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PANARTERITIS NODOSA
VARIANTE ULCERO-NECROTICA

A. IGLESIAS, A. ARIZA, M. DONADO DE A,
A. CHINCHILLA, E. EGEA, A. BLANCO

Estudiamos cuatro casos de P.A.N, cutanea,
entre los cuales destacamos el cuadro clinico
caracterizado por una etapa inicial de fiebre,
pérdida de peso, artralgias, mialgias y lesiones
eritemato-papulares dolorosas y quemantes
que afectaban especialmente los miembros in-
feriores; en la segunda etapa, las lesiones se
transformaban en lesiones ulcero-necréticas
entre la 2a. y 3a. semanas de la lesidn antes
mencionada y finalmente, la 3a. etapa, en la
cual después de un tratamiento adecuado,
estas lesiones se convertian en cicatrices
atroéficas.

Revisamos los 94 casos comunicados en la
literatura y no encontramos esta forma de
presentacién, razén por la cual queremos pro-
poner esta variante de P.A.N. cutinea.

La primera descripcion de la panarteritis
nodosa (PAN) como entidad fue hecha en
1852 por Von Rokitansky (1); en 1866 apa-
recié el informe clasico de Kussmaul y Maier
(2), quienes utilizaron el término de periar-
teritis nodosa por los ndédulos situados a nivel
del proceso inflamatorio alrededor de las
arterias musculares de mediano calibre; mas
tarde, en 1903, Ferrari (3) pudo comprobar
que existia compromiso de todas las capas de
las arterias musculares y utilizé para designar-
lo el término de poliarteritis nodosa. Casi si-
multdneamente, Veszpremi y Jancso (4), con
una microscopia rudimentaria, describieron la
lesion. En la mayoria de los casos descritos
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hasta 1931, el compromiso era generalizado,
aunque Lindberg (5, 6) pudo comunicar un
caso de compromiso limitado a la piel; Ruiter
(7) en 1958 y Fischer y Orkin (8) en 1964,
describieron tres casos limitados a la piel y
plantearon la posibilidad de una nueva enti-
dad. Diez afios después, Diaz-Pérez y Win-
kelman (9, 10) establecieron las diferencias
con la P.A.N. sistémica.

Todos los informes hasta la fecha, propo-
nen las variantes nodulares, racemosas, pero
ninguna la forma ulcero-necroética. El objeto
de este informe es presentar esta nueva va-
riante, después de estudiar a cuatro pacien-
tes con PAN durante 24 meses, los cuales pre-
sentaban este tipo de lesion, siguiendo los
criterios de Diaz-Pérez y Winkelman.

MATERIAL Y METODOS

Estudiamos tres pacientes de sexo femeni-
no y uno de sexo masculino, cuyas edades
oscilaron entre los 18 y 44 afios; todos con-
sultaron por ulceras de 2 a 3 cm de didmetro,
que afectaban especialmente los miembros
inferiores y en dos casos, los miembros su-
periores. A todos se les descartdé una enfer-
medad sistémica y se les practicaron estudios
de gabinete y paraclinicos tales como cuadro
hematico, sedimentacion globular por la téc-
nica del Zetacrito, anticuerpos antinucleares,
factor reumatoide, anti-DNA por R.I.LE. y
Crithidia lucillae, C3, C4, CHS50, complejos
inmunes por la técnica del Clq en fase solida,
marcadores seroldgicos para la hepatitis B
(HBsAg, HBcAg, HBeAg), electroforesis de
proteinas, dosificacién de inmunoglobulinas
(IgG, IgM, IgA), andlisis de orina, transamina-
sas y pruebas de funcionamiento renal. A
todos se les practicd biopsia de piel y tejido
celular subcutaneo, ademas se les practicod
coloracion con hematoxilina-eosina y colora-
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ciones especiales para elastica y reticulo; a
dos se les realizaron biopsias, en diferentes
etapas de la enfermedad. Todos los pacientes
recibieron tratamiento a base de prednisona
en dosis que oscilaron entre los 30 y 60 mg,
azatioprina (Imuran® ) 100 mg/dia y final-
mente ciclofosfamida (Endoxan®) 100 mg/-
dia mas prednisona con mejoria casi completa
a partir de la cuarta a sexta semanas.

