Angeitis Necrotizante Sistémica

no Supurativa

INTRODUCCION

De acuerdo con Payling-Wrigth
fueron Rokitonsky® en 1852 y Kuss-
maul y Maier® en 1866 los primeros
en andlizar la patologia de las arte-
ritis. Klinger en 1931 * describe el pri-
mer caso de "Vasculitis Granuloma:
tosa” y en 1936 y 1939 Wegener* ca.
racteriza la enfermedad como una
entidad clinico-patolégica. Godman
y Churg en 1954° fijon los criterios
para su diagnéstico, que consisten
en la presencia de lesiones necroti-
zantes del tracto respiratorio alio y
de los pulmones, angeitis necrotizan-
te de arterias y venas v glomerulitis
que puede adoptar una forma gra-
nulomatosa. En 1966 Carrington y
Liebow * describen formas pulmona.
res localizadas de la enfermedad, En
1951 Churg y Strauss® se refieren a
un sindrome clinico caracterizado por
asma, fiebre, eosinofilia v lesiones
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tisulares consitentes en necrosis fi-
brinoide, exudado eosinofilico, reac-
cién granulomatosa con células epi-
telioides y gigomtes; cuadro histopa-
tolégico al que denominaron “Gra-
nulomatosis Alérgica”.

En la actualidad® se considera la
angeitis sistémica no supurativa ne-
crotizante como un solo grupo en el
cual se incluyen multiples formas de
vasculitis entre ellas los dos tipos
que presentamos.

Casuistica:

Los dos casos de granulomatosis
de Wegener v el caso de Granulo-
matosis Alérgica, motivo de esta pre-
sentacién y que resumimos a conti-
nuccién son los tnicos observados
desde 1953 hasta la fecha en los ar-
chivos de Patologia del Hospital San
Juan de Dios e Instituto Nacional de
Cancerologia (I. N. C.).

Caso N° 1. H. C. 72666 I. Nal. de Can-
cerologia. Hombre de 36 afios, de profe-
sibn guardidn. En agosto 12/64 comsulta a
la Caja Nacional de Previsién Social por
epistaxis, frecuentes, no muy profusas, de
dos meses de evolucién. Al examen se
aprecia rinorrea, obstruccién nasal, otorrea
bilateral e hipoacusia.
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Hay expectoracién hemoptéica ocasional.
La obstruccién nasal es rapidamente pro-
gresiva y aparecen tumefacciones subma-
xilares hasta de 2 ecms. moviles e indolo-
ras.

T. A. 110/80. Pulso: 100/m. - T. 38°C.
Una biopsia nasal muestra inflamacion
cronica con marcada necrosis y cambios
de angeitis poco aparentes. Cuadro hema-
tico y quimica sanguinea normal. Esputo
negativo para bacilo de Koch. De la se-
crecién Otica se aislo un estafilococo. Rx
muestra sinusitis maxilar derecha cronica
de tipo polipoide e imagenes basales bila-
terales, compactibles con focos bronconeu-
monicos. Recibe antibiéticos durante 15 dias
sin mejoria.

Sospechando una neoplasia rinofaringea,
se traslada el 27 de agosto de 1964 al I.N.C.
donde se anota mal estado general, se co-
rroboran los datos ya anotados y se com-
prueban signos de infeccién respiratoria.
T. A. 130/80. Lab: Hgh. 11.4 grs%, hema-
toerito 40%, eritrosedimentacién 90 mm,
leucocitos 10.200, cayados 8, neutroéfilos 81,
linfocitos 10, monocites 1. Quimica san-
guinea: nitrogeno uréico 21.4 mg.%, urea
46 mg.%, glicemia 120 mg.%, Mazini y
cardiolipina: negativas.

Se observa empeoramiento progresivo,
esporadicamente tos con esputo hemoptdico
y aparecen ulceras en la lengua. Rx de to-
rax: adenomegalias hiliares bilaterales y
nédulos miultiples, algunos bien definidos
pero que no permiten decidir un diagnds-
tico entre lesiéon metastadsica o proceso
inflamatorio (Fig. 1). La 2% Rx de senos
paranasales se muestra en la Fig. 1 a.

