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RESUMEN

Lapurpurade Schonlein-Henoch es una vasculitis sistémica mediada porinmunoglobulina  Palabras clave:

A, caracterizada clinicamente por purpura palpable, dolor abdominal, artralgias y
hematuria o proteinuria en el laboratorio. La inmunofluorescencia directa de las lesiones
cutdneas, asi como la del rifidn, revelan la presencia de depdsitos perivasculares de este
anticuerpo, dato de valor para confirmar el diagndstico. Se presentan cinco pacientes
adultos con PSH, insuficiencia renal aguda y neoplasias malignas en tres de ellos
(Dermatol. Argent., 2012, 18(1): 52-58).

Pirpura de Schnlein-
Henoch, adulto, insuficiencia
renal, neaplasias malignas.

ABSTRACT

Henoch-Schdnlein Purpura is a systemic vasculitis mediated by Ig A, clinically characterized ~ Keywords:

by non-thrombocytopenic palpable purpura, abdominal pain, arthritis and proteinuria or
hematuria. Histologically, it is characterized by deposition ofimmunoglobulin Ain the skin
and kidneys, being these features essential for the diagnosis. We report five adult patients
with Henoch-Schénlein purpura with acute kidney failure, and malignant neoplasms on
three of them (Dermatol. Argent., 2012, 18(1): 52-58).
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Introduccion

La purpura de Schonlein-Henoch (PSH) es una vasculitis
sistémica caracterizada por la presencia de depésitos de in-
munoglobulina A (Ig A). Clinicamente se manifiesta por
purpura palpable, artralgias, dolor abdominal y hematuria
o proteinuria.

En los ninos es la causa mds frecuente de ptrpura no trom-
bocitopénica y vasculitis, y presenta una evolucién benigna
y autolimitada. Sin embargo, en los adultos es poco fre-
cuente y su evolucién puede ser desfavorable, dependiendo
del compromiso renal y sistémico.

Se presentan cinco pacientes adultos con PSH que desarro-
llaron insuficiencia renal aguda y, en tres de ellos, neoplasias
malignas asociadas

Casos clinicos

En los cuadros 1 y 2 se detallan los antecedentes per-
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sonales, los factores desencadenantes, las manifesta-
ciones clinicas, el tratamiento y la evolucién de los
casos clinicos.

Comentarios

La ptrpura de Schonlein-Henoch es una vasculitis sistémi-
ca de pequenos vasos caracterizada por el depésito de Ig A
perivascular.! Es una enfermedad tipica de la infancia, con
una incidencia de 13 a 20 casos por cada 100.000 nifios
menores de 17 afios,' mientras que en adultos se describen
3 a 14 casos por millén.? Debido a su baja frecuencia de
presentacién en pacientes adultos, se comunican en este
articulo 5 casos que fueron evaluados en el Hospital Italia-
no de Buenos Aires en los tltimos 2 afios.

La PSH es una enfermedad inmunolégica. Se ha pro-
puesto que se presenta en individuos con una predispo-
sicién genética determinada, luego de la exposicién del

CUADRO 1. (asos clinicos: antecedentes personales, factores asociados y manifestaciones cutaneas

Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5
Sexo Femenino Masculino Masculino Masculino Masculino
Edad 75 afios 65 afios 72 afios 55 afios 75 afios
Asma Dislipidemia Dislinidemia Fibrilacion auricular
Antecedentes HTA Pdrpura palpable y , P L HTA Miocardiopatia
e , ; Parpura palpable (7 episodios
Dislipidemia nefropatia por Ig A 15 aos ~ Enfermedad pulmonar
. en 10 anos) .

previos obstructiva

« Carcinoma de células claras de . .

o . - Carcinoma de prostata
Factores rifién operado (nefrectomiay )
. ) ) ) - Sepsis por Staphylococcus
asociados » . ) . (arcinoma de colon esplenectomia) 1 mes previo o .
X Infeccion de via aérea superior Ninguno ) ) ; ) B aureus meticilino sensible tratada
y posibles diagnosticado 2 afios previos  «Vacunacion contra neumococoy L )
. . con minociclina y ceftriaxona, 2
desencadenantes meningococo y vacuna antigripal semanas previas
14 dias antes del cuadro de PSH P
L EECS Pdrpura palpable (7 dias)
evolucion hasta partrslgi[;s (2 dias) y Purpura palpable (15 dias) Pdrpura palpable (7 dias) Purpura palpable (7 dias) Pdrpura palpable (9 dias)

la consulta)

