratamiento con corticoides sistémicos, la dosis utilizada de
manera habitual es prednisona a 1-2 mg/kg/dia, aunque su
beneficio no estd del todo demostrado. En algunos casos se
han utilizado ahorradores de corticoides como azatioprina
a 2.5 mg/kg/dia.’? En casos con compromiso renal severo
puede anadirse ciclofosfamida y plasmaféresis.*®

Se presenta un caso de PSH en un adulto que se
manifest6 con purpura palpable con necrosis cutanea,
insuficiencia renal, sintomas sistémicos y ANCA anti-
PR3. La PSH podria estar relacionada con la infeccién
respiratoria baja que la paciente habfa padecido un mes
previo al inicio de la plrpura con la antibioticoterapia que
recibié para dicha infeccién o con la infeccién por VHB.
Sin embargo, consideramos que podria estar relacionada
con la LLC, ya que la aparicién de los sintomas de PSH
coincidié con la recaida de la enfermedad posterior a la
suspension de la quimioterapia y la resolucion del cuadro
se produjo luego de la restitucion del tratamiento.

CONCLUSIONES

A modo de conclusién, no debemos olvidar que la PSH
puede afectar a adultos. En este grupo etario se observa
mayor frecuencia de insuficiencia renal, necrosis cutanea
y asociacion a neoplasias internas, principalmente sélidas.
Algunos autores sugieren investigar neoplasias o evaluar
recaidas o metdstasis de un tumor previamente diagnostica-
do.** Por otra parte, los pacientes con PSH pueden contener
ANCA, asociacién que se ha relacionado a dafio renal.?
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