PERTARTERITIS NUDOSA
Estudio Clinico y Anatomo-Patoldgico de un caso.
Por el Dr. Miguel Marinio Zuleta (*).

Presentamos la observacion clinica y estudio anatomo-patolo-
gico de un casc de Periarteritis Nudosa, por considerar esta enti-
dad de un gran interés clinico, ya que su fisonomia tan variada ha-
ce su diagnostico muy dificil e induce frecuentemente a errores
diagnosticos.

Su interés no es menor desde el punto de vista histologico, pues
presenta grandes analogias con variadas entidades, especialmente
con las del grupo tifo-exantematicas,

En el presente caso las lesiones son tan parecidas a las de la
“Fiebre petequial de las Montaiias Rocosas”, que fue necesario un
detenido y cuidadoso estudio histologico y bacteriologico, para des-
cartar esta entidad y lNegar al diagnostico final de Periarteritis
Nudosa.

Historia N? 64830,

Nombre: C, B. Mec.

Servicio: Medicina Interna.
dad: 37. Sex.: M. Raza: B.

Protocolo de antopsia N© 3227,
Muerte: Agosto 6/41; 10 a. m.
Autopsia: Agosto 6/41; 1 p. m.
Practicada por el doctor Marino Zuleta.

Sumario Clinico.

Antecedentes Hereditarios: Sin importancia.

Antecedentes personales: Su salud general siempre ha sido bue-
na. Tuvo las enfermedades comunes a la infancia. Al comienzo de

(*) Estudio hecho en el Depto. de Patologia de “Duke University Medi

cal School” T, 8. AL
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la enfermedad actual tuvo un “herpes zoster”. Ha sufrido mucho
de la dentadura. Tuvo blenorragia a los 17 anos. Pocas semanas an-
tes de entrar al Hospital el Wasserman fue positivo.

Enfermedad actual: Nueve semanas antes de entrar al Hospi-
tal, le comenzd la enfermedad, insidiosamente, con debilidad gene-
ral, malestar y fiebre. Dos semanas mis tarde se le hincharon los
tobillos. Fue visto por un médico, quien le practico varios “exdme-
nes serologicos”, con resultado negativo. Se le administro Sulfa-
thiazol y Sulfapiridina. Estando tomando el Sulfathiazol le apare-
cio “un brote petequial™ en las piernas. La Sulfapiridina se le ad-
ministrd en combinacion con vacuna anti-tifica, intravenosa. Al 3¢
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Fig. N? 1. Pancreas. Focos de necrosis, hemorragia y trombosis de las ar-

teriolas.

dia de este tratamiento, la temperatura comenzd a bajar. Al 82 dia
del tratamiento se puso ictérico, la temperatura bajo a lo normal
v la eritrosedimentacion bajo de 50 mm. a 25 mm., en una hora. Se
suspendio la Sulfapiridina y la ictericia desaparecio, pero la tem-
peratura volvio a subir. En estas condiciones entra al Hospital.

Examen fisico de admision: Temp. 37.8. Pulso. 114, Resp. 26.
P. A 14/7.