Lesiones anulares en forma
de escarapela con centro
purpirico y placas purpdricas

Placas eritematovioldceas

Manifestaciones L
con centro purpdrico (véase

Placas eritematovioldceas con

Lesiones anulares en forma de

Placas eritematoviolaceas con .
escarapela con centro purptrico

cutaneas T fot02) centro purprico (véase foto 3)  centro purpirico (véase foto 4) (véase foto 5)
flictenas (véase foto 1)
Distribucion M MS, MI MS, MI MS, Mly tronco MS, MI

Vasculitis leucocitocldsica

Vasculitis leucocitocldsica
(Foto 5)

Histopatologia

Depdsitos de lgAy (3

IFD Cutdnea . .
perivasculares en dermis

Negativa

Vasculitis leucocitocldsica

Depdsitos de lgAy (3
perivasculares en dermis

Vasculitis leucocitocldsica Vasculitis leucocitocldsica

Depésitos de lgAy (3
perivasculares en dermis

Depdsitos de lgAy (3
perivasculares en dermis
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CUADRO 2. (asos clinicos: manifestaciones extracutaneas, tratamiento y evolucion

Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5
Artralgias Tobillos y rodillas Tobillos y rodillas Tobillos No Rodillas
Compromiso . Dolor abdominal . ) . - . .
',) ) Diarrea . X y Dolor abdominal y diarrea Dolor abdominal y vémitos Dolor abdominal y diarrea
gastrointestinal diarrea sanguinolenta
. Insuficiencia renal aguda Insuficiencia renal aguda o Insuficiencia renal aguda
Compromiso o . . T Insuficiencia renal aguda . o .
renal Proteinuria, hematuria, No Hematuria, hematies dismérficos Hematuria. broteinuria Hematuria, proteinuria, hematies
hematies dismérficos (30%) = dismarficos (30%)
Otros 6rganos o . " "
X No No Hemorragia alveolar y neumonitis No Orquitis
sistemas
Necrosis tubular aguda
Biopsia renal Hipercelularidad mesangial No ) g ) y No Hipercelularidad mesangial
nefroangioesclerosis
IFD Renal Depésitos de Ig A No Negativa No Muestra insuficiente
Metilprednisolona 1g EV dia por 3
) , Metilprednisolona diasy meprednisona 40 mg VO dia ) ,
Meprednisona 40 mg VO dia p, i y mep : 9 Meprednisona 40 mg VO dia . .
. ) 1gEVdiapor3diasy  con descenso progresivo por 1 mes. ) Meprednisona 40 mg VO dia con
Tratamiento  con descenso progresivo por ) . ) con descenso progresivo por :
1 afio meprednisona 40 mg VO Pulsos de ciclofosfamida 1 mes descenso progresivo por 5 meses
dia por 1 semana Azatioprina 2,5 mg/kg/dia durante
1ano
Remision de lesiones cutaneas y
. . , del compromiso renal. Evoluciond
Remision de lesiones cutdneas con miiltinles recaidas v requirié
al mes de tratamiento. Ulceras Desfavorable con .p y q Remision de lesiones cutdneas
. . . L tratamiento con azatioprina - ) ) .
residuales en ambas piernas isquemia intestinal. : i Remisién de lesiones cutdneas, luego de 2 meses de tratamiento
.. i - . 5 1mg/kg/dia. Luego presentd ) L L, .
Evolucion que aun contindan en curacién.  Fallece 1 semana después ) compromiso renal y digestivo y mejoria paulatina de la falla
» L h hemorragia alveolar, por lo que )
Resolucion del cuadro renal de iniciar el tratamiento " ) ) luego de 1 mes de tratamiento renal luego de 4 meses de
o e recibio pulsos de metilprednisolona .
luego de 3 meses con corticoide con corticoides ) . . tratamiento.
y ciclofosfamida, y azatioprina
2,5 mg/kg/dia hasta la fecha (lleva
un afo de tratamiento)
Abreviaturas

HTA = hipertensién arterial
MS = miembros superiores
MI = miembros inferiores

sistema inmune a diversos factores desencadenantes,
como infecciones (Streptococcus B hemolitico, Bartonella
spp, Staphylococcus aureus, adenovirus, etc.), neoplasias,
fdrmacos y vacunas.’?

