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VASCULITIS



La vasculitis es un proceso clinico patoldgico
caracterizado por inflamacion y necrosis de la pared
de los vasos sanguineos, que provoca isquemia
distal a la lesion en los érganos vy territorios irrigados
por estos vasos. Puede afectar vasos de cualquier
calibre (arterias y venas)
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VASCULITIS

Inflamacion difusa
vascular

!

Oclusion de los
Vasos

3

Sintomas generales
.Fiebre
Astenia
Afeccion del estado
eneral

Isquemia o infarto visceral

4

Sintomas Neurologicos,
dolor abdominal,
afectacion cutanea
compromiso renal




PRIMARIAS (Consenso de Chapell Hill)
Vasculitis de grandes vasos
Acrteritis de células gigantes (temporal)
Arteritis de Takayasu

Vasculitis de vasos de mediano calibre

Poliarteritis o panarteritis nodosa (clasica)

Enfermedad de Kawasaki

Vasculitis de vasos pequenos
Granulomatosis de \Wegener
Sindrome de Churg-Strauss
Poliangeitis microscopica

Pdrpura de Schonlein —Henoch
Vasculitis y crioglobulinemia esencial
Angeitis leucocitoclastica cutanea
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Medicamentos
0 Toxicos
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Vasculitis Sistémicas

Vasculitis de Pequefios Vasos

Vasculitis de Grandes Vasos
Mediadas por inmunocomplejos

Arteritisde Takayasu ~ Vasculitis de Medianos Vasos

Arteritis de células gigantes Vasculitis IgA

Poliarteritis nodosa

Vasculitis urticarial
Enfermedad anti-MBG
Vasculitis crioglobulinémica

Enfermedad de Kawasaki

Neoplasias

|
Vasculitis de Pequefios Vasos aV as
No mediadas por inmunocomplejos (V-ANCA) f )
Poliangitis microscpica ,Q
Granulomatosis con poliangitis Enfermedades
Granulomatosis eosinofilica con poliangitis Reumatoldgcs

Vasculitis de Vasos Variables

Sindrome de Cogan
Sindrome de Behget



CLASIFICACION: en relacion al tamafo del vaso
afectado

De GranVaso Arteritis de células gigantes

Arteritis de Takayasu

De mediano vaso PAN
Sindrome de Kawasaki

De pequeno vaso ANCA positivas

-Poliangeitis microscopica (PAM)

-Granulomatosis con poliangeitis: Wegener
-Granulomatosis eosinofilica con poliangeitis: Churg-Strauss
-Vasculitis limitada al rinon

ANCA negativas

-Vasculitis IgA: purpura de Scholein-Henoch

-Vaculitis crioglobulinémica

-Vasculitis cutaneas leucocitoclasticas

vasculitis de vasos variables Enfermedad de Behcet
Vasculitis del sindrome de Cogan




~ VASCULITIS: CLASIFICACION

SECUNDARIAS

Vasculitis asociadas con neoplasias

Vasculitis asociadas con enfermedades del tejido
conectivo

Vasculitis asociadas con farmacos (hidralazina,
alopurinol, minociclina, propiltiuracilo)
Vasculitis asociadas con consumo de drogas
Vasculitis asociadas con infecciones (VHB-VHC)
Vasculitis por radiacion
Vasculitis en trasplantes



PATOGENIA

Las diferentes vasculitis son enfermedades autoinmunes. En el caso de
las vasculitis por hipersensibilidad con frecuencia, aunque no siempre,
se puede identificar el estimulo antigenico desencadenante de la
enfermedad (farmacos, infecciones viricas o bacterianas, o proteinas
heterologas en el caso de la enfermedad del suero). En el resto de las
vasculitis, la etiologia se desconoce (no se sabe cual es el estimulo
antigenico que desencadena una respuesta anomala del sistema
Inmune).