1 enfermo es un hombre delgado, pilido, notoriamente enfer-
mo. La piel es seca y amarillenta. No existe brote. Los ganglios axi-
lares, submaxilares e inguinales se palpan facilmente y son blan-
dos. Los labios secos y la lengua fuliginosa. El corazén y pulmones
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no presentan nada especial. El higado esti banstante grande y un
poco doloroso, y su borde inferior esti 6 ctms. bajo el reborde cos-
tal. Bl bazo se toca a la altura del reborde costal. Los demis apa-
ratos no presentan nada especial.
Erdamenes de Laboratorio: Sangre: Hgeb, R07; 5 G. R. 4.100.000:
G. B. 20.000; F. L. seg. 83%, cayado 29, eos. 5, basof. 2, mon. 2,
linf. 6. La numeracion blanca vario de 18 a 36.200, pero la formula
lencocitaria permanecio idéntica. No se encontraron parisitos. Va-
rios exdmenes de Wass v Kahn fueron negativos. Orina: En 8 mues-
tras se obtuvieron los siguientes datos: densidad de 1.017 a 1.024;
reaceion fdeida; aztcar (—); albimina: huellas persistentes: sedi-
mento: globulos blancos, benzidina (+4+) y algunos cilindros gra-
nulosos. Materia fecal: Eschereria Coli (4 tificos, disentéricos y
organismos hemoliticos (—). Estudio inmunolégico: Tifico, para
A, para B y Brucela (—). Se hicieron 4 hemocultivos, que dieron
resultado negativo. Quimica de sangre: Nitrogeno no proteico 33
mgrm. %. Van den Bergh: directa. 2.4 mgrm. %. Tests Hepiticos:
Bromosulfaleina (—) ; fcido hiptirico: 1.61 mgrm. de fcido Benzoi-
co fue excretado. Radioldgico: ]l examen del torax no muestra na-
da anormal. El examen del abdomen muestra nn gran crecimiento
del higado ¥ bazo. Un urograma no muestra nada especial. El exa-
men gastro-intestinal es negativo,
Evolucion de la enfermedad: La {emperatura siempre estuvo
elevada y fue muy irregular. El pulso estuvo siempre de acuerdo
con la temperatura. Se le administraron vitaminas y una “dieta
completa”, se le practico una transfusion de sangre y se le aplico
glucosa intravenosa, al 109, Al 129 dia comenzd a desarrollarse
una neuropatia periférica. Dos dias mis tarde presentaba: “Todos
“Tos musculos debilitados.”. Una pardlisis completa del largo supi-
nador derecho, extensores del puio y dedos derechos y de los inter-
oseos de ambos lados. Los demis musculos intrinsecos de las ma-
nos vy los flexores del puiio y dedos estin debilitados. Los misculos
de las extremidades inferiores no estian afectados. No existen con-
tracciones fibrilares. Ixiste anestesia e hipoalgesia sobre el lado
radial de la mano derecha y el cubital de la izquierda. Il sentido
de posicion estd perdido en todos los dedos. Bl sentido vibratorio
estd perdido en los tres primeros dedos de la mano derecha y en el
49 y 5° de la izquierda. En los miembros inferiores no existe pérdi-
da de la sensibilidad cutdnea ni del sentido de posicion. La coordi-
nacion es normal. No existe Babinski. Fue la impresion del neurd-
logo que el enfermo presentaba una polineuritis de tipo migratorio
v que posiblemente alguna vez habian estado afectadas las raices
dorsales de los ganglios raquideos en la region toricica, lo cual
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produjo el herpes zoster. Pensd que la etiologia fuera infecciosa.
ambién se pensd en la posibilidad de que hubieran abscesos mial-
Tambié per la posibilidad de que hul il 1
tiples en la substancia gris de la medula o fenémenos embolicos,
“En todo caso, ninguno de estos fenomenos se pueden considerar co-
mo debidos a una infeceion primitiva del sistema nervioso™, S¢

Fig. N® 2 _Rifion izquierdo. Notese las arterins trombosadas y Ias ulceracio-

nes del uretere.

practicé un examen del L. C. R. con el signiente resultado: Liguido
claro: R. de Grant-None, normal; leucocitos 4: Pandy (—); pro-
teinas, 41 mgrm.%. Wass y Mastic coloidal (—). Tres dias después
presentaba una parilisis completa del radial derecho, a partir de
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la inervacion del triceps, y una paralisis parcial del mediano iz
quierdo y del cubital. El reflejo rotuliano derecho habia desapare-
cido. Durante las dos semanas siguientes se le administraron gran-
des cantidades de cloruro de thiamina, dcido nicotinico, ascorbico
v pyroxilina, por via intravenosa. El enfermo no mejord vy oalgunos
dias después estaba exitado. Presentd una gran taguicardia acom-
paiiada de disnea ¥ cianosis. Se le administro oxigeno, morfina, me-
trazol y coramina. Finalmente se le presentd una parilisis de los
4 miembros y murio, probablemente, por parilisis respiratoria.