En su fisiopatogenia parecen estar implicados diferen-
tes mecanismos, entre los cuales se refieren la amplifi-
cacién del epitope, el estimulo por superantigenos y el
mimetismo molecular para los desencadenantes infec-
ciosos. En los casos de PSH asociados a neoplasias, se
describen la disminucién de la eliminacién de inmu-
nocomplejos, la produccién de autoanticuerpos frente

a antigenos tumorales, el mimetismo molecular entre
estos tltimos y las células endoteliales, el viraje de la
sintesis de Ig M a Ig A, el aumento de la viscosidad
sanguinea y la produccién de citocinas inflamatorias
aberrantes y TGF por el tumor.®

En la PSH se observa un incremento de los niveles séricos
de Ig A con una alteracién de la Ig A1, que ocasiona que se
agreguen y formen macromoléculas. Estas se depositarfan
en las paredes vasculares de los capilares de los 6rganos diana
(tubo digestivo, dermis y glomérulos) y el mesangio renal,
y se unirfan a las células endoteliales. Esto ocasionarfa la
destruccién de las mismas.”

Se cree que la etiologfa de la PSH difiere en nifios y adultos.
En los nifios, la predileccidn estacional de esta patologfa,
junto con la tendencia a la autorresolucién, hacen pensar en
una etiologfa viral o bacteriana, mientras que en los adultos



se ha observado la ausencia de dicha propensién y una fuer-
te asociacion con neoplasias.*

Entre nuestros pacientes, uno presenté una infeccion respi-
ratoria previa al brote cutdneo y en otro caso se registré que
el cuadro de PSH habia estado precedido en 14 dias por
una bacteriemia por Staphylococcus aureus. Ademds, en tres
pacientes se evidencid relacién con neoplasias de drganos
sélidos, y uno de ellos refirié vacunacién previa para neu-
mococo, meningococo y gripe.

La forma clinica cldsica se presenta con purpura palpable,
artralgias o artritis, dolor abdominal y hematuria.® Las le-
siones cutdneas mds habituales suelen ser pdpulas y placas
purptricas, de forma y tamafio variable, de distribucidn si-
métrica. Las petequias, las placas eritematosas, las lesiones
urticarianas y las ampollas son menos frecuentes.®’ Entre
nuestros pacientes, tres evidenciaron placas purpdricas,
uno de ellos lesiones ampollares y dos lesiones anulares
con centro purpurico (fotos 1 a 4). Segtn la bibliografia,
las lesiones se localizan con mayor frecuencia en las regio-
nes de decubito de los miembros inferiores y los gliteos,
los miembros superiores se ven afectados en menor medida
y el compromiso del tronco sucede en el 20% de los casos.!
Todos nuestros pacientes presentaban lesiones en la super-
ficie de extensiéon de los miembros inferiores, cuatro de
ellos en miembros superiores, y el compromiso del tronco
se observé sélo en un caso (foto 2).

El compromiso renal por la PSH se describe en el 20 al 60%
de los casos, se manifiesta con hematuria, proteinuria, insu-
ficiencia renal e hipertensién arterial, y se evidencia entre las
4 semanas (75% de los casos) y los 3 meses desde el comien-
zo de los sintomas (97-100% de los casos)."? En nuestra
casuistica, éste se observé en cuatro de los cinco pacientes.
Las manifestaciones mds habituales fueron la microhematu-
ria y la proteinuria, como parte de un sindrome nefrético o
nefritico que llevé a la insuficiencia renal aguda.

Las artralgias y artritis se deberfan a edema periarti-
cular y suelen afectar a los tobillos, las rodillas y las
mufecas, provocando disminucién de la movilidad
sin causar dafio permanente. Se describen tanto en
la literatura como en nuestra experiencia hasta en el
80% de los casos.!>8

Del 50 al 75% de los pacientes suele presentar com-
promiso gastrointestinal, y la manifestacién mds co-
mun son los célicos abdominales producto del edema
y la isquemia de la pared intestinal, seguidos por los
vémitos, la hemorragia digestiva y la diarrea.'® Todos
nuestros pacientes mostraron afeccién del tubo diges-
tivo, y el sintoma mds frecuente fue la diarrea. Desta-
camos la evolucién de uno de nuestros pacientes, que
desarroll6 hemorragia digestiva masiva y fallecié debi-
do a esto, situacién descripta en la literatura en el 2%
de los pacientes con compromiso del tubo digestivo.'?

