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Las vasculitis sistémicas constituyen un grupo 
heterogéneo de cuadros clínicos etiológicamente 
inespecíficos, con o sin manifestaciones cutá- 
neas. Tradicionalmente han sido definidas como 
procesos clínico-patológicos caracterizados, por 
inflamación y dañodevasossanguíneos (vénulas, 
capilares, arteriolas de mediano y gran calibre), 
produciendo las manifestacionesclínicas deacuer- 
do con la región irrigada, asociándose a necrosis 
oatrombosis. Lasvasculitisnecrotizantesoangeitis 
necrozantestienen unadefinición simple, pero a la 
vez la expresión clínica es tan variable, que mu- 
chas veces existen informes de diferentes áreas 
geográficas que describen el mismo cuadro pato- 
lógico como entidades distintas. (1) Esta prolifera- 
ción de sinónimos, suele ocurrir con las vasculitis 
alérgicas, la poliarteritis nodosa o la enfermedad 
de Takayasu (la cual tiene 20 sinónimos, desde el 
síndrome de Raeder - Harbitz) en 1926 (2) hasta el 
deaorto-arteritis noespecíficaen 1973. (3,4). Esta 
proliferación de nombre, L7 variabilidad en las 
expresiones clínicas, los diferentes vasos sangui- 
neos comprometidos, laausenciade una etiología 
en muchas de ellas. la carencia de exalicación 

sólo han tenido experiencia con determinadas 
entidades nosológicas, a pesar de que los centros 
en los que han realizado diferentes estudios son 
centros de referencia. 

Las vasculitis pueden ser una enfermedad 
primaria de los vasos sanguíneos como la arteritis 
de Takayasu, la poliarteritis nodosa, la enferme- 
dad de Degos; o ser secundaria a una serie de 
enfermedades sistémicas como lupus eritemato- 
so sistémico, vasculitis reumatoide, síndrome de 
Sjogren primario, enfermedad mixta del tejido 
conjuntivo; o secundarias a la idiosincrasia ante 
algunos medicamentoscomoantibioticos, yoduros, 
anticonceptivos. etc.; ocasionadas por infeccio- 
nestalescomo aureus, Pseudomonasaeruginosa; 
o por neoplasias. (1 5 9 ) .  

El cuadro clínico de las vasculitis depende de: 
el vaso comprometido, el sitio del compromiso, su 
área y extensión; además del diagnóstico tempra- 
no, y de un tratamiento oportuno y adecuado de la 
entidad misma; lasvasculitis pueden ser limitadas 
y expresarse levemente o en forma silenciosa, 
como ocurre con la arteritis de Takayasu, o iniciar- 
se con manifestaciones sutiles en el caso de la 

unificadadesusmec~nismosinmunopat~génicos, arteritistemporal (síndromefebrilprolongado, ane- 
ha permitido que se realicen muchas clasificacio- miaferropriva y polimialgia reumática); o ser loca- 
nes, la mayoría de las veces de acuerdo con el lizadas con manifestaciones catastróficas como 
criterio y la experiencia del autor. El problema se es el caso de la enfermedad de Degos, que afecta 
complicaaún más ya que la mayoría de los autores la piel, el sistema nervioso central o el tracto 
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gastrointestinal, o producir accidentes cerebro- 
vasculares en el caso de la enfermedad de 
Takayasu, angeitis primarias del sistema nervioso 
central, polioarieritis nodosaque afecta un organo; 
o las vasculitis secundarias cuando afecta una 
zona localizada. También pueden ser generaliza- 
das con manifestaciones graves que ponen en 
peligro la vida del paciente (1, 5-9). 

El diagnóstico definitivo de las vasculitis re- 
quiere laconfirmación histológica, yaquelaayuda 
de lahistopatologiasuele mostrar el efecto indirec- 
to de los mecanismos dinámicos a nivel tisular de 
los diferentes tipos de vasculitis y de esta forma 
ayudar a establecer un diagnóstico, en el caso en 
que las manifestaciones clínicas no sean típicas 
de una entidad. (1,5-9). 

En los últimos tres años se ha tratado de 
estandarizar algunos métodos serológicos como 
la presencia de auto-anticuerpos contra los 
neutrofilos y los monocitos. con el fin de emplear- 
los como marcadores inmunológicos y ayuda 
diagnóstica en las vasculitis sistémicas; pero pen- 
samos que las células que han empleado como 
blanco como son -neutrófilo y monocito- son co- 
munes a muchas vasculitis, y participan como 
celulas efectoras para producir el daño vascularde 
acuerdo con los mecanismos inmunopatogénicos 
de tipo II según la clasificación de Gell y Coombs; 
por lo tanto creemos que estos marcadores solo 
pueden ser de ayuda para determinar que el 
paciente tiene una vasculitis, pero no permiten su 
clasificación (1 0-1 3). : 

HISTORIA 

Queremos, a través de la historia de las 
vasculitis, que el lector adquiera un concepto so- 
bre esta serie de patologías, pero al mismo tiempo 
queremosdemostrarle que las diferentesclasifica- 
cionesde lasvasculitis,forman partedesu historia 
misma. En esta época, donde cada día aparecen 
nuevas variantes, y en la que tenemos disponible 
la información del sigloXIX, podemos concluir que 
en algunos casos la historia médica hasido injusta, 
por el hecho de conceder el eponimo de una 

enfermedad de acuerdo con las primeras descrip- 
ciones conocidas de las entidades que en ocasio- 
nes llevan el nombre de otro autor, por el descono- 
cimiento que en ocasiones se tiene de la historia 
médica, es lógico y merecido pero al mismotiempo 
injusto con el autor de la primera clasificación en 
ese campo. Para clarificar este concepto vamos a 
resaltar las descripciones de diferentes médicos 
del siglo XIX, que tienen el mérito de ser las 
primeras de algunos tipos de vasculitis. 

La primera descripción de un cuadro clínico de 
vasculitis la hizo Heberden en 1801 (14) en Lon- 
dres, con la Púrpurade Henoch-Schonlein; 7 anos 
mástarde en 1808, Wiliam describe otro caso (1 5). 
Posteriormente, Johann Lukas Schonlein en 1837 
(1 6) describe los componentes articulares y cutá- 
neos del síndrome y Edouard Henoch (1 7), identi- 
fica sus componentes abdominales y renales. 
Desde esas descripciones clínicas tan precisas 
del síndrome, muy pocos conceptos han cambia- 
do. Casi simuláneamente en 1839, Davy (18), 
describe la estenosis del tronco braquiocefálico. 
en lo que parece ser la primera descripción de la 
arteritis deTakayasu. En 1852 Rokitansky descri- 
be el primer caso de periarteritis nodosa; posterior- 
mente Eppinger en 1887 revisa los cortes 
histológicos diagnosticándolo como periarieritis 
nodosa (20). En este caso se encontraron nume- 
rosos aneurismas a lo largo de las arterias espe- 
cialmente a nivel de las ramificaciones, excepto a 
nivel del cerebro. Sin embargo, encontramos un 
informepreviodeMatani y Michaelisen 1755 y otro 
de Pelletan (22) en 1810; aún cuando las referen- 
cias históricas noson muy claras, lo mencionamos 
ya que podría ser la primera descripción de una 
vasculitis primaria. Es curioso pero la mayoría de 
los"vasculitólogos", hacen referenciaal artículo de 
Adolf Kussmaul (el clínico) y Rudolf Maier (el 
patólogo). publicado en 1866 (23), como la prime- 
ra descripción de la periarieritis nodosa. Ellos 
describieron el caso de un paciente de 27 años, 
cuya enfermedad seguia un curso fulminante. 
caracterizado por fiebre, tos productiva. malestar 
general, pérdida de peso, mialgias, parestesias, 
proteinuria, polineuropatia y dolor abdominal. Un 
mes más tarde el paciente murió, y al practicar la 
autopsia se encontró inflamación nodular 
(aneurismas) delasarterias muscularesdemedia- 
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no calibre especialmente a nivel hepático y de las 
principales ramas de las arterias coronarias. No se 
encontró compromiso de las arterias pulmonares, 
cerebrales; ni en lasvenas y vasoscapilares. Ellos 
denominaron la entidad como periateritis nodosa. 
Posteriormente se describieron casos aislados 
por Fletcher en 1892 (24), Von Kahlden en 1894 
(25) y Graft en 1896 (26). En 1903 Ferrari puntua- 
lizo que el compromiso no era solamente de la 
capa externa, sino de todas las capas, e introdujo 
el término de panarteritis nodosa (PAN), que es el 
más empleado actualmente. El compromiso de la 
arteria pulmonar en la PAN fue descrito en 1905 
por Monckeberg (28) y en 1923 por Ophuls (29). 
Cien anosdespuésde ladescripción de Rokitansky. 
Pearl Zeek en 1952 (30), propone la primera 
clasificación basada en el tamaño de los vasos y 
propone el término de angéitis necrotizantepara 
describir el compromiso arteria1 o venoso; y la 
poliarteritis nodosa entra aformar parte del grupo 
de las vasculitis primarias. 