RESULTADOS

Todos los pacientes eran de raza mestiza.
En las mujeres, el cuadro clinico presento
tres etapas: en la primera, el inicio de la vas-
culitis se caracteriz6 por fiebre en dos pacien-
tes; pérdida de peso, artralgias en rodillas y
tobillos en dos; mialgias y lesiones eritema-
to-papulares dolorosas y quemantes que afec-
taban los MMII en todos los casos, region
gluatea en dos y MMSS en dos; la aparicion
de las lesiones en diferentes partes del cuerpo
se desarrollaban en 48 a 72 horas (Figura 1);

Figura 1, Lesiones eritemato-papulares en MMSS y MMII.
En la primera y segunda Semanas de una recidiva etapa I
(4, B, C, D).
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la segunda etapa se caracterizaba por un vira-
je en la lesion, transformandose en una lesion
ulcero-necrotica que generalmente se produ-
cia entre la segunda y tercera semanas del
inicio de las Ilesiones eritemato-papulares
(Figura 2); finalmente, la tercera etapa, en la

Figura 2. Lesiones ulcero-necréticis en diversos estadios.
Etapall. (A, B, C,D, E).

cual después de una respuesta adecuada al
tratamiento las lesiones ulcero-necréticas de-
jaban cicatrices atroficas (Figura 3). En todos
los casos, los estudios de histopatologia docu-



PANARTERITIS NODOSA

Figura 3. Cicatrices atréficas. Etapa Il (A, B, C, D, E, F).

mentaron que en la piel y especialmente en
la dermis y en el tejido celular subcutaneo,
habia compromiso de arterias musculares de
mediano calibre y arteriolas de pequefio cali-
bre a nivel de la dermis reticular (Figura 4).
En las diferentes coloraciones, ademas de la
H-E, elastica, P.T.H. y reticulo; se observo
disrupcion de la lamina elastica interna e in-
filtracion por polimorfonucleares.

En una paciente a quien se le infectaron
varias de las lesiones ulcero-necroticas por
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Figura 4. Se aprecia a nivel de dermis reticulary tejido celu-
lar subcutaneo compromiso de arterias musculares de me-
diano calibrey de arteriolas. (H,E).

Se observa disrupcion de la lamina eldstica interna e infiltra-

cion en diferentes capas de las arterias pro polimorfo-nu-
cleares (4, C, E).

PTH. Se observa la necrosis fibrinoide a nivel endotelial (4B).
Deposito de inmunoglobulinas M, Gy C3 (4D).

Se observa la disrupcion de la lamina elastica interna (4F)

Pseudomona aeruginosa se encontro leucoci-
tosis; la sedimentacion globular zeta oscild
entre 60-63 mm, mientras existian lesiones
activas; con el tratamiento, ésta disminuyd;
hubo un incremento policlonal de las inmu-
noglobulinas. Evidencias seroldgicas de in-
feccion activa por el virus de las hepatitis B
indicado por la presencia de los diferentes
marcadores serologicos tales como HBsAg
y HBeAg fueron negativos, lo mismo que los
anti-HBs y anti HBe; no se pudo detectar de-
positos tisulares del antigeno HBsAg, utili-
zando inmunofluorescencia con antisueros
anti-HBs.

Destacamos la falta de respuesta al trata-
miento a base de prednisona solamente
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(30-60 mg/dia) y de prednisona (15-45) mas
azatioprina (100-150 mg/dia) y la buena res-
puesta a la ciclofosfamida (100-150 mg/dia),
después de utilizar los esquemas anteriores.
No hubo ninguna complicaciéon por los me-
dicamentos antes mencionados, dos de estas
pacientes se embarazaron después de la me-
joria del cuadro cutdneo y no hubo compli-
cacion materno-infantil. Después de 18 meses
de seguimiento no hemos observado recidiva
de P.A.N. cuténea.

DISCUSION

Las wvasculitis cutaneas comprenden un
grupo heterogéneo de enfermedades usual-
mente secundarias a una serie de antigenos,
tales como bacterias, virus, proteinas, medi-
camentos, enfermedades autoinmunes, enfer-
medades mieloproliferativas, y generalmente
comprometen los vasos a nivel de vénulas,
arteriolas y arterias musculares de mediano
calibre.