Parpura de Schonlein-Henoch en adultos

La orquitis es la manifestacién mds frecuente del
compromiso del sistema genitourinario por la PSH, y
puede ocurrir hasta en el 24% de los pacientes de sexo
masculino.! En nuestra casuistica, sélo un paciente se
vio afectado. El dafio pulmonar (hemorragia alveolar,
neumonitis) y del sistema nervioso central (cefalea,

convulsiones, sangrado) es infrecuente y suele ocurrir
en los adultos.” Uno de nuestros pacientes presenté



CUADRO 3: Criterios diagndsticos de piirpura de Schonlein-

Henoch

Purpura palpable mas uno de los siguientes

1- Dolor abdominal agudo

2- Cualquier biopsia que evidencie predominio de depdsitos de Ig A en la IFD
3- Artritis aguda o artralgias

4- Hematuria y/o proteinuria
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compromiso respiratorio con hemorragia alveolar di-
fusa e insuficiencia respiratoria, por lo que requirié
asistencia respiratoria mecdnica.

En la bibliografia no se comunican hallazgos de rele-
vancia en la analitica de laboratorio. Se destaca que
en nuestros pacientes el andlisis de orina fue de utili-
dad, ya que evidencié la presencia de proteinuria y/o
hematuria en el sedimento urinario, que contribuyé
a determinar de forma temprana la existencia de afec-
cién glomerular.!

El diagnéstico se basé, en todos los casos, en los cri-
terios del consenso realizado en 2006 por la Liga Eu-
ropea contra el Reumatismo (EULAR, tal su sigla en
inglés) y la Sociedad Europea de Reumatologia Pe-
didtrica (PReS, tal su sigla en inglés). El mismo es
una modificacién del consenso de 1990 del Colegio
Americano de Reumatologifa (cuadro 3).'!

En el estudio histolégico de las lesiones cutdneas con
tinciéon de hematoxilina-eosina, se observaron los
cambios tipicos de una vasculitis leucocitocldsica, es
decir un denso infiltrado inflamatorio perivascular
con predominio de leucocitos polimorfonucleares,
polvillo nuclear, acimulos de fibrina, tumefaccién de
las células endoteliales y extravasacién de hematies en
la dermis (foto 5)."?

En la PSH, mediante la inmunofluorescencia directa
(IFD) de piel, se pueden detectar los depésitos de Ig
Ay fraccién C3 del complemento a nivel perivascular
en todas las lesiones purptricas de menos de 48 ho-
ras de evolucién.! Creemos que en el caso de nuestro
primer paciente, el resultado negativo de la IFD de
piel se debié a que el tiempo de procesamiento de la
muestra fue superior a 48 horas, considerando que
la IFD de la biopsia renal mostré el depésito de Ig A
que permitié confirmar el diagnéstico.>*’

Las indicaciones mds aceptadas de biopsia renal en la
PSH son el sindrome nefrético o nefritico, la insufi-
ciencia renal aguda y la proteinuria en rango nefré-
tico por 4 a 6 semanas.'” Tres de nuestros pacientes
debieron ser sometidos a la misma por presentar las
tres primeras condiciones clinicas nombradas. Segin
la literatura, el estudio histolégico del rinén mues-
tra, en la mayor parte de los casos, glomerulonefritis
proliferativa focal y segmentaria y, en ocasiones, la
formacién de semilunas.*'? Esto no lo pudimos cons-
tatar en nuestros casos, entre los cuales prevalecié el
hallazgo de hipercelularidad mesangial.

Se estima que del 2 al 5% de los pacientes adultos
que presentan vasculitis tienen neoplasias subyacen-
tes. Existen casos comunicados en la literatura que
demuestran la asociacién de PSH y neoplasias, entre
las que se destacan el carcinoma de pulmén, préstata



y glindula suprarrenal, y las neoplasias oncohema-
tolégicas como el mieloma multiple y el linfoma no
Hodgkin.®'3 En nuestra casuistica, esta relacién se
evidencié en tres pacientes (adenocarcinoma de colon
y préstata, y carcinoma de células claras de rifién). La
PSH paraneopldsica suele manifestarse de modo si-
multdneo o posterior al diagnéstico de la enfermedad
maligna. En este ultimo caso, la vasculitis podria ser
un indicador de la progresién metastdsica de la enfer-
medad.® Debido a esta probable relacién se sugiere,
en todo paciente adulto que presente esta vasculitis,
realizar estudios complementarios que descarten la
presencia de procesos malignos y, en aquellos con una
neoplasia previa conocida, reestadificar la enferme-
dad oncolégica.®"?