La introducción de lacortisonay de la hormona 
adrenocorticotropa o ACTH en la práctica médica, 
produce una apertura para el tratamiento de las 
vasculitis y de estaforma Baggenstoss y Polley en 
1951 (31) son pionerosen el tratamientodela PAN 
con cortisona en dos pacientes. 

Otro ejemplo de los grandes plagios médicos 
en el campo de las vasculitis durante el siglo XIX, 
lo encontramos en el caso de la tromboangeitis 
obliterans o enfermedad de Buerger: Felix von 
Winiwarter en 1879 (32, 33) describe la 
tromboangeitisobliteransen Liejay larefierecomo 
endarteritis y endoflebitis. Posteriormente Leo 
Buerger, Cirujano- Patólogo la describe como 
tromboangeitis obliterans en 1908 (34). 

Savory (35) en 1856 describe el caso de una 
mujerjoven con una obstrucción total de lacarotida 
izquierda, y parcial de la derecha. Al parecer esta 
es la segunda descripción de la arteritis de 
Takayasu, otradelas "grandes imitadoras", yaque 
las diferentes manifestaciones del cuadro clínico 
varían de acuerdo con la localización y extensión 
de las lesiones arteriales; a su progresión y la 
presencia en mayor o menor grado de circulación 
colateral en el área comprometida. Debido a esta 

diversidad de formas clínicas, se han publicado 
reportes en diferentes partes del mundo, descri- 
biendo la misma enfermedad y produciendo gran 
confusión; entre los nombres que le han sido 
asignadostenemos: sindromesde Raeder-Harbitz 
(2) síndrome del arco aortico, síndrome de 
Martorell, coartacion reversa, arteritis deTakayasu, 
coartación atípica, aortopatía y arteriopat ia 
diopática medial, aortitis esclerosante y arteritis y 
aortoarteritis no especifica (4). 

La primera descripción de la arteritis temporal 
se le atribuye a J. Hutchinson en 1890, al describir 
el cuadro clínico de un anciano de 80 años, quien 
presentaba inflamación de las arterias temporales 
alrededor de las sienes, por lo cual la denominan 
arteritis trombótica de la edad (36). Al parecer hay 
evidencias de una descripción anterior de esta 
entidad, hecha por un oculistadel sigloX(37), pero 
esta información no es clara, por lo que se consi- 
dera la descripción de Hutchinson como el primer 
informe de esta enfermedad (36). Horton, Magath 
y Brown, médicosdelaCIínicaMayo, en 1932 (38). 
1934 (39) y 1937 (40) describen la histopatologia 
y el cuadro clínico de laentidad. Ladisminución de 
la agudeza visual y la cegura fueron descritas por 
Jenning en 1938 (41). Posteriormente, y como en 
el caso de la mayoría de estas enfermedades, 
recibió diferentes nombres tales como: arteritis 
cranial por Kilbourne y Wolff en 1946 (42); arteritis 
de células gigantes por Glimour en 1941 (43) y 
arteritis granulomatosa por Kimmelstiei y Col. en 
1952 (44). A partir de 1946 Cooke, Cloake y Govar: 
enfatizaron la naturaleza sistémica de la enferme- 
dad. (45). 

Aproximadamente 2 años antes de la primera 
descripción de la arteritis temporal, Bruce (46). en 
1888 en Inglaterra describe la polimialgia reumáti- 
ca denominándola "gota reumática senil". El nom- 
bre de polimialgia reumática fue propuesto por 
Barber (47) en 1957. Hacia1 960 Paulley y Hudghes 
(48) reconocen la asociación de polimialgia reu- 
mática y arteritis temporal y tres años más tarde 
Alestig y Barr (49) confirman esta asociación. 

Como hemosvistocon losejemplosanteriores, 
la descripción de la mayoría de las vasculitis 
primarias se llevo a cabo a fines del siglo XIX y 
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comienzos del XX, y solo hasta mediados de este 
siglo se empezaron a describir las asociaciones 
con enfermedades como en el caso de las 
colagenosis. 

La descripción de las lesiones vasculares de 
las enfermedades del colágeno se le atribuye a 
Klemperer, Pollack y Baehr en 1942 (50) al descri- 
bir la patología del lupus y la esclerodermia. En 
1950 Klemperer (51) explica por vez primera el 
concepto de enfermedades del colágeno. Pero 
realmente la primera descripción de las vasculitis 
asociadas con las enfermedades del colágenofue 
realizada en 1926 por von Glahn y Pappenheimer 
(52), al observar las lesiones vasculares en las 
enfermedades reumáticas diferentes a la 
periarteritis nodosa, descripción por cierto olvida- 
da por muchos autores. Posteriormente en 1933 
Rossle estudió varias enfermedades reumáticas 
que tenían algunas lesiones vasculares, similares 
a las observadas en la PAN y lesiones vasculares 
diferentes. uno de estos pacientes presentaba 
lesionesgranuiomatosas yvasculitis necrotizantes. 
Es muy posible que este sea el segundo caso 
descrito de granulomatosis de Wegener, ya que 
Klinger en 1931 (54) había descrito el caso de un 
paciente convasculitisdiseminada, nefritis y lesio- 
nes destructivas de los senos paranasales. Sin 
embargo lapaternidad deestaentidad se leatribu- 
ye a F. Wegener (59.60) quien en 1936 informó 3 
casos y los denominó granuloma rinogénico. 

En 1941 Banks (55) planteó por primeravez la 
posibilidad de que existiera un común denomina- 
dor en algunas enfermedades reumáticas como la 
esclerodermia, la dermatimiositis, el lupus erite- 
matoso sistémico y la PAN Rich en 1947 (56), en 
la Harvey Lecture, utiliza por primera vez el térmi- 
no de enfermedad colágeno-vascular, pensando 
que el mecanismo patagénico implicado podría 
ser una reacción de hipersensibilidad en algunas 
enfermedades como PAN. LES, AR, fiebre reu- 
mática y artritis reumática. Sin embargo Rich y 
Gregory, propusieron una explicación diferente a 
esta patogenia, al aplicar dosis masivas de suero 
equino por víab IV en el conejo observando que 
este último desarrollaba un cuadro de vasculitis, 
secundario a complejos inmunes inducidos por 
una proteína heteróloga. Este modelo experimen- 

tal sirvió de base a Dixon y Col. (58) para el estudio 
experimental de laenfermedad del suero. Toman- 
do las bases anteriores Klemperer (51) en  1950, 
explica el concepto de colagenopatía. 

Hasta 1951 lamayoríadelosclínicosy patólogos 
confundían la mayoría de los casos de PAN con 
cualquier vasculitis de los vasos de mediano cali- 
bre; Churg y Strauss en 1951 definieron un síndro- 
mecaracterizado porasma,fiebre, hipereosinofilia 
y vasculitis multisistémica como una entidad 
nosológica diferente de la PAN, denominada 
granulomatosis alérgica. Hu, O'Loughlin y 
Winkelmann en 1977 (65), revisando las lesiones 
cutáneas de la granulomatosis de Wegener nota- 
ron que en dos pacientes, las lesiones histológicas 
eran parecidas alasde lagranulomatosis alérgica, 
exceptuando la eosinofilia, lo que permite sospe- 
char la sobreposición de dos patologías. 

En 1980, Winkelman y Dicken (66) informaron 
dos casos de enfermedades Iinfoproliferativas 
asociadas al sindrome de Churg-Strauss. La otra 
entidad que también produce lesiones 
granulomates la granulomatosis linfomatoide des- 
crita por Liebow y Col (67) en 1972. 