Una segunda bionsia nasal muestra in-
flamacién crénica granulomatosa y es ne-
gativa para tumor. Como no permite un
clasificaciéon méas precisa se toma biopsia
de las tumefacciones submaxilares y se
observa glandula salivar y un proceso in-
flamatorio con una imagen histolégica
igual a la lesion nasal.

Se menciona la posibilidad de blastomi-
cosis suramericana.

Al 82 dia de hospitalizacion hay intenso
dolor de garganta e imposibilidad para la
deglucion, el estado general es cada vez
peor pese al tratamiento con sangre, suero
y antibiéticos. Hay notorio agravamiento
de la sintomatologia respiratoria, la tem-
peratura llegé a 39.5 y el dia 1192 el pa-
ciente entra en Shock y fallece.

Figura 1

Figura 1-A
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Estudio post-mortem (A068-64.Inc):

La nariz estd deformada y en las fosas
nasales se ven formaciones vegetantes fria-
bles y necréticas cubiertas por costras
sero-hematicas que las obstruyen casi com-
pletamente. No hay lesiones en la piel. La
lengua presenta 4 tlceras, la mayor de 2
cms, excavadas y de bordes bien definidos
(Fig. 2). La laringe muestra dos ulceras
elevadas, blanquecinas,. una supraglética
de 0.5 ems., otra infraglética de 0.8 cms.
La tréquea y todo el arbol bronquial pre-
senta ulceracion y destruccién del epitelio
y necrosis en el tejido de unién de los car-
tilagos (Fig. 22). Los pulmones pesan 2.270
g. y ambos muestran en todos los l6bulos
nédulos de 1 a 6 cms, con extensa necrosis.
El corazén pesa 310 g. presenta dilatacién
de cavidades derechas y en el miocardio
hay puntos dispersos hasta de 3 mm. de
color gris amarillento. El bazo pesa 400 g.
y tiene en la superficie de corte, multiples
areas nodulares idénticas a las del pulmén
(Fig. 3). Los rifiones pesan 390 g. y ambos
presentan un punteado amarillento difuso
en la corteza. Los ganglios paratraqueales
e interbronquiales estdn medianamente
aumentados de tamafio y tienen pequefios
puntos blanco-amarillentos que alternan
con antracosis.

Microscépicamente el corazén muestra
una severa arteritis necrotizante granulo-
matosa con abundantes células gigantes. En
algunos vasos la necrosis es de todo el es-
pesor y de toda la circunferencia y en va-
rios hay trombos de fibrina. En otros la
lesiébn es més antigua y se ve esclerosis
de la pared con proliferaciéon de grado va-
riable en la intima y estenosis de la luz.
En los vasos en donde la lesién es mas
aguda hay infiltrado linfo, plasmo e histio-
citario que es preferentemente adventicial
aunque toma todas las capas. Estin com-
prometidas incluso las gruesas arterias co-
ronarias y grandes venas. del pericardio.
Hay notorio aumento de tejido conjuntivo
en algunos vasos y no raramente la des-
truccion de la elastica es total. Existe
flebitis de menor grado en el interior
del miocardio. Consecuentemente a la an-

geitis hay zonas multiples, algunas muy
extensas con necrosis de la miofibra y con
infiltracion moderada por linfo y plasmo-
citos (Figs. 4 y 4-a.). Existe severa rini-
tis consecuente a arteritis granulomatosa
y flebitis de menor severidad que la vista
en corazon y en fraquea y bronquios una
angeitis muy severa y del mismo tipo, con
destruccién completa del epitelio y necrosis
no solo del tejido de unién sino también
en menor grado del cartilago. En el pul-
moén ademas de angeitis hay bronconeumo-
nia, abscesos y bacterias. Existe lesién en
los vasa-vasorum de la aorta ascendente
y en algunos vasa-nervorum. En rifién hay
angeitis pero su lesin mas severa es una
glomerulitis necrotizante que a veces inclu-
ye periglomerulitis y tiene células gigan-
tes; las lesiones que aparecen méas tem-
pranas tienen predominio o son selectiva-
mente del hilio glomerular. Figs. 5 y 5-a).
En el ganglio linfatico la angeitis es mini-
ma y existen pequefios focos de necrosis
e hiperplasia reticulo-endotelial.