' { ETIOPATOGENIA

1.Lesion vascular directa (por bacterias, virus, anticuerpos)
2.Inmunologico
1.Tipo | (IgE)

2. Tipo Il (citotoxico)

3.Tipo lll (Inmunocomplejos)

4. Tipo IV (medida por linfocitos T)
3.0tras causas




Vasculitis alérgica o anafilactica

Tipo |

Tipo Il
(citotoxica
o citolitica)

a) Vasculitis mediadas por ANCA
(anticuerpos anticitoplasma de
neutrofilos)

b) Anticuerpos anti-celulas endoteliales
(AECA)

Niveles séricos y tisulares
de IgE elevados.

En la fase vasculitica se
caracteriza por infiltracion
angiocéntrica de los vasos
por eosinofilos

Capaces de activar los
neutrofilos y las células
endoteliales, asi como
inducir la apoptosis
acelerada de los
neutrofilos.

Los AECA pueden causar
vascultis por dafo directo o
por activacion del
complemento

-Vasculitis asociadas a
estados atopicos
-Urticaria vasculitis
-Sindrome de Churg-
Strauss.

-Granulomatosis con
poliangeitis (Wegener)
-Poliangeitis microscopica
-Sindrome de Churg-
Strauss

-Enfermedad de Behcet
-Enfermedad de Takayasu




Tipo lli Mediada por inmunocomplejos

Tipo IV

linfocitos T

Citotoxica: vasculitis mediada por

El deposito de inmunocomplejos da
lugar a la activacion del
complemento y liberacion de los
componentes C3y Cs, que producen
quimiotaxis de neutrofilos y
liberacion de enzimas proteoliticas
que danan la pared vascular.

Vasculitis granulomatosas que se
caracterizan -- presencia en la pared
de los vasos de infiltrados inducidos
por linfocitos T, especialmente T, 1,
que serian responsables por medio
de la produccion de interferon-y, de
la acumulacion de macrofagos que
fagocitarian las fibras elasticas

-Vasculitis leucocitoclastica
cutanea

-Sindrome de Schonlein-
Henoch

-Poliarteritis nodosa

-Arteritis de la temporal.



MANIFESTACIONES CLINICAS

* Sintomatologia es muy
variada

* Manifestaciones localesy
generales (fiebre, astenia,
disminucion de peso)

VASCULITIS
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Manifestaciones cutaneas de vasculitis

* Purpura palpable
(mayor frecuencia)

|* Petequias

* Equimosis

* Ulceras

| * Necrosis

'+ Isquemia digital
* Vesiculas

 Maculas St
* Papulas AUStU ﬁs
* Nodulos Mpotias

.. Livedo reticularis
e Urticarias



Caracteristicas clinicas de las vasculitis sistemicas

Vasculitis
Vasos pequenos

Sindrome Churg-Strauss

Angitis cutanea
leucocitoclastica

Vasculitis esencial
crioglobulinémica

Purpura de
HenochSchonlein

Poliangiitis microscopica

Granulomatosis de
Wegener

Organo Involucrado

Aparato respiratorio,
corazon

Piel
Piel, rinones

Piel, aparato
gastrointestinal, rifones,
articulaciones.

Piel, pulmon, corazon,
rinon, higado, aparato
gastrointestinal.
Aparato respiratorio

superior e inferior,
rinones.

Edad (anos)

50-60

Ninguna

40-50

3-8

Caracteristicas clinicas

Rinitis alérgica, asma, eosinofilia
periférica

Purpura palpable, infartos cutaneos,
papulas necroticas, urticaria.

PUrpura palpable recurrente,
poliartralgia, glomerulonefritis.

PUrpura, artritis, dolor abdominal,
hemorragia gastrointestinal,
glomerulonefritis.

Purpura palpable, hemorragia
pulmonar, glomerulonefritis.

Neumonitis con nodulos e infiltrados
cavitarios, Ulceras en mucosa de
nasofaringe, sinusitis cronica,
glomerulonefritis




Caracteristicas clinicas de las vasculitis sistemicas

Vasculitis
Vasos medianos

Enfermedad de Kawasaki

Poliarteritis nodosa

Vasos grandes

Arteritis de celulas
gigantes (temporal)

Arteritis de Takayasu

Organo involucrado

Arterias coronarias, aorta y
SUS ramas.

Renal y visceral.

Ramas extra craneales de
la carotida,
frecuentemente involucran
a la arteria temporal.