En cuanto al tratamiento de estas entidades, 
podemos mencionarque en 1954 Fahey, Leonard, 
Churg y Goodman (62), emplearon por primera 
vez las drogas inmunosupresoras en la 
granulomatosis de Wegener, pero a pesar de ello 
el cursodeestaentidad erafatal. Nofuesino hasta 
1971 cuando Anthony Fauci y Sheldom Wolff del 
Instituto Nacional de Salud en Bethseda introdu- 
cen el empleo de la ciclofosfamida para el trata- 
miento de estas vasculitis, la cual posteriormente 
ha sido empleada en el tratamiento de los casos 
graves de PAN sistémica, vasculitis reumatoide, 
lupus, granulomatosis eosinofílica, sindrome de 
poliangeítis etc., obteniendo sobrevivida en los 
casos de Wegener hasta de 12 anos. 

Otro aspecto de las vasculitis necrotizantes 
que produce controversia ha sido el relacionado 
con denominaciones de las vasculitis cutáneas 
talescomo el eritema indurado, y el eritemanodoso 
que produce confusión en los clínicos, dermatólo- 
gos y patólogos, ya que muchos de los casos de 
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paniculitis no son vasculitis, muchos de los casos 
de eritema nodoso no son verdaderasvasculitis, y 
para terminar de complicar las cosas, algunos de 
los casos de eritema indurado si sonvasculitis. Es 
porelloque pensamosqueel diagnósticodebeser 
enfocado de acuerdo con el cuadro clínico como 
vasculitis nodular, y de acuerdo con la descripción 
clínico-patológica se le agrega el apellido. Por 
ejemplo el patólogo encuentra disrupción de la 
lámina interna de las arterias de mediano calibre 
en un nódulo localizado en los miembros inferio- 
res, esto lleva a pensar en el diagnóstico de PAN, 
la cual de acuerdo con el compromiso sistémico 
puede ser una PAN sistémica o estrictamente 
cutánea. Por lo tanto tenemos que existe una 
vasculitis nodular secundaria a una PAN y pensa- 
mos que de esta forma deben enfocarse los casos 
de vasculitis de tipo nodular (68), tratando de 
identificar el tipo. 

Histológicamente el concepto de vasculitis 
nodular surge a partir de la necesidad histórica de 
diferenciar el eritema indurado de Bazin (69), 
descrito por este autor en 1855, considerado como 
el prototipo de las vasculitis nodulares y cuya 
etiopatogenia se encuentra relacionada con el M 
tuberculosis,de las otras lesiones nodulares de los 
miembros inferiores definidas por Audry en 1898 
(69) como eritema indurado de origen no tubercu- 
loso. Posteriormente James Galloway en 1904 y 
publicado en 1913 (70) y Arthur Whiffield en 1901 
(71), 1905 (72) y 1909 (73) lo definieron como 
vasculitis nodular. En 1937 (74) y 1945 (68) 
Hamilton Montgomery tratóde clasificar las lesio- 
nes nodulares de los miembros inferiores en erite- 
ma indurado, vasculitis nodular, eritema indurado 
y patologías relacionadas, eritrocianosis, eritema 
pernio, eritema nodoso y paniculitis. Existen 
muchas denominaciones y clasificaciones de este 
tipo de patología cutánea, por ello pensamos que 
una forma lógica y racional es la de utilizar el 
término de vasculitis nodular como lo menciona- 
mos anteriormente, paniculitis y eritema nodoso; 
estas dos últimas patologías en las cuales existe 
compromiso a nivel del lóbulo o del septum. 

Lapaniculitis, mencionadaanteriormente, des- 
cribe un grupo de enfermedades cuyo foco princi- 
pal de inflamación es el tejido subcutáneo. En la 

primera descripción de la paniculitis también en- 
contramos el fenómeno de omitir el nombre del 
autor. La paniculitis lobulillar sistémica idiopática 
conocida como enfermedad de Weber-Christian, 
fue descrita por primera vez en 1892 por Pfeifer 
(75) Gilchrist y Kenton (76) en el John Hopkins 
describen el primer caso de lipoatrofia F. Parkers 
Weber en 1924 (77), 1925 (78) y 1935 (79) descri- 
be el primer caso reconocido como vasculitis 
nodular no supurativa reicidivante. Henry A. 
Christian (80) en 1928 resalta la importancia de la 
fiebre como partedel síndrome. Brillen 1936 (al) ,  
en una disertación acerca de Henry A. Christian, 
describe lapaniculitis nodular no supurativacomo 
enfermedad de Weber-Christian. omitiendo a 
Peifer, por lo tanto debemos empezar a reconocer 
el mérito de este último y llamar la enfermedad 
como enfermedad de Pfeifer-Weber-Christian. 

De acuerdo con los diferentes análisis históri- 
cos de las vasculitis, hemos observado que exis- 
ten casos de vasculitis relacionados con infeccio- 
nes, o con colagenosis, o enfermedades alérgicas 
o idiopáticas. Su asociación con neoplasias solo 
se puso en evidenciaen 1967 cuando Chistianson 
y Fine (82) describieron los primeros casos de 
vasculitis con y sin paniculitis asociadas a 
leucemias, linfoma y mieloma múltiple. Hoy en día 
se puede determinar que las vasculitis asociadas 
a neoplasias se encuentran principalmente en las 
enfermedades linfoproliferativas (83) 

Origen de las clasificaciones de las 
vasculitis 

De las entidades a las que se enfrenta el 
médico durante el ejercicio profesional, pocas hay 
que produzcan tanta angustia, como las vasculitis. 
Este fenómeno radica primero en el desconoci- 
miento de su etiología y su patogénesis, excepto 
en el caso de las vasculitis infecciosas; segundo, 
en la falta de claridad acerca de los mecanismos 
inmunogénicos implicados en su aparición, terce- 
ro en la falta de un laboratorio específico como 
ayuda diagnóstica, aun cuando hay que tener en 
cuenta que en los últimos años se han hecho 
esfuerzos por tratar de monitorizar su actividad 
clínica a través de pruebas de laboratorio tales 
como la sedimentación globular, la proteína C 



ANALlSlS HlSTORlCO DE LAS VASCULITIS 

reactiva cualitativa y cuantitativa, el factor 
reumatoide IgG o IgM, la electroforesis de proteí- 
nas, la dosificación de inmunoglobulinas, ladeter- 
minación de los niveles del complemento sérico; 
los cuales, aunque son útiles para ayudar a deter- 
minar una actividad ciínica y a la vez iniciar una 
terapia racional, no son específicos de unaentidad 
y por lotanto noson útiles al tratardeestablecer un 
diagnóstico diferencial. Solo hasta 1985 y 1986 
dos grupos de investigadores en forma indepen- 
diente, van der Woude y col. (10) y Gross y col (1 1) 
tratando de encontrar la manera de determinar 
algunas pruebas patognomónicas en el diagnósti- 
co de las vasculitis, encontraron un anticuerpo 
dirigido contra cierto componente intranuclear del 
neutrófilo en la granulomatosis de Wegener, el 
cual inicialmente se pensó quefueraespecífico de 
esta entidad, pero más tarde se encontró este 
mismo marcador asociado con otras vasculitis 
sistémicas tales como PAN, síndrome de Churg- 
Strauss, y enfermedad de Kawasaki. 

Los anticuerpos linfocitotóxicos, descritos por 
Dehoratius (84) en 1980. demostraron ser positi- 
vos en un alto porcentaje de las vasculitis. Por 
ejemplo; 71% en la granulomatosis de Wegener, 
60% en lavasculitis cutánea, 42% en laarteritis de 
Takayasu, 38% en la P.A.N., 38% en la arteritis 
temporal. y 75% en elsíndromedechurg-Strauss; 
el problema es que esta positividad se relaciona 
con laactividad, pero no permiteunaaproximación 
a la duración y extensión de la enfermedad (13). 

A pesar deque la IL-1 Y losfactoresde necrosis 
tumoral alfa y beta. inducen a las células 
endoteliales humanas a expresar una actividad 
procoaguiante, a funcionar como células presen- 
tadoras de antigenos y a participar o coparticipar 
en la elaboración de factores de crecimiento celu- 
lar; y junto con las moléculas de adhesión celular 
toman parte activa en el fenómeno inflamatorio, 
aun no se ha podido definir larelación exactaentre 
iodosestosfactores con lasvasculitisnecrotizantes. 