Caso N? 2. H. C. 536845 - Centro Hospi-
tal San Juan de Dios. Mujer de 58 afios,
ingresa el 14 de mayo/69 por cefalea, tos
con expectoracion hemoptéica y edema ge-
neralizado. Enterorragia 15 dias antes del
ingreso. La enfermedad se inicié6 5 meses
antes por adinamia, cefalea frontal y tos
productiva, luego aparecieron melenas, ede-
ma de MMII., dolor costal izquierdo, or-
topnea y tos con esputo hemoptéico. Re-
fiere ““inflamacién de la nariz” desde hace
30 afios, tos ocasional con esputo mucopu-
rulento. Lumbalgias frecuentes. TA: 150/80.
F. C. 98/m. T. 37°C, FR 24/m.

E. F.: Paciente pélida, disnéica, senos
paranasales dolorosos, tabique nasal des-
viado a la derecha, y mucosas nasales
atréficas con costras malolientes. - Adeno-
patias cervicales moviles no dolorosas. In-
gurgitacién yugular a 45°., Pulso carotideo
visible en el lado derecho. Tiraje intercos-
tal inferior. Matidez en bases pulmonares.
Soplo holosistélico grado II en foco mitral
edema palpebral y de miembros inferiores
grado III.
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Figura 2

Recibe tratamiento con digitalicos, diu-
réticos y dieta hiposédica. Un cuadro he-
matico a su ingreso mostré: Hb.6.8, Hto.
20, leucocitos 8.500, eosinéfilos 10, cayados
2, segmentados 74, linfocitos 14, sedimen-
tacién globular 120/mm x hora.

El 3 de abril/69 se toma biopsia nasal
que es informada como rinitis en fase sub-
aguda (P. Q: 1324-69). La paciente conti-
ntia con expectoracién muco-purulenta con
pintas de sangre.

Una parcial de orina muestra densidad
1004, pH:6, Albtimina -, C. granulosos
6 x campo. Células 2-4 x campo, gérme-
nes +-+-+. EI recuento de colonias mues-
tra 50 millones de E. coli.

El 14 de Julio/69 se practica biopsia re-
nal derecha que es informada como pielo-

Figura 2-A

nefritis cronica recidivante (P. Q: 1639-69),
se llama la atencién en esta biopsia sobre
un proceso de periglomerulitis necrotizante
y se sugiere el diagnostico de periarteritis
nodosa.

El 22 de julio/69 hay disfonia y disfagia
para alimentos sdélidos.

La quimica saﬁgm’nea muestra N U: 91
mg.%, Creatinina 3 mg.% Amilasa 110 uni-
dades, transaminasas 12. Potasio 4.2 Meq./.1

La depuracion de creatinina 15.5. Elec-
troforesis de proteinas: albuiminas 50.95%,
Alfa 1: 5:73%, Alfa 2: 7%, Beta 10.82%
Gamma: 25.47%, Rx: imagenes bronconeu-
monicas basales, posibles bronquiectasias,
sinusitis. Urografia: pobre eliminacién del
medio, posible calculo uretral. E C G: Cre-
cimiento de cavidades izquerdas. Cambios
no especificos del segmento S. T.
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Figura 3

Se practica biopsia renal izquierda (P. Q:
1811-69) que es informada como Granulo-
matosis de Wegener. La paciente presenta
hematuria después de la puncion y hasta
el dia de su muerte. Se aplicaron trans-
fusiones y liquidos parenterales. El 11 de
agosto/69, se dan corticoides; muere dos
dias después, el dia 90° de hospitalizacion.
Estudio post-mortem - A-271/69 (C. H. S.