Diagnaostico Clinico:

1¢ Enfermedad febril de etiologia desconocida.
29 Neuritis periférica progresiva.
32 Muerte por parilisis respiratoria.

Protocolo de Autopsia N* 3227,

Apariencia Exterior: El cuerpo es el de un hombre de raza
blanca, que mide 179 ctms. La rigidez cadavérica no se ha estable-
cido. No existe edema ni ictericia. Pupilas dilatadas e iguales. Los
ganglios inguinales y axiliares son duros y pequeiios.

Cavidad Abdominal: Contiene una pequeiia cantidad de Tligui-
do citrino. El borde inferior del higado rebaza 4 dedos el reborde
costal. La situacion vy relaciones de los drganos son normales.

Carvidad Pericardiaca: No contiene liguido. El pericardio es li
so y brillante.

Organos tordcicos.

Ganglios Mediastinales: Estin aumentados de volnmen.

Corazén: Esti un poco anmentado de volumen y pesa 430 grms.
El epicardio es liso y brillante. El miocardio tiene 2 ctms. de espe
sor en el ventriculo derecho. Las vilvulas son suficientes y tienen
el signiente perimetro: M. 13, T. 13, P. 7, A. 6. Los orificios corona-
rios estan permeables. Los grandes vasos presentan sus relaciones
normales,

Pulmones: El pulmon derecho es de tamaiio normal y pesa 960
grms. La pleura es lisa y brillante. E1 pulmin estd distendido por
aire y flota en agna. Al corte no se observa nada especial, salvo al-
gfin aumento del tejido fibroso. La crepitacion es normal en todo
el parénquima. El pulmén izquierdo pesa T80 grms. y es en todo
comparable al derecho.
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Organos Abdominales.

Bazo: Esti aumentado de volumen y pesa 230 grms. La eipsu-
la es de espesor normal. Los corpusculos de Malpighi se ven distin-
tamente. La pulpa tiene su color rojo normal y no hace prominen-
cia sobre el plano de seccion.

Fig. N® 3. _Arteriola pancreitica. Grande aumento. Ilematoxilina-Bosina.
Notese la gran Hiperplasia del endotelio y la profusa infiltracion perivascu-

Inr por células redondas.

Intestinos: En el yeyuno, ileon, colon, apéndice, sigmoide y
recto no se observa ninguna lesion. Los ganglios mesentéricos son
de tamafio normal. En el estomago se encuentra una pequeiia can-
tidad de liquido tefiido por bilis. El duodeno no presenta nada es-

pecial. Los conductos biliares estin permeables.
—2
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Pdnereas: Esti aumentado de volumen, pesa 300 grms. y mide

90 x T x 4 c¢tms. Al corte se encnentran varias dreas hemorrigicas
y algunas necréticas.

Higado: Esti bastante aumentado de volumen, pesa 2.400 grms.
v mide 26 x 20 x 9 en sus mayores diiimetros. Al corte la lobulacion
se distingue claramente, y el parénquima tiene el aspecto de la con-
gestion cronica pasiva. La vesicula biliar contiene 8 calculos, de
forma irregular, ¥ de unos 15 mm. de didmetro ¢. u. La pared vesi-
cnlar estd muy engrosada.

Suprarrenales: Las dos glindulas son de tamaiio y aspecto
normales ¥ pesan en conjunto unos 20 grms, Al corte son de estrue-
tura normal.

Riiones: 1 rinon derecho estd aumentado de volumen, pesa
210 grms. vy mide 14 x 6 x 4 ¢tms, La capsula desprende facilmente,
La corteza v pirdmides estin bien delimitadas. Los cilices y pelvis
son de ealibre normal. El rifon izquierdo, también estd anmentado
de volumen, pesa 260 grms. ¥ mide 15 x 7 x 4 ctms. Presenta las
mismas caracteristicas que el derecho.

Urcteres y Vejiga: No presentan nada especial.