Uno de los factores procoagulantes que hasido 
meior estudiado es la proteína multimérica de von 
Willebrand, Se han detectado altas concentracio- 
nes de esta ~roteína en las vasculitis sistémicas : 
PAN. lupus grave con vasculitis, atieritis temporal 

y polimialgia reumática, sin embargo, tampoco ha 
sido la solución para establecer un diagnóstico y 
pronóstico claros. 

Tratando de analizar las clasificaciones hemos 
querido resaltar losdiferentes artículos aparecidos 
antes de 1952, cuando la Dra. Pearl M. Zeek, 
realizó la primera clasificación (30, 86-89). Para 
ello es importante analizar el papel histórico de la 
panarieritis nodosa, ya que es el prototipo de las 
vasculitis primarias. Desde 1852 cuando Carl 
Rokitansky (19) publicó el artículo titulado "The 
formation of aneurysmsofthe arteries in general, 
excepttheaorta, and most ofits important primary 
branches; with the further exception of the cere- 
bral arteries", realizando la primera descripción 
clínica de la enfermedad, hasta 1952 cuando 
Zeek (30) realizó la primera clasificación, casi 
todos los casos de vasculitis eran diagnostica- 
dos como P.A.N. Además, comoya explicamos 
anteriormente, con esta enfermedad siempre 
han existido polémicas acerca de su denomina- 
ción. Desde el primer nombre de periarteritis 
nodosa propuesto por Kussmaul y Maier en 1866 
(23), por: aneurismas múltiples de Meyer en 
1878 (90), aneurismas congénitos de Eppinger 
1887 (20), arteritis nodosa proliferativa Fletcher 
1892 (24), poliarteritis nodosa aguda Ferrari 
1903 (27) Meso-periarteritis Hart 1909 (91) y 
finalmente panarteritis nodosa o poliarteritis 
nodosa Beitzke 1909 (92). Desde su descripción 
por Kussmaul y Maier (23), influenciados por 
'Jirchow, los médicos que se dedicaron a estu- 
diarla pensaron que su etiologia era de origen 
sifi lít ico, asi lo expresaron Chvostek y 
Weichselbaum (93), Graf (94) y SchmorL (95). 

Meyer en 1878 (90) pensó que su etilogia era 
de origen mecánico, postulando que existia un 
incremento de la presión arteria1 con ruptura de la 
media. Eppinger (20), por el contrario pensó que 
existia una debilidad congénita. E n  1989, 137 
anos despues de la primera descripción, aún no 
conocemos su etiologia. 

A continuación enumeramos los diferentes ar- 
tículos aparecidos hasta 1952. que demuestran 
como la PAN se convitiióen 'el cajón desastre" de 
ia vasculitis. 
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1. Rokitansky 1852 (1 9) 
2. Kussmaul y Maier 1866 (23) 
3. Chvostek y Weichselbaum 1877 (93) 
4. Meyer 1878 (90) 
5. Eppinger 1887 (20). Descripción patológica 

del caso de Rokitansky 
6. Fletcher 1892 (24) 
7. Von Kahlden 1894 (25) 
8. Graf 1896 (94) 
9. Rosenblath 1897 (96) 

10. Freund 1899 (97) 
11. Krzyzhowski 1899 (98) 
12. Muller 1899 (99) 
13. Schmorl 1903 (95) 

14. Ferran 1903 (27) 
15. Vezpremi y Jancso 1903 (1 00) 
16. Schreiber 1904 (106) 

17, Monckeberg 1905 (28) 
18. Verse 1905 (102). Primera descripción 

francesa de un caso en adulto. 
19. Benedict 1907 (1 03) 
20. Obendorfer 1907 (1 04) 

21. Bombard 1908 (1 05) 
22. Benda 1908 (1 06) Dos casos 
23. Dickson 1908 (1 07) 
24. Schmidt 1908 (108) 
25. Longscope 1908 (109) 
26. Hart 1908 (91) 
27. Kunne 1909 (1 10) 
28. Datnowski 1909 (1 11) ' 
29. Beitzke 191 0 (92) 
30. Moriani 191 0 (1 12) 
31. Cook1911 (113) 
32. Lewis 1912 (1 14) 
33. Jonas 1912 (1 15) 
34. Beattie y Douglas 191 2 (1 16) 
35. Lamb 1914 (117). Dos casos, Realiza la 

primera recopilación de casos. Y la primera 
historia acerca del conocimiento de la PAN. 

36. Guldner 1915 (1 18) 
37. lvens 1923 (1 19). Dos casos. Primera des- 

cripción en niños. En una niña de 6 años. 

38. Gruber 1925 (120) 
39. Deber, Leroox y Lelong (121). Primera 

descripción francesa en niños 
40. Klinger 1931 (61) 
41. Martin, Delarme, Colson 1935 (122). Niño 
42. Terrien 1935 (123) Niño 
43. Krahulik, Rosenthal y Louglin 1935. Niños 
44. Hoyne Steiner 1940 (1 25) Niños 
45. Metz 1932 (126) 
46. Grant 1940 (1 28) 
47. Rich 1942 (127). Siete casos 
48. van Wyk 1948 (1 29) 
49. Gibson 1945 (1 30) 
50. Miller 1945 (131) 
51. Zeek 1948 (87) 

52. Peale, Gildersleeve, Lucchesi 1946 (132) 
Niños. 

53. Bradley 1947 (133) Niños 
54. Taylor 1949 (134) Niños 
55. Wilmer 1945 (135) Niños 
56. Pickard 1947 (136) Niños 
57. Vining 1938 (1 37) Niños 
58. Galán 1945 (138). Primercasodescrito en un 

niñoen AméricaLatina. En laHabana(Cuba) 
59. Veran 1945 (139) Niño 
60. Scott 1944 (1 40) Dos casos 
61. Neale 1949 (141) 
62. Ralston 1949 (1 43) 

63. Wilson y Alexander 1945 (144) 

Como vemos al revisar toda esta literatura, la 
mayoría de los artículos eran descripciones clini- 
co-patológicas de periarteritis nodosa realizadas 
pormédicosalemanes (90- 142). También encon- 
tramos las descripcionesfrancesas de poliarteritis 
nodosaen niños (119, 120, 122, 123) y la primera 
descripción de un caso de PAN infantil en 
Latinoamerica, en Cuba (138). Es interesante 
anotar que en todos estos artículos se desconocie- 
ron todas las otras patologías relacionadas con 
vasculitis, y todo paciente con cuadro de vasculitis 
era clasificado como PAN y publicado como tal. 
(Figs. 1, 2) 
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patológico y de acuerdo con el tamaño de los 
vasos afectados. Propone cinco tipos de vasculitis: 

1 .  Angeítis por hipersensibilidad 

2. Granulomatosis alérgica y angeítis 

3. Arteritis reumática 

4. Periarteritis nodosa 

5. Arteritis temporal 

Por primera vez se introduce el término de 
angeítis por hipersensibilidad, para describir las 

Figura 1: PAN. Necrosis fibrinoide y destrucción de los vasa vaSculitis' de ~ ' ~ q ~ ~ ~ ~ ~  Y una res- 
vasorum en un paciente con vasculitis de nervio periférico. auesta a antíaenos extraños. como el suero. las 

Figura 2: PAN. Arteria renal. Se apreciauna arteria obstruida 
y la necrosis tisular. 

Los primeros estudios experimentales fueron 
llevados a cabo por Rich en 1943 (1 45), Smith y 
Zeek 1947 (88-89) y Zegk 1948 (87); pero todos 
estos investigadores enfocaron el problemacomo 
una reacción de hipersensibilidad (86-89) posi- 
blemente relacionada con medicamentos como 
sulfonamidas (127, 145-148), yoduros (149), 
compuestos arsenicales empleados en el tratamiento 
de la sífilis (131), dilantina (129) y tiourea (130). 