J. de D.):

Es una mujer mestiza con destruccién
del ala de la nariz y del tabique nasal
que estd desviado hacia la derecha. En la
mucosa bucal hacia el carrillo derecho hay
una ulcera superficial de 2 em. Se encuen-
tra ascitis de 100 cc., hidrotérax de 400 cc.
a cada lado y edema blando de miembros
inferiores. El corazén pesa 340 g. y el mio-
cardio tiene zonas puntiformes amarillen-
tas. En la traquea y bronquios se observan
puntos rojizos dispersos en la mucosa, hay
colapso pulmonar con minima antracosis,

sin nédulos ni lesiones de otro tipo. Existe
una pequefia ulcera pilérica aguda y pe-
quehas ulceraciones superficiales de la mu-
cosa del intestino delgado. El bazo pesa
60 gs. y muestra puntos blanquecinos de
1 a 2 mm. Los rifones presentan superfi-
cie finamente granular y un punteado di-
fuso amarillento en la corteza. En el iz-
quierdo la biopsia provocé un hematoma
perirrenal de unos 100 gr. El examen ma-
croscopico de los demés Organos es ne-
gativo.

Microscopicamente hay rinitis crénica
con angeitis cicatricial y raramente dege-
neracion fibrinoide en arterias medianas,
pequefias y atin venas. En traquea y grue-
sos bronquios existe una angeitis severisi-
ma con extenso reemplazo de la pared por
necrosis fibrinoide y con infiltrado esen-
cialmente de linfocitos sin eosinéfilos. Se
nota diferencia de evolucion de un vaso
a ofro y en sitios la necrosis fibrinoide es
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minima o ya no existe y se ve fibrosis so-
bre todo en la intima con reduccién de la
luz (Figs. 6 y 6-a). En el pulmén algunas
arterias pequefias tienen lesién pero no
muy aguda. A ningtn nivel del arbol res-
piratorio la angeitis tiene células gigantes.
La mucosa respiratoria presenta infiltrado
linfocitario y a trechos esta destruida. En
el corazbn existe un grado muy severo de
angeitis aguda con notoria necrosis. En el
rifibn hay angeitis de arterias medianas
v pequefias, priman las lesiones agudas y
lo mas prominente es la glomerulitis ne-
crotizante en general difusa y total, pero
en algunas unidades hay lesién segmenta-
ria y periglomerulitis (Fig. 7). Se demues-
tra severa angeitis en estémago, ttero,
ovario, vejiga urinaria, miisculo estriado
sobre todo el diafragma, lengua, nervio
periférico y bazo y es de menor grado en
esofago, tiroides, mucosa oral, y ganglio
simpético. En ganglio linfatico hay eritro-
fagocitosis.

Caso N° 3. H. C. 385076 - Centro Hospi-
talario San Juan de Dios: Hombre de 40
anos de edad, agricultor, que consulta el
30 de noviembre/64 por dolor en un diente,
“hinchazén’ de la encia, nédulos cutaneos,
diseminados, ortopnea, tos, astenia y ar-
tralgias de 5 meses de evolucion. Los né-
dulos de la piel aparecieron hace 3 meses,
son dolorosos, algunos con necrosis y mien-
tras unos disminuyen de tamario aparecen
nuevos nodulos. Los sintomas respiratorios
han empeorado desde hace 20 dias.

E. F: TA 110/60, P. 124/m, Resp. 40, T.
38.86°C. Adenopatias cervicales inguinales
y axilares confluentes dolorosas y muy ad-
heridas a la piel. Existe hipoventilacion en
bases pulmonares con matidez en la base
izquierda y hepato-esplenomegalia. La piel
es acartonada, seca con lesiones eritemato-
escamosas, escamo-costrosas y aun papulo-
postulosas en cuello y dorso de manos.

Figura 4
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Figura 4-A

El C. H. mostré anemia ferropénica mo-
derada, leucocitosis de 19.000, eosinofilia de
19% y eritrosedimentacién de 120 mm/h.
Quimica sanguinea mnormal. P. de orina:
hematies 3, leucoe. 6, gérmenes +, Copro-
analisis: huevos de tricocéfalos+-+-++. Tu-
berculina -+, Rx indican derrame pleural.
Una biopsia de ganglio cervical se informa
linfadenitis aguda inespecifica severa con
formacion de microabscesos y con algunos
eosindfilos.