Aorta y sus grandes ramas

Edad (anos)

Caracteristicas clinicas

Fiebre, conjuntivitis, descamacion,
ganglios linfaticos cervicales.

Fiebre, perdida de peso, hipertension,
dolor abdominal, melena, neuritis
periférica, isquemia renal

Fiebre, alteraciones visuales, dolor
facial y cefalea, claudicacion
mandibular

Mas frecuente en jovenes asiaticas,
presion sanguinea marcadamente baja
y debilidad de los pulsos en
extremidades superiores. Alteraciones
visuales y déficit neuroldgico.




POLIARTERITIS NODOSA (PAN)

Poliarteritis
Nodosa (PAN)




PAN

- Vasculitis inflamatoria progresiva, necrotizante vy
segmentaria que afecta vasos de mediano y pequeno
calibre.

* Compromete: rinon, corazon, tracto gastrointestinal,
SNP, piel y articulaciones.

* No afecta pulmon y bazo.



PAN

Etiologia

* Desconocida

*Se admite mediacion inmunitaria en su
patogenia
*Presencia de antigenos de hepatitis B en 20-30 %



PAN: Anatomia Patologica

* Inflamacion necrosante de arterias de mediano y pequeno calibre.
* Lesiones segmentarias, afectan mas a las bifurcaciones.

-Fase aguda: infiltracion por neutrofilos, necrosis fibrinoide con
reduccion de la luz vascular

-Fase cronica: células mononucleares
-Fase de curacion: deposito de colageno y mayor oclusion vascular.
* Dilatacion aneurismatica en las arterias afectadas.

* Compromiso de muchos organos, los hallazgos patologicos reflejan la
intensidad de la lesion y las alteraciones isquemicas resultantes.



Manifestaciones clinicas

Manifestaciones generales
inespecificas Afeccion articular

* Fiebre (70%)  Poliartritis no deformante con
predominio de grandes

 Malestar general : _ :
J articulaciones extremidades

* Astenia
* Marcada pérdida de peso



Manifestaciones clinicas

SNC (5 - 45%
Neuropatia periférica (75%) CRAY)

. e e Poco frecuente
e Puede ser manifestacion inicial

 Disfuncion cerebral o

cerebelosa (vasculitis difusa)

* Mononeuritis multiple * Deficit motores focales

* Polineuropatia sensitivo- (isquemia, hemorragia,
motora infarto)
* Sintomas: cefalea, cuadros

confusionales, trastornos
psiquiatricos, crisis comiciales



Manifestaciones clinicas

Afeccion gastrointestinal (40%0)

* Sintomas * Higado

* Dolorabdominal  por * Hepatitis, hematoma o infarto
isquemia mesentérica hepatico masivo

* Nauseas, vomitos, * Frecuente en PAN asociada a
constipacion, hematemesis o VHB o VHC
melena por cuadros
suboclusivos, perforaciones o

Ulceras



Manifestaciones cutaneas (25-60%)

Nodulos subcutaneos Purpura palpable




Manifestaciones clinicas

Afeccion renal
(60-80%)

Consecuencia de isquemia, hemorragia o
infarto
Clinica
Dolor lumbar
- infarto renal

- rotura microaneurismas hematoma
perirrenal

Sindrome nefrotico completo
Insuficiencia renal aguda
Proteinuria

Hematuria: macro o microscopica
Cilindros celulares

* Lalesion renal predominante es arteritis
sin glomerulonefritis



Manifestaciones clinicas

Afeccion coronaria

Arritmias

Clinica de cardiopatia
isquémica con o sin
insuficiencia cardiaca

Pericarditis (poco frecuente)

HTA: secundaria a afeccion
vascular o nefropatia

Afeccion genital

Orquitis
Orquiepididimitis
Prostatitis



Vasculitis de
Vvasos retinianos

w Quling Tournal of Oph lha[mb@ swavivi . onjoph.com

Hemorragias o
exudados




DIAGNOSTICO




PAN: Diagnostico

* Cuadro clinico
*Biopsia (confirmacion histologica)

* Angiografia (estenosis, irregularidades de la luz,
trombosis, microaneurismas)