Zeek y Smith, también realizaron estudios ex- 
perimentales en conejos, y lograron diferenciar la 
patología de la PAN y de la angeítis por hipersen- 
sibilidad, en 1948 (87-88). Posteriormenteen 1952 
(30) Zeek propone el término de angeítis 
necrotizante y realiza por primera vez una clasi- 
ficación de las vasculitis, que tiene el mérito históico 
deanalizarlasvasculitisdesdeelpuntodevistaclínico- 

- 
kulfonamidas, Yoduros y otros medicamentos. 
Además, según estaclasificación, también existía 
un compromiso de arteriolas, vénulas y capilares, 
y dario renal, pulmonar, cardíaco, esplénico, 
pancreático y gastro-intestinal, indicando un com- 
promiso sistémico. Posteriormente las vasculitis 
alérgicas y las vasculitis por hipersensibilidad se 
consideraron sinónimos de la vasculitis 
leucocitoclástica, hecho que produjo confusión en 
muchosclínicosy patólogos. Laarteritisreumática 
de Zeek, prácticamente se refiere a los casos de 
fiebre reumática fulminante y no a los casos de 
vasculitis producidos por las colagenosis (30). A 
pesar de que mencionael lupus y laesclerodermia 
no incluye estas enfermedades en su clasificación. 
También omitió otras entidades, ya descritas para 
esa época como arteritis de Takayasu, 
granulomatosis de Wegener, vasculitis asociadas 
con las enfermedades del colágeno, la 
tromboangeítis de Winiwarter-Buerger, las 
vasculitis nodulares y el síndrome de Schonlein- 
Henoch. 

Doce años después de la clasificación de 
Zeek, en 1964, Donato Alarcon-Segovia 
reumatólogo y Arnold L. Brown (150), patólogo en 
la Clínica Mayo, proponen una clasificación basa- 
da en el estudio clínico, patológico y etiológico. La 
principal característica de cada uno de estos 
síndromes es la angíitis necrotizante. Describen 
cinco tipos de vasculitis, algunas variantes y algu- 
nos síndromes posiblemente relacionados con los 
cinco tipos principales. Acontinuación se describe 
esta clasificación. 
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GRUPO PRINCIPAL 

1. Poliarteritis nodosa 

2. Angeítis alérgica 

3. Angeítisgranulomatosa 

4. Arteritis de las enfermedades 
del colágeno 

VARIANTES SINDROMES 
POSIBLEMENTE 
RELACIONADOS 

PAN localizada al apéndice 
y la vesícula 1. Arteritis pulmonar 

2.  Síndrome de reparación 
Post-coartación 

Púrpura de Henoch- Schonlein 1. Alveolitis necrotizante 
Alergides nodulares de Gougerot 2. S. de Good-pasture 
Atteriolitis cutis alérgica 

S. de Loeffler 

a. Artritis reumatoide - S  parecidos a la PAN 
b. Lupus eritematoso - Inducido por esteroides 
c. Fiebre reumática - Hidralazina 
d. Polimiositis y dermatomiositis - Dermatomiosistis infantil 

5. Arieritis temporal - Forma generalizada 
- Craneal 
- Muscular 
- Arco-aórtico 

1. Granulomatosis de Wegener 
2. Granulomatosis letal de 

la línea media 
3. Pseudotumor de orbita 
4. S. de Cogan 

1. Polimialgia reumática 

i 
Esta clasificación tiene la importancia histórica 

de incluir un grupo de entidades que habían pasa- 
do desapercibidas para Zeek, como son las 
vasculitis granulomatosas de la línea media, la 
tromboangeítis obliterans, la arteritis de Takayasu 
y se incluye también la púrpura de Henoch- 
Schonlein dentro del grupo de lasangeítisalérgicas. 
Sin embargo en esta clasificación no tuvieron 
cabida la PAN estrictamente cutánea, la arteritis 
de Takayasu, las vasculitis nodulares y la 
tromoboangeítis obliterans. Tiene el mérito de 
ampliar el número de entidades asociadas con las 
vasculitis, y de esta manera se perfecciona el 
conocimiento de la gama de patologías asociada 
a la vasculitis. 

Alarcón-Segovia, trece anos más tarde (€4, 
analizando los mecanismos etiopatogénicos co- 
nocidos hasta esa época con respecto a las 
vasculitis estudiadas y con la ventaja de un mejor 
conocimiento acerca de la inmunología y de las 
enfermedades del colágeno, realiza una nueva 
clasificacion que se basa en los mecanismos 
patogénicos, proponiendo tres grupos principales: 

l. El grupo de la poliarteritis nodosa; la cual es 
clasificada en dos grupos: localizada y gene- 
ralizada.Asuvezlaformageneralizada tiene 
varios síndromes clínicos: PAN con fenóme- 
nos inmunológicos, PAN asociada a 
metamfetamina, asociada a linfoadenopatía 



angioinmunoblástica, inducida por hepatitis 
B, y laformasimilar a la PAN ocasionada por 
la artritis reumatoide. La limitada tiene tam- 
bién gran variedad de síndromes: limitada a 
piel, avesícula, apéndicey arteriascoronarias, 
es decir la forma infantil. 

II. Vasculitis inmunológicas: se subdivide de 
acuerdo con el mecanismo I 
patogénico implicado. 

1 .  Pordepósitodecomplejos inmunescircu- 
lantes, contra auto-antígenos: lupuserite- 
matoso, artritis reumatoide, enfermedad 
mixta del tejido conjuntivo. 

2. Complejos inmunes contra antígenos ex- 
tratios: 
- Químicos: Enfermedad del suero. 
- Virales: Hepatitis B. 
- Bacterianos: Endocarditis bacteriana, 

fiebre reumática, nefritis pst-Shun 
ventrículoatrial producida por el 
Staphylococcus epidermidis lepra 
lepromatosa (fenómeno de Lucio). 

- Parasitarios : Malaria. 

3. Crioglobulinemia (Tipos 1, 11, III) que 
producen las variantes clínica de púr- 
pura hipergammaglobulinemica y Síndro- 
me de hiperviscosidad. 

4. Anafilaxia - Alérgica: 
- Angeitis alérgica (arteriolitiscutis, 

vasculitis de  la urticaria crónica, 
vasculitis asociadas con la ingestión 
de medicamentos). 

- Granulomatosis eosinofilíca: (S. de 
Churg-Strauss. S. de Loefflery 
S. hipereosinofílico con vasculitis). 

- Por hipersensibilidad celular: Las 
vaculitis linfocíticas (vasculitis de las 
pruebas intradéermicas, eritema 
nodoso). 

5. Indeterminadas: 
- Dermatomiositis. 
- Púrpura de Henoch - Schonlein. 
- Esclerosis sistémica progresiva. 

- Granulomatois de Wegener (generali- 
zada, localizada, granuloma letal de la 
línea media, pseudotumor de la órbita) 

- Síndrome de Cogan. 
- Vasculitisocular (enfermedad de Eales, 

Vasculitis del disco óptico). 

II. Las arteritis de células gigantes, cuyo meca- 
nismo patogénico es desconocido. Este gru- 
po se encuentra conformado por la arteritis 
temporal, lapolimialgiareumáticay laarteritis 
de Takayasu. 

Esta clasificación tiene un mérito importante 
que es el de tratar de aclarar la explicación 
fisiopatológica, de acuerdo con los mecanis- 
mos inmunogénicos conocidos hasta ese 
momento. Además propone por vez primera 
la sub-división de la P.A.N. e introduce la 
crioglobulinemia, el S. de Cogan y las enfer- 
medadesinfecciosascomoagentes causales 
de las vasculitis. También empleaporprime- 
ra vez el término de vasculitis linfocítica. 