El empeoramiento fue siempre progre-
sivo, el dia antes de la muerte la leuco-
citosis es de 26.000. Se pensé en linfoma,
micosis profunda y T B C y se dieron tu-
berculostiticos. El paciente fallece el 8 de
enero/65 el dia 409 de hispitalizacion.

Estudio Post-mortem: A-007/65 - (C. H.
S. J. de Dios). Hombre de 167 em. de talla

v 45 kilos, con lesiones eritemato-esca-
mosas, algunas con ulceracion superficial
sobre todo en la regién posterior de térax
vy abdomen. Hay hidrotérax izquierdo de
800 cc., ascitis de 100 cc. Todos los grupos
de ganglios linfaticos superficiales y pro-
fundos muestran aumento de tamafio es-
peciaimente los cervicales que se fusionan
y forman masas hasta de 2.8 cm., firmes
de superficie blanquecina opaca. El co-
razén, de peso normal, muestra focos
pequetios dispersos blanquecinos de hasta
0.2 em. Los pulmones pesan 1.020 g. y en
el 16bulo inferior y medio izquierdos hay
bronconeumonia. El bazo pesa 800 g. mues-
tra adherencias fibrosas en la capsula y al
corte un absceso de 1.5 cm. en el polo su-
perior. Su superficie de corte es marron,
muy firme y tiene multiples nédulos ama-
rillentos de hasta 0.2 iguales a los que
muestra el higado.
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Figura 5

W

Figura 5-A
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Figura 6

Figura 6-A
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Figura 7

Figura 8
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Microscépicamente el corazén presenta
una angeitis que es preferentemente flebi-
tis de tipo granulomatoso sin células gi-
gantes con degeneracién fibrinoide e in-
filtrado de linfocitos, plasmocitos, escasos
histiocitos y abundantes eosinofilos. Este
infiltrado es muy denso en endocardio y
menos en pericardio, donde ademaés se nota
fibrosis. Hay multiples focos de necrosis de
la miofibra, fibrosis consecuente y en mu-
chos de ellos escasos siderofagos (Fig. 8).

En los ganglios linfaticos la angeitis gra-
nulomatosa tiene caracteristicas similares,
e incluye algunas células gigantes y mues-
tra diferente evolucion de la lesion vascu-
lar, que en la fase tardia es muy oblite-
rante y suele dar imagenes nodulares (Figs.
¢, 9-a y 9-b). Existe marcada fibrosis del
ganglio con pérdida de la arquitectura, el
infiltrado inflamatorio no esta soélo en rela-
cién con vasos y hay microfocos de necro-
sis. Muy similar es la histologia del bazo.

En el higado hay marcada infiltracion
especialmente en los espacios porta por
linfocitos, plasmocitos, eosindfilos y esca-
sos polinucleares y se ve destruccién de
algunos hepatocitos de la banda periportal.
La piel presenta marcada capilaritis con
arteriolitis y venulitis especialmente en el
tercio superior, pequefios puentes de epi-
dermis estan destruidos y se ve micro-
ampolla infrabasal. El rifion muestra mo-
derada infiltracién intersticial por eosino-
filos y en el pulmén la angeitis es minima.

DISCUSION

La Granulomatosis de Wegener
no es un sindrome frecuente; Walton
en 1958° en una revisién muy com-
pleta de la literatura comunica solo
56 casos, incluidas sus 10 observacio-
nes personales. En 1963 Reed™ en-
cuentra un total de 118 casos.

‘@% ;§
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Figura 9
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Figura 9-A

Figura 9-B
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Levine y Madden * mencionan que
en la revisién de 29 casos hecha por
Fahey y colaboradores no hay dife-
rencia significonte de frecuencia li-
gada al sexo y que las décadas cuar-
fa y quinta son las mds afectadas.

Thuy, Maurice Niles® plantean
una vez mds, que lg historia natural
de la Granulomatosis de Wegener
se caracteriza por la presencia de le-
siones gronulomatosas necrotizemtes
del tracto respiratorio alto de los
pulmones, angeitis necrotizante, glo-
merulitis focal y frecuente termina-
cién en uremia. Los mismos autores
indicem que solo pocos pacientes lo-
gram sobrevivir dos o mds afios y asi
en los casos de Walton el promedio
de evolucién fue de cinco meses, fa-
lleciendo el 809% en el curso del pri-
mer anio de la enfermedad.”