* Estudios complementarios de imagen



Pruebas de
Laboratorio

No existen parametros de laboratorio
especificos

Aumento VSGy proteina C reactiva
Leucocitosis neutrofila

Anemia moderada de trastornos cronicos
Inmunocomplejos circulantes
Complemento (C3-Cg)

Marcadores de VHB

ANCA con especificidad
antimieoloperoxidasa sugestivos de PAM




Criterios diagnosticos-de PAN

American College of Rheumatology

La presencia de 3 criterios o0 mas: Sensibilidad 82,2 % y Especificidad 86,6% para diagnostico de PAN

1-Pérdida de peso >4kg desde el comienzo de la enfermedad

2-Livedo reticularis

3-Dolor o inflamacion testicular

4-Mialgias, debilidad o inflamacion muscular

5-Mononeuropatia o polineuropatia

6-Hipertension arterial diastolica >90 mmHg

7-Elevacion del nitrogeno ureico (>40mg/dl) o de la creatinina (>1,5 mg/dl)
8-Presencia del antigeno de superficie o de anticuerpo frente al virus de la hepatitis B
9-Arteriografia patologica (microaneurismas o trombosis)

10-Presencia de infiltracion por polimorfonucleares en la biopsia de arterias de mediano o pequefio tamano




PAN: Pronostico

Mejor pronostico
e Lesiones exclusivamente cutaneas

Peor pronostico
* Edad mas avanzada

* Intensidad de la afeccion visceral (compromiso
cardiaco, renal, SNC, vasculitis intestinal)



Factores de mal pronostico
1- Edad > 65 anos

2- Proteinuria >1g/dia
3- Insuficiencia renal con creatinina serica >1,58 mg/dl

4- Afeccion del tracto gastrointestinal

5- Cardiomiopatia

6- Afeccion dgl '



TRATAMIENTO




TRATAMIENTO

Objetivos del tratamiento de las vasculitis sistemicas
son:

* [Inducir remision de la enfermedad activa

* Mejorar la sobrevida

 Limitar la morbilidad relacionada con la enfermedad
* Mantener la remision



TRATAMIENTO

La estrategia de tratamiento adaptada a:

* Gravedad de la enfermedad

* Presencia de hepatitis B asociada
* |[dentificacion de factores de mal pronostico
* Condiciones generales del paciente



PAN: TRATAMIENTO

* Glucocorticoides: Metilprednisolona

* Ciclofosfamida

 Otros agentes citotoxicos: Azatioprina, Metotrexato
* Plamaferesis

* Terapia biologica --Anticuerpos monoclonales: Ritixumab -- alternativa
de tratamiento en PAN refractaria a tratamiento convencional,
debidamente documentada (reactivacion de enfermedades por virus)

* Farmacos antivirales (Lamivudina: 100 mg/dia — via oral)---tratamiento
de la PAN asociada a VHB



Tratamiento

* Los corticoesteroides =% opcion terapeutica de
primera linea en el manejo de pacientes con PAN
que no tienen hepatitis B asociada, tanto en la fase
de induccion como en la fase de mantenimiento
de la remision.



Glucocorticoides

Metilprednisolona

Dosis: 1-2-mg/kg/dia repartidos en 3-4 tomas equivalentes-via oral

Respuesta favorable

¥

Dosis matutina diaria---dias alternos----disminuir
paulatina hasta la suspension




Forma grave ( afeccion
renal, SNC,
cardiaca,digestiva)

Asociar Ciclofosfamida

Dosis: 2 mg /kg/dia

(ajuste dosis segun
situacion
hematologica)

Tratamiento

Bolos Metilprednisolona
Dosis: 1 g diario via EV
durante 3 dias

1

Sin respuesta favorable

4

Ciclofosfamida
Bolo EV mensual
Dosis: 750 m2 superficie
corporal

Plasmaferesis
asociada a
tratamiento
Inmunosupresor

O
en pacientes con
vasculitis renal que
presentan
enfermedad
rapidamente
progresiva, para
mejorar la sobrevida