En 1978 Fauci, Hayner y Katz (153). postu- 
lan una clasificación basada en todas las 
anteriores, pero en laque introducen a la 
granulomatosis linfocítica dentro del grupo 
de las granulomatosis de lineamedia. Sin 
embargo esta entidad no es una verdadera 
vasculitis, ya que las lesiones angio-céntri- 
cas son de tipo invasivo y no inflamatorio. 
Actualmente es considerada como un 
linfoma de células T bastante pleomórfico. 
Entre las cosas positivas que aporta este 
articulo de Fauci y Col (153), encontramos 
la importancia del neutrófilo como célula 
blanco de aquellas vasculitis en las cuales 
existe un aumento de los complejos inmu- 
nes, y el análisis de los mecanismos 
patogénicos implicados en las vasculitis 
leucocitoclástica y granulomato-sa, en las 
cuales el monocito participa en forma 
importante en la formación del granuloma. 
También resalta la importancia de la 
ciclofosfamida en el tratamiento de la 
granulomatosis de Wegener y de las 
vasculitis sistémicas graves. 
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Nuevamente Alarcón-Segovia, en 1980 
152), apoyado en las clasificaciones ante- 
riores, propone una nueva clasificación ba- 
sado en el tamaño de los vasos afectados: 
arterias de medianotamaño, degran tamano 
y arteriolas-vénulas, junto con los mecanis- 
mos inmunopatogénicos previamente des- 
critos en 1977(6). Sólo a partir de esta 
clasificación se le empieza a dar un enfoque 
a un aspecto importante para entender las 
diferentes vasculitis, y es el concepto de 
enfermedad asociadacon vasculitis, que com- 
promete un vaso diferente y tiene un meca- 
nismo inmunogénico también diferente. En 
estas dos últimas clasificaciones no se inclu- 
ye dentro del grupo de las enfermedades del 
colágeno a las vasculitis del síndrome de 
Sjogren primario, el síndrome de Cres t  y la 
enfermedad de Buerger. Las otras clasifica- 
cionesque han sido publicadaspor Copeman 
y Ryan (154) en 1970; Gilliam y Smiley 
(155) 1976, Scott y Col (156) en 1982, 
practicamente no han aportado nueva infor- 
mación acerca de este tema. 

Sólo hasta 1986, J.T. Lie (1 57), patólogo de 
laclínica Mayo, en un encuentro en honorde 
JacobChurg y Lotte Strauss- quienes descri- 
bieron la enfermedad que lleva el epónimo 
del síndrome de Churg-Strauss (64) recibie- 
ron la medalla Jacobi de la Escuela de Medi- 
cina del Mount Sinai, el mismo Lie reconoce 
el tamaño de los vasos como único criterio y 
de acuerdo con la clasificación de Zeek en 
1952. En 1987 y 1988 plantea una nueva 
clasificación que se analizará posteriormente. 

A. VASOS DE GRAN Y MEDIANO TAMANO: 

l. Arteritis sifilítica 
II. Arteritis de Takayasu 
III. Arteritis granulomatosa de células gigantes 

1. Arteritis temporal (craneal) de células gi- 
gantes 

2. Arteritis de células gigantes extracraneal 
3. Angeítis de celulas gigantesvisceral dise- 

minada 
4. Angeítis granulomatosa del sistema ner- 

vioso central 

B. VASOS DE MEDIANO Y PEQUENO 
TAMANO: 

l. Tromboangeitis obliterante o enfermedad de 
Buerger 

II. Poliarteritis nodosa 

1. Forma clásica del adulto 
2. Forma estrictamente cutánea 
3. Poliarteritis infantil (enfermedad de 

Kawasaki) 

III. Granulomatosis alérgica o patérgica y 
angeítis 

1. Granulomatosis de Wegener 
2. Síndrome de Churg-Strauss. 
3. Granulomatosis necrotizante o por 

sarcoide. 
4. Reticulosis polimórfica, granulomatosis 

Iinfomatoide 

IV. Vasculitis de enfermedades colágeno- 
vasculares. 

1. Fiebre reumática 
2. Artritis reumatoidea 
3. Artritis sero-negativa 
4. Dermatopolimiositis 
5. Esclerodermia 
6. Lupus eritematoso sistémico 
7. Policondritis recidivante 
8. S. de Sjogren 
9. S. de Behcet 

10. S. de Cogan 

l. Vasculitis por hipersensibilidad de Zeek 
II. Vasculitis leucocitoclástica 
III. Púrpura de Schonlein-Henoch 
IV. Crioglobulemia mixta 
V. Hipocomplementemia 

VI. Malignidad 

Laimportanciade estaclasificación radica en el 
análisis que hace Lie de las diferentes formas de 
las vasculitis granulomatosas y de las variantes 
clínicas, cuya vía patológica final es la formación 
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de la lesión granulomatosa, pero que no son idén- II. Angeítis de vasos de mediano tamaño 
ticas en su forma de presentación y posiblemente 
también difieren en el agente desencadenante. El 1. Tromboangeítis obliterante o 
problemaquepresentaestaclasificación, es que al enfermedad de Buerger 
agrupar las entidades de acuerdo al tamaño de los 2. Poliarteritis nodosa 

vasos, encontramos en un mismo grupo entidades - PAN del adulto 

clínicascon mecanismosfisiopatológicostotalmente - Forma microscopica 
diferentes. - PAN infantil 

- Enfermedad de Kawasaki 

Solamente en el grupo de las vascultis de 
grandes y medianos vasos, encontramos una via 
fisiopatológica común como es la presencia de 
granulomas, sin embargoen lasvasculitisdevasos 
de mediano y pequeño tamaño encontramos enti- 
dades diferentes con mecanismos fisiopatológicos 
y manifestaciones histológicas diferentes. 

En 1987 y en 1988, Lie (158-159) clasifica 
nuevamente a las vasculitis en dos grandes gru- 
pos: Lasvasculitis infecciosas y las no infecciosas. 
Estas últimas a la vez se encuentran divididas de 
acuerdo al compromiso de vasos de grande, me- 
diano y pequeño tamaño. Introduce un nuevo gru- 
podeentidadesquesimulanvasculitis.A continua- 
ción transcribimos esa clasificación. 

A. ANGElTlS INFECCIOSAS: 

3. Granulomatosis alérgica y patérgica 
- Granulomatosis de Wegener 
- S. de Churg-Strauss 
- Granulomatosis necrotizante por 

sarcoide 
4. Vasculitis de las enfermedades 

colágeno-vasculares 
- Fiebre reumática 
- Artritis reumatoidea 
- Artropatías seronegativas 
- LES 
- Dermato/polimiositis 
- Policondritis reicidivante 
- Esclerosis sistémica 
- S. de Sjogren 
- S. de Behcet 
- S. de Cogan 

III. Vasculitis de vasos de pequeño calibre 
vasculitis leucocitoclástica, de hipersensi- 
bilidad. vasculitis alérqica. - 

l. Espiroquetas (sífilis y enfermedad de Lyme) 
II. Micobacterias 1. Enfermedad del suero 

III. Bacterias y hongos 2. Púrpura de Henoch-Schonlein 

V. Rickettsias 3. Angeitis inducida por medicamentos 

V. Virus 4. Vasculitis asociada a malignidad 
i 5. Fibrosis retrooeritoneal 

B. ANGElTlS NO INFECCIOSAS: 

l. Angeítis de vasos de gran tamaño 

1. Arteritis de Takayasu 
2. Arteritis aranulomatosa - 

- Arteritis temporal craneal 
- Atteritis extracraneal 

~ ~~ 

6. Vasculitis linfbcítica 
7. Crioglobulinemia mixta 
8. Hipocomplementemia 
9. Enfermedad inflamatoria del intestino 

10. Cirrosis biliar primaria 
11. S. de Good-Pasture 
12. Vasculitis post-transplante 

C. ENTIDADES QUE SIMULAN VASCULlTlS 

- Angeítis granulomatosa visceral l. Coartación-hipoplasia- diplasia arterial 
diseminada II. Ateroembolismo 

- Angeítis granulomatosa del sistema 1 1 1 ,  ~ ~ b ~ l i ~ ~ ~  oor mixoma 
nervioso central IV. Ergotismo 

- Atteritis de las enfermedades V. Neurofribromatosis 
reumáticas y espondiloartropatias VI. Calcificación arteria1 idiopática 
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Como podemos ver en esta clasificación se 
encuentran incluídas casi todas las entidades que 
producen vasculitis. Además resaltan la importan- 
ciade los micro-organismosen la patogeniade las 
vasculitis. También le facilita al clínico una guía 
para orientar el diagnóstico, cuando exista sospe- 
cha devasculitis. Sin embargo presenta el mismo 
problema de la clasificación anterior, como es el 
de agrupar las enfermedades con base en el 
tamaiio de losvasos afectados, sin tener en cuen- 
ta el compromiso histológico ni la etiopatogenia. 
También hay otro fenómeno que complica aun 
más el problema y es que existen cuadros 
histológicos comunes para entidades diferentes. 
Tenemos el caso de lavasculitis leucocitoclástica, 
la cual compromete vasos de pequeño calibre 
(vénulas, metarteriolas) y puede estar asociada 
con muchas enfermedades diferentescomo lupus, 
artritis reumatoidea, urticaria crónica, infecciones, 
neoplásias, eritema elevatum diutinum, y medica- 
mentos e infecciones. 