La causa mds frecuente de muerte
es uremia y segin Godman y Churg
el 86% de los pacientes fallecen por
esta causa; y prdcticamente el resto
por insuficiencia respiratoria conse-
cutiva a neumonia.

Como se ve desde el punto de
vista clinico nuestros casos 1 v 2 no
presentan ninguna diferencia con lo
que en Granulomatosis de Wegener
se puede considerar cldsico.

Actualmente se aceptan formas no
tipicas de Wegener como por ejem-
plo las limitadas al pulmén, descritas
por Carrington y Liebow en una se-
rie de 16 casos la agociacién de le-
siones vasculares pulmonares con
una neumonitis por colesterol des-
crita por French y Siving® la ausen-

cia de compromiso renal observada
por Cassan, Coles y Harrinson ™ y el
compromiso de gldndula mamaria
descrito por Elsner® en una mujer
de 45 afics. También consideramos
como excepciéon el segundo pacien-
te de Hoch™ en el cual un diagnés-
tico diferncial con Gralunoma Letal
de la Lina media constituye seria di-
ficultad, y las manifestaciones de sis-
tema nervioso peritérico tan promi-
nentes como las de nuestro caso 2
en un paciente de Drachmem,” que
ademdés presentaba angeitis en vasos
cerebrales; cambio este Ultimo que
va hobia sido descrito en dos casos
de Tuhy y col® en 1958.

El compromiso de fosas nasdales,
laringe v trdquea es usualmente tan
severo que las lesiones pueden cau-
sar obstruccién nasal, desviacién y
hasta perforacién del tabique como
sucedié en 2 de loc 3 casos referidos
por Wegener® y nariz en silla de
montar vista por el mismo autor en
su primer paciente.

Las lesiones de la trdqueqa pueden
ser tan marcadas que macroscdpica-
mente resulta aparente la necrosis
de la mucosa y del tejido de unién
de los cartilagos, tal como se vio en
el primer caso de Klinger® y en el
paciente referido por Federman y
Castleman en un CPC del Mass. Ge-
neral Hospital® o las que se€ obser-
van en nuestro primer caso (Fig, 2-a).

De vez en cuando es minima lg le-
sién macroscdpica del tracto respira-
torio como lo anotamos en nuestro
segundo paciente.
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Una lesién multinodular necroti-
zante como la que presentd nuestro
primer caso, es el hallazgo mccros-
cbpico mds frecuente en los pulmo-
nes y ofrece un diagnéstico diferen-
cial radiolégico dificil o imposible
con un tumor ®, ®,

En el bazo no es raro ver una
imagen multinodular de la superfi-
cie de corte semejante a la del pul-
mén y de ello son ejemples el pa-
ciente de Federman y Castleman y
nuestro primer caso (Fig. 3).

Los cambios renales macroscdpi-
camente suelen semejar una glome-
rulonefritis. Aungue se han informa-
do cascs de severo compromiso car-
diaco como e] de Levine .y Mad-
den," lesiones multifocales ton .ex-
terfsas como las que presenta nues-
tro primer caso, no son frecuentes.

Microscépicamente la base de to-
dos los cambios histoldégicos es una
severa arteritis necrotizante a veces
con células gigantes que prefiere ar-
terias medianas vy pequefias. En oca-
siones la necrosis compromete todo
el espesor y toda la circunferencia
del vaso y puede haber trombos de
fibrina. En las lesiones recientes hay
infiltrados de linfocitos, plasmoci-
tos e histiocitos, sin eosinéfilos, Se
observan en el mismo paciente dife-
rentes fases de evolucién hasta cam-
bios cicatriciales de la pared, proli-
feracién de la intima y disminucién
o ciere de la luz, cambios que se
observan mejor con tincién de Ma-
llory. Con coloracién pora fibras
e'dsticas se reconoce fragmentacidon

y disminucién, hasta ausencia de
estas fibras.