Organos del Cuello y Crdaneo: No se permitio su exploracion.

(‘unal Raquideo y Nervios Periféricos: Se extrajo el segmento
terminal de la medula, por via anterior, y se tomaron muestras de
lox nervios radial ¥y obturador.

Revision del material después de fijodo y disecado,

Iin maltiples cortes del miocardio se encuentran varias zonas
en las cenales el musculo tiene un color grisiiceo particular: ademis,
en tales Areas, las arteriolas coronarias presentan sus paredes en-
grosadas, v varias de ellas estin obturadas, aparentemente por
trombus. Palpando la pared arterial, se notan pequeiias nudosida-
des escalonadas a lo largo de los vasos. IXn el higado se descubren
muchisimos vasos de pequenio calibre trombosados. En el pancreas
se encuentran miultiples pequenias dreas reblandecidas, que parecen
abscesos embolicos o infartos’ miliares reblandecidos, asociados a
una enfermedad vascular. IZn los rifones se ven numerosas arterio-
las trombosadas v otras simplemente obturadas por cofigulos post-

mortem.
FEstudio histolGgico,

Corazon: El epicardio estd mareadamente infiltrado por célu-
las redondas, mononucleares, ¢élulas plasmiticas y algunos eosino-
filos. X1 miocardio muestra, en algunos sitios, nna infiltracion in-
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tersticial por polinucleares y linfocitos. En varias partes se encuen-
tran zonas de fibrosis cicatricial. No hay evidencia de hipertrofia.
Los vasos coronarios estin sumamente alterados. La pared arterial
esté parcialmente necrosada, y alrededor del vaso existe una mar-
cada reaccion inflamatoria, compuesta por células redondas y mo-
nonucleares. La intima esta engrosada e infiltrada por células mi-

Fig. N9 4. Arteriolas venales. Grande aumento. H. & E. Obsérvese la sacu-

lacion de la arteriola derecha (forma en 8) y la trombosis del vaso,

gratorias. Algunos vasos estan obstruidos por trombus frescos, 151
endocardio solo presenta una discreta infiltracion por células in-
flamatorias, en los sitios vecinos a los vasos trombosados. La val-
vila mitral es de estructura normal. Algunos cocos “Gran positivo™,
se encuentran en las zonas inflamadas.

Pulmones: Ambos pulmones presentan las mismas caracteristi-
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cas. El parénquima estd bastante autolizado. Lo tnico que llama
la atencion es la presencia de gran niimero de macrofagos cargados
de pigmento (dust cells). La coloracion para hierro es negativa. Se
advierte, ademdis, un moderado edema.

Higado: La estructura del higado estd bien preservada. Las cé-
Inlas de Kupffer son muy prominentes y contienen pigmento. Nume-
rosas células hepaticas contienen un pigmento pulverulento, de co-
lor amarillo. La coloracion para hierro, demuestra que es hemosi-
derina. En alguncs sitios los sinusoides estan dilatados y eontie-
nen abundantes polinneleares y linfocitos. En muchas arteriolas se
observa un proceso inflamatorio anidlogo al ya descrito en el mio-
cardio. La cdpsula estd engrosada y muestra, a trechos, cierta in-
filtracion por células redondas.

Vesicula biliar: 1l epitelio estd completamente autolizado. La
pared esta engrosada y fibrosa. No se observa reaceion inflamato-
ria.

Bazo: El bazo esta bastante congestionado y contiene numero-
cos eosinofilos. Una arteriola muestra una gran infiltracion peri-
yvascular., Las demis estructuras no presentan nada especial.

Panereas: BEste drgano muestra alteraciones muy interesantes
Se encuentran grandes dreas de necrosis, algunos focos hemorrigi-
ces v gran cantidad de tejido cicatricial. El parénquima estd mode-
radamente infiltrado por leucocitos. Algunos vasos estan completa-
mente trombosados v otros parcialmente. La reaccion inflamatoria
estd compuesta por células redondas y grandes mononucleares. Al-
gunas bacterias se encuentran dispersas por el tejido. Debido a la
extensa autolisis los islotes de Langerhans han desaparecido.