Ese fenómeno nos lleva a preguntarnos. Qué 
es lo que lleva a esa uniformidad en el cuadro de 
la vaculitis leucocitoclástica, a pesar de la diversi- 
dad de entidades?. Nuestra respuesta es que la 
célula implicada en el mecanismo inmunohistoló- 
gico es el polimorfonuclear en todos los casos, y 
lógicamente en la mayoría de estas entidades 
existen complejos inmunes circulantes que son 
fagocitados por el neutrófilo ocasionando el proce- 
so inflamatorio en los vasos de pequeño calibre. 
Otra pregunta que surge cuando estudiamos las 
vasculitis asociadas con la$ enfermedades del 
colágeno como el lupus eritematoso, la artritis 
generalizada, la artritis reumatoidea, la enferme- 
dad mixta del tejido conjuntivo, el S. de "Crest", en 
las cuales hay diferentes tipos de vasculitis, se 
encuentran implicados diveros mecanismos 
fisiopatológicos y encontramos células diferentes 
en el corte histológico. Sin embargo deben existir 
diferentes agentes etiólogicos, que de acuerdo a 
una susceptibilidad genética y ambiental, desen- 
cadenan un trastorno en la inmunorregulación con 
una vía patológica final común de acuerdo a la 
enfermedad primaria. El daño histológico estaría 
de acuerdo con dicho trastorno, el cual puede ser 
a nivel celular, humoral o mixto. Un ejemplo lo 
encontramos en el lupus ya que esta entidad 

puede producir gran variedad de formas de 
vasculitis: leucocitoclástica, linfomononuclear, 
nodular, de grandesvasos, hipertensión pulmonar 
primaria, atacar vasos de mediano calibre, o 
c'atrophie blanche,,. En laartritisreumatoideatam- 
bién encontramos vasculitis leucocitoclástica, de 
grandes vasos, similar a una PAN, digital o 
linfornononuclear. En el S. de Sjogren se descri- 
ben: vasculitis leucocitoclasica, linfornononuclear, 
nodular, de grandes y son de mediano calibre. En 
la enfermedad mixta del tejido conjuntivo encon- 
tramos asociadas. La vasculitis leucocitoclástica, 
la linfomononuclear, de grandes vasos, de media- 
no calibre y la hipertensión pulmonar primaria. 

Por último en el S. Crest" tenemos presentes: 
vasculitis leucocitoclástica, linfomononuclear, de 
grandes vasos y nodular. Estos casos son ejem- 
plos claros que una misma enfermedad puede 
cursar con tipos diferentesdevasculitiscon meca- 
nismos inmunopatogénicos también diferentes y 
aún con compromiso de vasos de diferente tama- 
Ro. Es por este motivo que pensamos que preten- 
der establecer una clasificación de las vasculitis 
basada solamente en el tamaño de los vasos es 
muy difícil, ya que una misma enfermedad se 
puede ubicar en diferentes nivelesen esaclasifica- 
ción. 

Propuesta para un entendimiento de las 
vasculitis, pero no para una clasificación 

Después de analizar el proceso histórico de las 
vasculitis, de estudiar afondo las diferentes clasi- 
ficaciones y de observar a los pacientes con 
vasculitis, pensamos que es complejo establecer 
una clasificación en esta áreade la medicina, por 
lo que nuestro propósito es tratar de encontrar las 
vías comunes que permitan comprender la 
fisiopatología de la enfermedad, buscar los agen- 
tes etiológicos implicados, con el fin de aproximar- 
nos a unaterapiaefectivay lograr que el médico se 
familiarice con estas patologías con el fin de lograr 
un diagnóstico precoz de las mismas. 

A continuación planteamos lo que pensamos 
puede orientar en algo a la comprensión de las 
vasculitis. Creemos que al analizar las vasculitis 
leucocitoclást~cas que se encuentran en diferen- 
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célula implicada en el proceso inflamatorio es como ya - Asociada a neoplasias 
lo dijimos con anterioridad, el polimorfonuclear que es - Asociada a infecciones 
capazde liberar las enzimas contenidas dentro desus a. Bacterianas 
gránulos de acuerdo con los diferentes estímulos. En b. Sid 
la mayoría de estas enfermedades se detectan com- - Vasculitis intestinal de causa no 
plejos inmunes circulantes, existe una identificada 
hiuocomolemente-miavdeuósitodeinmunoalobulinas - Tromboangeitis obliterante (enfermedad , , - 
y complemento en los cortes histológicos estudiados. de Buerger) 

Enlosestudiosparaclínicosseobse~aunaumentode - Por lepra (fenómeno de Lucio) 
las proteinas reactantes de fase aguda, y muchas de 
ellas presentan buena respuesta a los esteroides e 
inmunosupresores (Fig. 3). 

Figura 3. Vasculitis leucocitoclastica. Se aprecia la necrosis 
fibrinoide, el nfitrado inflamatorio (PMN) y e polvo nuclear. 

a. Estrictamente cutánea (eritema elevatum 
diutinum) 

b. Hipersensibilidad 
- Medicamentos j 
- Causa no identificada 

c. Relacionada con las enfermedades 
autoinmunes 

- Lupus eritematoso 
- Artritis reumatoidea 
- Enfermedad mixta del tejido conjuntivo 
- Polimiositisldermatomiositis 
- Síndrome de CREST 
- S. de Sjogren primario 
- Crioinmunoglobulinemia mixta policlonal 
- Hepatitis crónica activa. 
- Asociada a PAN 
- Asociada a granulomatosis de Wegener 
- Asociada al sindrome de Churg-Strauss 
- Secundaria al sindrome de Henoch- 

Schonlein 

El otro grupo grande de las vasculitis, son las 
linfomononucleares, en las cuales el compromiso 
inmunológico fundamental se encuentra a nivel 
celular, y las células implicadas en este mecanis- 
mo son las del sistemaT-B-M, y posiblemente las 
citoquinas. Los niveles de complemento pueden 
ser normales y existe sólo una discreta alteración 
en las proteinas restantes de fase aguda. En los 
estudios histológicos predominan las células T, B 
macrófagos y células plasmáticas. 

II. VASCULlTlS LINFOMONONUCLEAR: 

a. Asociada a urticaria crónica 
b. Enfermedad del tejido conjuntivo 

- Sindrome de Sjogren Primario 
- Lupus eritematoso 
- Enfermedad mixta del tejido conjuntivo 
- Síndrome de CREST 

c. Asociada a medicamentos 
d Asociada a neoplásias 
e. Infecciones 
f. Miscelánea 

- Arteritis de Takayasu 
- Polidermatomiositis 
- Hepatitis crónica activa 
- Granulomatosislinfomatoide.? (Noesuna 

verdadera vasculitis) 
- Asociada a la enfermedad de 

Much-Haberman o pitiriasis liquenoide 
- Asociada al antígeno de la Hepatitis B 
- Síndrome de Henoch-Schonlein 
- No identificada 

En el tercer grupo, de vasculitis nodulares se 
encuentra un transtorno tanto humoral, como 
celular, con el polimorfonuclear, monocitos, 
linfocitos T y B e  histiocitos como células implica- 
das. El complemento sérico puede encontrarse 
normal o bajo, y existe un aumento de las proteí- 
nas reactantes de fase aguda. 
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VASCULlTlS NODULAR 

Eritema nodoso 
- Enfermedad de Behcet 
- Enfermedad inflamatoria del intestino 

(No enfermedad de Crohn. No CUCI) 
- Lepra lepromatosa 
- Causa no identificada 
Eritema indurado de Bazin 
Paniculitis de Weber-Christian 
Enfermedad de Degos 
Paniculitis facticia 
Enfermedades del teiido coniuntivo 
- Lupus eritematos; 
- S. Sjogren primario 
- Dermatomiositis 
- Síndrome de Crest 

g. Enfermedad de Behcet 
h. Enfermedad inflamatoria del intestino 

- Crohn. No CUCI 
- CUCI: (colitis ulcerativa idiopática.) 
- Enfermedad de Crohn 

i. Asociada a neoplasias 
J. Asociada a infecciones 
k. Arteritis de Takayasu 
l. Tromboangeitis obliterante 
m. Causa no identificada 

El cuarto grupo lo conforman las vasculitis 
granulomatosas las cuales tienen en común el com- 
promiso granulomatoso, y las células que se encuen- 
han implicadassonlasdelsistemamonocito-macrófago 
en la mayoría de los granulomas, y el eosinófilo en la 
aranuiomatosis eosirhlica (Figs. 4 y 5) 

Fiqura 4 Sindrome de Churs Strauss Se apreria unalesion 
gr~nulomatosaextravascul~rentre los haces musculares del 
miocardio. Estoconiievaa la producción de arrtmias e infarto 
del miocardio 

Figura 5: Sindrome de Churg-Strauss. Se observa la lesión 
granulomatosa de la piel. infiltrada de eosinofios. 