Tratamiento

Formas fulminantes

4

Comenzar con

tratamiento combinado
de glucocorticoides y
ciclofosfamida en bolos

EV

Interrumpir los
Corticoides al ano si
no se observa
recaidas




Tratamiento

PAN resistente a
corticoesteroides

Mantenimiento de la
‘ remision de la enfermedad

¥

pulsos de se recomienda la

Ciclofosfamiday combinacidn de
Azatioprina corticoesteroides en dosis
(2 mg/kg/dia-via oral- bajas mas Azatioprina,
durante 6-12-meses) Leflunomida o
Metotrexato.




sospechosas de vasculitis

El paciente consulta con manifastaciones |

Confirmar ef diagmndastico l 'i’

PManifestacionas i

EBiopsia

Arrgiogratia amn
CRaSdo Maecaesario

climrica=
ODatos de laboratoris t ? _;

+

Asigrniacicon

s=indrorme vasculitico espaecifico I

e la enfermmeaedadd

adecuada a wun | Establiecer &l tipo w extensicon

l

Simndrorme

caracteristico {(como

¥

. Buscar el antigeno
i IO

EBuscar la enfarmedad

subvacaents

I

granulomatosis de
Wiaegenaer, FPADN,

arteritis de

Takayvase) | Elirmminar &l antigeno i

l
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Des AaAricCicom

i Tratar la vasculitis I f e E.‘-1EI:"|-I:JI'-I:I-I"I'IE-

‘ Mo s necaesario hhacer r"nél_sl

Fratar 1la enfermeciac
subyvacente
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Tratar 1la vascualitis I—-




acicnic con
sospcecha clinica de vasculitas

Confirmacion del diagnoéstico
—— IDCeSCartar causa
imfoccrosa
Examocen clinmico Bropsia
Estudios analitncos Estuadios radiologicos

Establccer ¢l patréom v

Ia extensi1Oon de Ia
/ cnfecrmeoedad Y

Clasificar dentro IEstablecer ¢l agente
Jde un sindrome desencadoenante

Primario: ) ‘ B
Arteritis temporal Antigeno ¥ Enfecrmmodad

G. Wegencer cxogeno  subyacontc

e T

o S Retirar v Tratar




Poliarteritis
nodosa



oritmo tratamiento

Paciente con Poliarteritis Nodosa Objetivos de | tratamiento:

i Ed,d:d;g'::.m o 1.Inducir remisién de la enfermedad activa
2: Proteinuria > 1 g/d ‘ Tratamiento 2. Mejorar la sobrevida
3. Insuficiencia renal con creatining Hepatitis 8 3. Umitar la morbiidad relacionada con la
sérica > 1.58 mg/dL 2
4 Afecodn de racto gastrointestinal Antiviral
4. Cardsomiopatia -
S. Afeccidn de sistema nervioso contral Plasmaiéresis Duiites Chves
Grado C La estrategia de tratamiento en el paciente

con vasculitis, debe considerar:

1. Gravedad de ks enfermedad

2. Presencia de hepatitis B asodciada

3. idenmtificacion de factores de mal

prondstico

4. Rospuesta al tratamiento

enfermoedad
4. Moantener La remisién

;—hmﬂe— _Mwan

Pulso de Metiprednisolona (500 a 1,000
mg/gla por 3 dias consecutivos) = Estercide oral (0.5
* 1 wgdia
Plasmaféresis (en pacientes con involucro 2 ac"\?efcsgo a ')‘do
oembsoemftgmomaw) gravedad de Ia
Terapa de mantenimiento con esteroide i
oral (05 a 0.8 mgkg/dia) Grado A

Puiso ge Cicofosfamiga (10a 15
mgigidia. cada 4 semanas. durante 2
6 2 12 meses) E-S *
Grado A Reduccion gradual de estercide
* (Vigilar y tratar efectos secundarios y
adversos asi como recaida)

o | Terapia de > ]

No "W“?, . 7 moantenimiento |

(?&mm:;::-ﬁc::::i Corticoestercides en dosis bajas « Azatioprinag (2 mg/kg/dia)
primera linca {(Ourante 6 a 12 meses)
1. Bioclégicos Otras opciones: Leflunomida o Metotrexato
Grado C

2. Inmunogiobuna
Grado C/D ¢

Es prioritario vigilar efectos adversos de los
inmunosupresores.
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