A partir de 1931 cuando Lindberg (5, 6)
comunicé el compromiso estrictamente cu-
taneo, ha existido controversia en cuanto a la
existencia de una forma de P.A.N. limitada a
la piel. La mayoria de los investigadores, es-
pecialmente dermatdlogos, que han estudiado
este tipo de patologia, sugieren que existe un
grupo de pacientes que tiene la forma limitada
a la piel, musculos y nervios periféricos (7-11)
que debe ser separada de la forma sistémica,
existiendo algunos criterios que no deben ser
confundidos entre los dos subgrupos de pa-
cientes (1-7); otros plantean la posibilidad de
que la P.A.N. cutdnea pueda ser un estado ini-
cial de la forma sistémica (12. 14) y final-
mente, otro grupo de pacientes inicia la enfer-
medad en forma sistémica y posteriormente
presentan compromiso de la piel (15, 16).

Una revision de las publicaciones realizadas
a lo largo de los ultimos 20 afios encontrd
94 casos de P.A.N. estrictamente cutdnea
(Tabla 1). Soélo siete de éstos evolucionaron
hacia la forma sistémica, incluyendo aqui dos
casos que presentaron enfermedad de Crohn
(10, 12, 17, 18).

La P.A.N. cutdnea se caracteriza por vascu-
litis necrozantes en arterias musculares de me-
diano calibre de la dermis profunda y del
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Tabla. 1. Panarteritis nodosa cutinea.

Afio pu- Tipo expresion
No. blicacion”  Autor cutdnea Casos  Ref,
1 1931 Limberg Nodular 2 5.6
2 1958 Ruiter Nodular 2 7
3 1960 Belisario Nodular +
livedo reticular 1 19
4 1958 Rotstein, Good Nodular 1 20
5 1964 Golding Nodular 3 22
& 1970 Borrie Nodular +
livedo reticular 13 11
7 1972 Verbov,
. Standfeld. . Reticular 1 17
8 1972 Dike Nodular 1 21
9 1973 Smukler,
Schumacher Nodular 2 23
10 1964 Fisher-Orkin Nodular 3 8
1 1977 Unamuno, Cara-
peto, Herrera,
Armiio Nodular 1 24
12 1979 Lint, Var Herpe Nodular 1 25
13 1980 Verbov Nodular 1 26
14 1981 Gobaira, Reyves Livedo reticular
+ nodular i 27
15 1982 Mercier, Beyvin
Jacquetin Nodular 1 28
16 1983 Goslen, Graham,
Lazarus Nodular 1 18
17 1983 Meyrick, Black Nodular (10},
Ulcera (1),
..... Purpura y

urticaria (1).
Pirpura erite-
matotdxica (2) 14 12
Nodular (83%)
Livedo Ret. (73 %)

18 1974, 1980 Diaz-Pérez,
Winkelmann

ilceras secun- =
darias (39 %) 33 9,10
19 1982 WongwaiSayawan,
Polnikorn, Timpa
Tanapong Nodular 4 29
20 1984 Mekori, Awai, Nodular +
Wiedel v Kohler livedo reticular 1 30
21 1984 Vende, Pette,
Jarvis, Wilton
McDonald Livedo + (lcera 1 31
22 1985 Gianeli, Proenca,
Muller, Lavand Nodular 1 32

tejido celular subcutdneo. Sin embargo, en
nuestros casos el compromiso fue notorio en
arterias de mediano y pequefio calibre y en
arteriolas localizadas en la dermis reticular.

La expresion cutanea de la P.A.N. es va-
riable, en 80% de los casos informados, las
lesiones iniciales son nddulos eritematosos y
dolorosos que en orden de frecuencia se loca-
lizan en las caras anterior y posterior de las
piernas (5) y en los muslos (8-13). En 40% de
los casos de Diaz-Pérez y Winkelman (9) y en
el 30% de los de Borrie (11) se informa de le-
siones en la cara y el cuello.

A medida que la lesion se hace menos ac-
tiva, la zona eritematosa se torna violacea.

Durante la etapa aguda y mientras las le-
siones son eritematosas existe incremento de
la velocidad de sedimentacion globular (9, 13).
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En nuestros casos, las lesiones eran de tipo
ulcero-necrotico y se localizaron en los
miembros superiores e inferiores, pero no en
la cara. So6lo dos pacientes presentaron le-
siones nodulares. No hubo afeccion de cara o
cuello en ninguno de ellos.