Riftones: Ambos rifones muestran las mismas alteraciones.
Las arteriolas aferentes y glomérulos estin muy congestionados. Al-
gunos glomérulos estin hialinizados, El epitelio de los tubos esta
autolizado. La pelvis no presenta nada especial. Numerosas arte-
riolas presentan el mismo proceso inflamatorio que hemos visto en
los demdis organos. In ciertos puntos, bajo la cipsula, se encuen-
tran colecciones de células migratorias. No se encuentran bacteriaz,

Uretere: En un corte de la pequena tleera, la pared del nretere
aparece completamente necrosada y practicamente no se encuentra
ninguna estructura. s

Suprarrenales: 11 parénguima de las glindulas no presenta na-
da especial, salvo cierto grado de autolisis. Varias arteriolas peri-
capsulares avarecen trombosadas y rodeadas por elementos infla-
matorios,
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Medule Espinal: El tejido esta en malas condiciones para estu-
dio. Los vasos no presentan nada especial.

Nervios: En cada uno de los nervios (radial y obturador) se
encuentra una arteriola trombosada v rodeada de un halo de eélu-
las inflamatorias,

L]

Fig. N® 5 Arteriola coronaria. Grance aumento. I & E. Ghsérvese el estran-
gulamiento del vaso y la necrosis de la pared arterial. Intensa infiltracion
perivascular por células redondas.

Interpretacion del proceso paloligico.

Contemplamos en ¢l presente estudio un interesante caso de
enfermedad arterial. Anatomicamente las lesiones mds notables se
encuentran en el pancreas y miocardio. Desde el punto de vista his-
tologico la lesion mas importante v difundida, se encuentra en las



696 Revista de la Facultad de Medicina.

arteriolas de la gran cirenlacion. En las arteriolas de tipo muscu-
lar y pequeno calibre del miocardio, pincreas, rifiones, bazo, supra-
rrenales, nervios periféricos y misculo estriado, observamos el mis-
mo proceso inflamatorio.

La reaccion inflamatoria, tanto perivascular como de la tdnie:
intima, estd compuesta por células redondas, mononucleares y un
menor ntimero de polinucleares. ay algunos vasos parcialmente
obstruidos por trombus y otros completamente ocluidos. Los trom-
bus son unas veces frescos otras ya organizados, siendo estos los mis
numerosos. La pared vascular misma estd marcadamente engrosa-
da, hialinizada parcialmente y a veces necrosada.

11 miocardio presenta algunas areas de necrosis y otras cica-
triciales alrededor de los vasos trombosados. Se observa, ademis,
una miocarditis intersticial subaguda. El pincreas muestra gran-
des Areas necroticas, hemorragias focales y gran cantidad de tejido
cicatricial. Las demis visceras la misma inflamacion de los peque-
fios vasos. La trombosis de las arteriolas de los dos nervios exami-
nados, explica satisfactoriamente la extensa parilisis periférica. En
los pulmones s6lo llama la atencion el hecho de que existiendo una
enfermedad vascular tan extensa, los vasos pulmonares estén in-
demnes,

Aparte de las lesiones vasculares, se encuentra una colecistitis
croniea con colelitiasis, v algunas uleeraciones necroticas en el ure-
tere izquierdo, talvez debidas a trombosis de las arteriolas urete-

rales.

Uns enidadosa busea de bacterias fue practicada y sdélo halla-
mos escasisimos cocos, Gram positivos, en ¢l pancreas y miocardio.
Desafortunadamente no se hicieron eultivos con los tejides de wu-
topsia. pero recordamos que los repetidos, hemocultivos, practica-
dos durante la vida del enfermo, fueron siempre negativos.