La flebitis aunque es de menor
grado, estd incluida ya en el esque-
mqg de Godman y Churg® y se en-
cuentra sin- dificultad.

De mucho interés es e] tipo de le-
sién renal, que permite Irecuente-
mente un diagnéstico .en biopsia co-
mo anotamos en el sequndo caso. Es-
te cambio, que Wegener® no encon-
tré previamente descrito y que cree-
mos marca el comienzo de la le-
sién, es una glomerulitis necrotizante
segmentariq con periglomerulitis que
ya desde el comienzo es granuloma-
tosa (Figs. 5 y 7) v se asocia frecuen-
temente con trombos de fibrina.

El diagnéstico diferencial, que se
ha planteado esencialmente en base
d lg histopatologia debe hacerse con
la Periarteritis Nodosa ®, *, *, ¥, Granu-
loma Letal de la Linea Media,®™ Gra-
nuloma Alérgico, Sarcoidesis®, #*,*,
y ofras .angeitis necrotizantes.™ El so-
lo calibre de los vasos afectados se-
para esta entidad de angeitis de las
arterias mayores®, *. Solo algunas
lesiones consideradas separadamen-
te hariom incluir .en el diagnéstico
diferencial lg¢ Parpura trombética
Trombocitopénice.™

En cuanto a la etiopatogenia Klin-
ger® considera’ un punto bdésico la
sensibilizacién previa a determino-
dos antigenos. Fahey, Leonard, Churg
y Godman,” favorecen un mecanis-
mo de hipersensibilidad e indican
que ningln agente especifico ha sido
aislado, McCombs ® resalta la impor-
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tancia de este mecanismo y prefiere
el término Vasculitis "Alérgica” Sis-
témica en su serie de 72 casos, en la
cual la Granulomatosis de Wegener
aiterna con otras diez diferentes
formas de angeitis. Budzilovich vy
Wilens * coinciden con Godman y
Churg en que el tracto respiratorio
parece representar el sitio de lesién
primaria del agente noxdgeno, que
podria ser microbiono y que des-
pierta la reaccién granulomatosa lo-
calmente v mantiene interaccién de
los tejidos del huésped con el agente
conduciendo a la hipersensibilidad
tisular generalizada.

Paronetto® en 1969 en un enfoque
inmunopatolégico de las angeitis ne-
crotizantes no supurativas demuestra
fibrinégeno con ausencia de gam-
ma-globulina y complemento en la
rared arterial.

Es gronde la dificultad que toda-
via ofrece el tratamiento de la Gra-
nulomatosis de Wegener. En unos
pocos casos Walton ® obtuvo mejoria
con radioterapia y Copizzi y Berti-
no® obtienen resultados alentadores
con Metotrexate.

Granulomatosis Alérgica:

Nuestro tercer caso, un hombre de
40 afios con tos secqa, ortopneq, fie-
bre, artralgias generalizadas v lesio-
nes cutdneas eritematoescamosas,
exudativas dolorosas, signologia de
lesién pulmonar, adenomegdalias su-
perficiales, hepatoesplenomegalia do-
lorosa, leucocitosis con eosinofilia de
19% con los hallozgos histopato-
légicas que mostramos en las Figs.

8, 9, 9-a vy 9-b, ccincide bien con la
Granulomatosis Alérgica descrita por
Churg y Strauss.” El hallazgo micros-
cdpico bdsico es una angeitis granu-
lomatosa necrotizante con marcada
eosinofilia que afecta severamente
ganglios linfdticos, bazo, corazén,
piel, rifién, pulmones e higado.

Churg y Strauss” describen en la
Granulomatosis Alérgica un cuadro
clinico de asma bronquial, fiebre,
eosinofilia, leucocitosis v compromisoc
vascular en varios érganos. En una
serie de 13 casos 9 son mujeres.

El término Granulomatosis Patér-
gica introducido por Stemberg, Rey-
nolds vy Zeilenga en 1957 viene de
la palabra patergia que Roesser de-
fine como la totalidad de fenémenos
mérbidos producidos por un estado
de reactividad dalterada.