De acuerdo con la literatura las ulceraciones
son infrecuentesy suelen aparecer, bien en PAN
de larga evolucion o cuando ocurre necrosis de
los noédulos subcutaneos (9-12). En nuestros
casos, se resalta que las lesiones tulcero-ne-
croticas fueron la forma de presentacion de la
enfermedad, no siendo secundarias a nédulos.
Por otro lado, este patron ulcero-necrotico no
parece asociarse a un empeoramiento del pro-
nostico.

Las manifestaciones extracutaneas incluyen
artralgias, artritis, mialgias en 60, 65 y 85% res-
pectivamente de los casos comunicados. En
ocasiones los dolores osteoarticulares son in-
tensos e incapacitantes. La artritis no es pro-
gresiva ni destructiva (9, 10, 23, 25, 30). Sin
embargo Mekori y col. (30) informan de un
caso en el que una artritis progresiva fue la
manifestacion extracutanea mas importante,
lograndose una correlacion directa con un
incremento gradual tanto de los complejos
inmunes (mediante la técnica del Clq en fase
solida) como del factor reumatoide (FR).

En nuestros casos, los anticuerpos antinu-
cleares (AAN) y el FR fueron negativos, ha-
llazgo similar al de Diaz-Pérez y Winkelman
(9, 10) quienes en nueve pacientes encontra-
ron solamente un caso con AAN positivos y
ninguno tuvo FR positivo. Las artralgias y
las artritis son mas frecuentes en la P.AN.
sistémica, especialmente en los pacientes con
antigenos de superficie (HBsAg). Estas mani-
festaciones muy posiblemente se relacionan
con el deposito de complejos inmunes circu-
lantes y el consumo de complemento (33, 34).
Por el contrario, en la PAN cutanea estos ha-
llazgos se encuentran en menos del 5% de los
casos informados (29), y en ninguno de los
nuestros los pudimos documentar. Se hace
evidente, pues, que desconocemos mucho en
relacion con la patogénesis de esta entidad,
aunque es posible suponer que existan altera-
ciones inmunoldégicas asociadas ya que en
todos nuestros pacientes, y en la mayoria de
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los casos informados existe un incremento
policlonal de la Igs con depdsitos perivascu-
lares de IgM, IgG y C3, asi como una buena
respuesta a los inmunosupresores.

Queremos destacar las tres etapas como
evolucionaron nuestros pacientes y a la vez
resaltamos que, a pesar que en la mayoria de
los casos tratados la respuesta a los corticoi-
des es buena, en nuestros pacientes la respues-
ta so6lo se pudo apreciar en forma adecuada al
utilizar la ciclofosfamida. Con ello no quiere-
mos decir que esta sea la droga de eleccion en
la P.A.N. cutanea, sino que se debe utilizar en
aquellos casos donde la prednisona no logre
controlar la afeccion. Finalmente, a pesar de
que esta entidad se caracteriza por exacerba-
ciones y remisiones, no tenemos una manera
de controlar las exacerbaciones. Queremos
recalcar que esta forma de expresion cutanea
de la P.AN., tenemos que entenderla de
acuerdo con las caracteristicas inmunogené-
ticas de nuestra poblacion, y por ello el com-
portamiento de nuestros pacientes puede ser
diferente en algunas manifestaciones clinicas
a otras poblaciones estudiadas e insistimos en
el término Ulcero-necrotica, porque la primera
etapa de la enfermedad es pasajera y lo promi-
nente es la lesion antes mencionada que solo
respondi6 adecuadamente al tratamiento com-
binado de prednisona-ciclofosfamida.

SUMMARY

Five cases of Polyarteritis Nodosa (PAN)
are reported. Among them, 4 patients present-
ed with fever, weight loss, arthralgias,
myalgias and painful skin rash of the lower
extremities. Following this initial period the
skin lessions became necrotic ulcers. With
treatment the ulcers healed leaving atrophic
scars.

There are 94 cases of PAN limited to the
skin reported in the literature. However, they
do not include this presentation with necrotic
ulcers. For this reason the authors propose
this variant of skin PAN.
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