Con el fin de completar el estudio bacteriologico, una colora-
cion para Rikettsias fue practicada. En las c¢élulas del endotelio
vaseular de algunos organos se encontraron algunas “inclusiones
citoplasmicas™ euya morfologia y propiedades tintoriales son seme-
jantes a los de las Rikettsias. Sin embargo prosiguiendo enidadosa-
mente su identificacion (ya que este es un problema muy dificil de
coluncionar satisfactoriamente en los tejidos) se practicaron nuevas
coloraciones (Goodpasture, Adams, Giemsa, Wright) y se compard
con controles, Hegando a la conclusion de que se trataba simplemen-
te de “inclusiones citoplasmicas” (metabdlicas u organelos celula-
res). ¥ AN

Llegamos. pues, a la conclusion, de que se trata de un extense
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proceso inflamatorio de las arterias de la circulacion mayor, o di-
c¢ho en otros términos, una Poliarteritis. Es bien sabido que este
tipo de inflamacion vascular ocurre en varias enfermedades, tales
como la fiebre petequial de las Montaiias Rocosas, la periarteritis
nudosa, la fiebre renmética, la esclerodermia, algunas dermatomi-
cosis ¥ el lupus eritematoso diseminado.

Con el proposito de clasificar el caso a nuestro estudio, pasa-
mos revista a todas estas entidades, especialmente a las Rikettsia-
sis y periarteritis nndosa. En el archivo de laminas, encontramos
tres casos tipicos de enfermedad de las Montafias Rocosas (Aut. N¢
614. 1213, 2862). En todos tres casos existe una extensa periarteri-
tis. Los vasos atacados por el proceso inflamatorio son siempre pe-
queiias arteriolas. Las células inflamatorias son mononucleares y
especialmente linfocitos. En algnnas ocasiones Ia pared vascular es-
ta engrosada y parcialmente hialinizada, pero en la mayoria no pre-
senta alteracion aparente. IXn la luz vasceular se encuentran deposi-
tos de fibrina, pero nunca encontramos trombus. EI calibre de los
vasos es mis o menos normal v nunca se observan saculaciones de
la pared, como ocurre en la periarteritis nudosa. Como conelusion
del estudio comparativo tenemos que tanto en la enfermedad de las
Montaias Rocosas como en el caso que estudiamos, existe un tipo
andlogo de reaccion perivascular, pero un tipo diferente de le-
gion de la pared vascular. Por esta iltima razom, excluimos la en-
fermedad de las Montaiias Rocosas. Por otra parte, haciendo un es-
tudio comparativo con un caso de periarteritis nudosa (Aut. 328)
encontramos que tanto la reaccion celular como la lesion vascular
son idénticas con las de nuestro caso, aunque Mis extensas, a juz
gar por las extensas trombosis y numerosos infartos.

Desde el punto de vista clinico, sabemos que la periarteritis nu-
dosa es una enfermedad cuyas manifestaciones varian ampliamente,
de acuerdo con la distribucion, severidad y persistencia de las le-
siones vasculares, siendo su diagnostico extremadamente dificil. El
curso de la enfermedad es generalmente progresivo, con remisiones
v exacerbaciones, Fiebre, nadulos, cutineos o subeutineos, aneuris-
mas miliares de las arteriolas subcutineas, hipertrofia del higado
¥ del bazo, y sintomas pulmonares y cardiacos, son los hechos mas
comunes. La hipertension arterial y sintomas renales solamente se
encuentran en un pequeiio porcentaje de casos, ¥ tales circunstan-
cias dependen, como es obvio, de la lesion de las arteriolas renales.

Resumiendo el caso tenemos: de una parte, lesiones anatémi-
as e histologicas que corresponden a una periarteritis, ¥y por otra,
una serie de fenomenos clinicos que cuadran perfectamente con esta

entidad.
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Diagndstico anatomo-patolagico.

Periarteritis nudose con extensa invasion del sistema nervioso
periférico, arterias coronarias, y vasos del higado, bazo, pancreas,
rifiones v suprarrenales; miocarditis intersticial subaguda; pan-
creatitis subaguda; hepatitis subaguda; congestion visceral cromni-
ca pasiva; colecistitis cronica con colelitiasis; ulceraciones del ure-
tere izquierdo.