Los criterios mds precisos para di-
ferenciar Granulomatosis de Wege-
ner y Granuloma Alérgico estdn
planteados ya en el trabajo original
de Churg y Strauss” asi:

1 — lLos pacientes padecion asma
grave.
2 — Presentaban ung acentuada eo-

sinofilia aunque no estrictamen-
te constante.

3 — Mostraban tendencia a la afec-
cién cardiaca.

4 — Las lesiones de las vias respi-
ratorias eran menos intensas y
de menor gravedad.

La sobrevivencia mds larga a que
se refieren Churg y Strauss en “"Gro-
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nulomatosis alérgica” no se cumple
en nuestro caso que evoluciona fa-
talmente en cinco meses.

Las lesiones cuténeas y de gam-
glios linfdticos cunque se pueden ob-
servar en algunos casos de Wege-
ner son mucho mds frecuentes y gro-
ves en el Granulomg Alérgico lle-
gando o causar grandes adenome-
galias abdominales como en el caso
descrito por Sokolov y col®

Las lesiones renales mds severas
y definidas en el Wegener constitu-
yen un dato diferencial importemte.

Abell y col” refieren en 1970 un
paciente de 53 afios de Granuloma-

tosis alérgica que fue gastrectomiza-
do por el severo compromiso a ese
bérgano.

En esta entidad Paronetto® indica
que las investigaciones inmunohisto-
quimicas revelan gamma-globulina
y complemento en la pared de los
vasos vy en tejido conectivo perivas-
cular v la presencia de fibrinégeno
en las paredes vasculares y en né-
dulos exiravasculares. En 1970 Me-
rino, Grasés y Miliomi ® informan una
hipergamma-globulinemiq tipo A de
966 mg.% en un paciente de 45 afos
de edad con esta Gronulomatosis,
dato de gran interés que no fue in-
vestigado en nuestro paciente.

RESUMEN

1. Se estudian 3 casos de Angeitis
Necrotizante Sistémica no Supu-
rativa: un hombre de 36 y una
mujer de 58 afios con Granulo-
matosis de Wegener y un hom-
bre de 30 afios con Granuloma-
tosis Alérgica del tipo descrito
por Churg y Strauss.

2. Se prefiere el nombre de Angel-
tis Necrotizante Sistémica no Su-
purativa como lo hg hecho Pa-
ronetto cuando trata este capi-
tulo desde el punto de vista in-
munopatolégico.

3. Consideran los autores que la
la lesién renal es la Periglomeru-

litis Granulomatosa Parahiliar y
que su presencia ya en la biop-
sia tiene gran valor diagnéstico.

4, Se subraya que el cuadro clinico,
la marcada eosinofilir tisular y
la presencia de imdgenes micro-
multinodulares en el ganglio lin-
fatico como la de nuestra Fig. 9b,
apoyan sdlidamente un diagnds-
tico de Granulomatosis Alérgica
de la forma descrita por Churg
y Strauss.

(@2}

Se hace una amplia revigién bi-
bliogrdfica.
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SUMMARY

Three cases ot Systemic Nonsup-
purative Necrotizing Angiitis are
studied: a 36 year old man and
a 58 year old woman with Wege-
ner's Granulomatosis, enmd o 30

thology. Grune and Stratton, Vol. II: 722, 1969,

is the initial change an should
thus be considered as a very vo-
luable clue for the diagnosis in
biopsy material.

vear old man with Allergic Gra- 4. It is stressed that the clinical pic.
nulomatosis of the Churg-Strauss ture, the notorious tissular eosino-
type. philia and the existence of histo-
- T . -
The nemme Systemic Nonsuppus %og1ccd multimicronodular images
. . e in lymph nodes, such as the one
rative Necrotizing Angiitis is pres N .
. shown in figure 9b, give strong
ferred for these type of diseases, . :
: . support to the diagnosis of Aller-
following Paronetto’s nomencla. . 5
s gic Granulomatosis.
ture.
In our opinion, the poarchilar- 5. — An extense review of the litera-
gronulomatous - periglomerulitis ture is made.
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