Si bien la PSH suele ser una enfermedad autolimi-
tada, hasta el 30% de los pacientes puede presentar
recaidas durante su convalecencia, situacién mds fre-
cuente en aquellos con dafio renal.* Uno de nuestros
pacientes presenté 7 recaidas a lo largo de un pe-
riodo de 10 anos. El primer episodio ocurrié luego
del diagnéstico y tratamiento de un adenocarcinoma
de colon. Por otro lado, destacamos el segundo caso
comunicado, donde el paciente consulta a nuestra
institucién por una recaida después de 15 afos del
diagnéstico inicial de PSH, un periodo de tiempo li-
bre de enfermedad mucho mds prolongado de lo que
se refiere en la mayoria de los trabajos publicados. En
ninguno de los dos episodios se pudo determinar el
factor desencadenante del cuadro.

El curso de la afeccién renal suele ser autolimitado en
los nifios, ya que sé6lo el 1% de la poblacién infantil
desarrolla insuficiencia renal crénica (IRC). En los
adultos, la glomerulonefritis es mucho mds frecuente
y por lo tanto el prondstico no es tan favorable. Se ha
propuesto que los pacientes con niveles altos de crea-
tinina al inicio de la enfermedad, proteinuria mayor
a 1 g/dia, hipertensidén arterial, incremento de la pro-
teinuria durante su seguimiento, proliferacién extra-
capilar, fibrosis o atrofia tubular en la biopsia renal o
disminucién de los niveles de factor XIII, tienen peor
prondstico.? Segtin la bibliografia, esto se observa en
el 30% de los casos, aunque no se evidencié en nues-
tros pacientes.b>!?

El tratamiento de la PSH se enfoca a controlar los
sintomas agudos (artritis y dolor abdominal), y mo-
nitorear la funcién renal para prevenir la complica-
cién mds frecuente: la insuficiencia renal crénica. No
existe una terapéutica estandarizada para esta enfer-
medad. Los corticoides han sido utilizados amplia-
mente con resultados dispares. 241

Una revisién sistemdtica sobre el efecto de los mis-
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mos (prednisolona 1-2 mg/kg/dia) en la PSH, sugiere
que existe un beneficio potencial en su administra-
cién temprana para mitigar los sintomas abdominales
intensos de la etapa aguda, controlar las lesiones cu-
tdneas ampollares y reducir los riesgos de enfermedad
renal persistente en la etapa crénica.®'® Si bien todos
nuestros pacientes recibieron tratamiento esteroide y
tres de ellos presentaron buena evolucién, no pode-
mos afirmar que la mejoria se haya debido al mismo,
ya que la PSH es un patologia de cardcter benigno,
con tendencia a la resolucién espontdnea.

En los casos con manifestaciones severas y recurren-
cias se han utilizado otros inmunosupresores, como
la ciclofosfamida y el micofenolato, pero sélo en ca-
sos aislados y con respuesta regular.’ En cuanto a la
terapéutica con azatioprina, cabe destacar que todos
los trabajos fueron realizados en poblacién pedidtri-
ca y su resultado es controvertido. Existen estudios
que refieren la utilidad de la misma en la mejoria de
pardmetros histopatolégicos y clinicos de la nefritis
severa por PSH."'® Sin embargo, un trabajo reali-
zado por Shenoy er 4/." sobre 27 nifios con nefritis
por PSH demostré que no hubo diferencias entre los
que recibieron tratamiento de inmunosupresién y
aquellos que no. Uno de nuestros pacientes requirié
tratamiento con azatioprina (1mg/kg/dia) debido al
inadecuado control de la enfermedad (nefritis severa
y recurrencias frecuentes) con los corticoides. Du-
rante el mismo, presenté un episodio de hemorragia
alveolar y neumonitis con insuficiencia respiratoria,
por lo que requirié la administracién de pulsos de
corticoides y ciclofosfamida. Evolucioné con rdpida
mejoria de los sintomas, y continta con tratamiento
con corticoides y azatioprina (2,5 mg/kg/dia) hasta
la actualidad.

La PSH, aunque frecuente en la infancia, es rara y
de mds dificil tratamiento en los adultos, en los que
debemos descartar siempre la presencia de una neo-
plasia subyacente. Presentamos cinco casos que nos
permiten acercarnos a la patologia y nos generan nue-
vos interrogantes sobre su fisiopatogenia.
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