IV. VASCULlTlS GRANULOMATOSAS 

Granulomatosis de Wegener: 
- Localizada 
- Generalizada 
Granulomatosis linfomatoide. (Es o no 
una verdadera vasculitis?) 
Granulomatosis eosinofílica 
Asociada a infecciones 
- Hepatitis crónica activa 
- Endocarditis bacteriana 
Asociada a medicamentos 
Asociada a neoplásias 
- Leucemia-mielomonocitica aguda 
- Mieloma múltiple 

. - Linfoma linfocítico 
Enfermedades del colágeno 
- Artritis reumatoidea 
Arteritis de Takayasu 
Arteritis temporal 
Arteritis granulomatosa del sistema nervioso 
central 
Arteritis granulomatosa visceral diseminada 
Arteritis granulomatosa extracraneai 

El quinto grupo se encuentra com!Juesto por 
las vasculitis que comprometen las arterias mus- 
culares de mediano calibre en el cual el comporta- 
miento clinico es muy agresivo desde el comienzo. 
Hay una alteración importante de las proteínas 
reactantes de fase aguda y la célula que participa 
en el proceso infiamatorio es el polimorfonuclear. 
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V. POLlARTERlTlS NODOSA 

a. Estrictamente cutánea 
- Generalizada 

b. Las Poliangeítis 
c. Síndrome de sobreposición 
d. Vasculitis reumatoide que simula PAN 
e. S. deCogan 

El sexto grupo lo conforman las vasculitis que 
afectan los grandes vasos, en las cuales muchas 
de estas entidades tienen en común un curso 
clínico silencioso en su comienzo. Al igual que el 
grupo IV el compromiso es de las arterias de gran 
calibre, lacélula participante pertenece al sistema 
monocito-macrófago y existe compromiso de las 
proteínas reactantes de fase aguda. El tratamiento 
con esteriodes e inmunosupresores es beneficio- 
so en la mayoría de los casos. 

VI. VASCULlTlS DE GRANDES VASOS 

a. Enfermedad de Takayasu 
b. Arteritis temporal 
c. Arteritis de la aorta 
d. Asociada con enfermedades del 

tejido conjuntivo: 
- Síndrome de Reiter 
- Espondilitis anquilosante 
- Lupus eritomatoso. Con compromiso de 

la aorta y sus ramas y la pulmonar y sus 
ramas 

c. Mixoma auricular 
d. Ateroembolismo 

- Por colesterol 
- Mixoma auricular 

e. Ergotismo 
f. Neurofibromatosis 
g. Calcificación arteria1 idiopática del neonato. 
h. Amiloidosis de laláminaelástica internade la 

arteria temporal 
i. Hiperoxaluria primaria asociada a livedo 

reticularis y gangrena periférica 

El VIII y último grupo está conformado por las 
vasculitis de origen infeccioso, constituyendo el 
único grupo en el que se conoce el agente causal, 
tienen tratamiento dirigido contra un agente 
etiológico preciso y lacélula implicadaen la mayo- 
ria de los casos es el polimorfonuclear y en muy 
pocoscasoselsistemamonocito-macrófago. Existe 
compromiso del estado general y hay alteración de 
las proteínas reactantes de fase aguda. Estos dos 
últimos grupos son aportes importantes de Lie. 

VIII. VASCULlTlS INFECCCIOSAS POR: 

a. Espiroquetas (sifilis y enfermedad de Lyme) 
b. Micobacterias 
c. Bacterias piogenas 
d. Hongos 
e. Rickettsias 
f. Virus 
g. Bacilo de Whipple 

Artritis reumatoidea 
Enfermedad mixta del tejido conjuntivo Las vasculitis por micosis han sido descritas 

S. Crest por los profesores Gabriel Toro y Odilio Méndez. 

síndrome de anticardiolipina primario (aporte del Hospital San Juan de Dios y de la 
Universidad Nacional). 

El VI1 grupo lo constituyen aquellas entidades 
que simulan una vasculitis, pero que pueden ser 
secundarias a trastornos rnetabólicos y enferme- 
dades de depósito. 

VII. ENFERMEDADES QUE SIMULAN 
VASCULlTlS 

a. Displasia fibromuscular arterial. Ocasiona 
diferentes síndromes de acuerdo con el sitio 
de la displasia 

b. Pseudoxantoma 

Nuevos marcadores inmunológicos 
para las vasculitis 

Con el desarrrollo de nuevas técnicas 
inmunológicas, especialmente la técnica de Elisa 
(Enzyme-linked Immunosorbent Assay) y la purifi- 
cación de antigenos específicos, se ha logrado 
estudiar desde 1982 la presencia de 
autoanticuerpos contra antígenos citoplasmáticos 
de los neutrófilos y contra el citplasma de las 
células endoteliales en las vasculitis sistémicas, 
especialmente en la granulomatosis de Wegener. 
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Anticuerpos anticitoplasmáticos radioinmunoensayo en fase sólida. Después de 
fraccionar el antigeno, se encontró que el suero de 

Davies y col (160) en 1 9 8 2 ~  Hall y col (161) en 10s Pacientes con LIranulOmatosis de Wegener se 
1984 fueron los primeros en estudiar la presencia Une a un componente del citoplasmade 100,6.2 y 

de anticuerpos I ~ G .  dirigidos contra .&tígenos 
intracitoplasmáticos de los neutrófilos en pacien- 
tes con glomerulonefritis y vasculitis sistémicas. 
Lockwood y col (162) utilizando preparaciones 
celulares de neutrófilos detectaron y titularon 
anticuerpos anticitoplasmáticos y los denomina- 
ron anticuerpos citoplasmáticos antineutrófiios 
(anti-neutrophil cytoplasmic antibodies, ANCA). 

Vander Woude y col (1 63) demostraron que el 
antígeno no estaba restringido solamente a los 
neutrófilos, sino que se encontraba en monocitos 
y otras células de la línea monocito-granulocito. 
Este grupo logró demostrar la especificidad de los 
anticuerpos anticitoplasmáticos en la 
granulomatosis de Wegener y su correlación con 
la actividad de la enfermedad. Los hallazgos de 
Vander Woude y col (163) fueron confirmados por 
Gross y col (164) Ludemann y col (1 65), Savage y 
col (166). A pesar de que se han informado 
algunos falsos positivos de acuerdo con los traba- 
jos de Venning y col (167), Wathen y col (168), 
Rasmussen y col (169), posiblemente esto esté 
relacionado con problemas metodológicos. Vander 
Woude y col (163) no encontraron casos ANCA 
falsos positivos en un grupo control que incluía78 
pacientes con vasculitis, 33 con PAN, 15 pacien- 
tes con varias formas de glomeruionefritis, 50 
pacientes con enfermedad del tejido conectivo y 
44 pacientes con enfermedad granulomatosa (le- 
pra, tuberculosis y sarcoidosis). 

Savage y col (170) notaron la presencia de 
ANCA en pacientes con poliarteritis microscópica, 
Davies y col (1 60) en pacientesen glomérulonefritis, 
Hall y col (1 61), Venning y col (1 67) en vasculitis 
sistémica, Wathen y col (168) en pacientes con 
síndrome de Churg-Strauss. A pesar de que los 
ANCA se han demostrado en pacientes con 
granulomatosis de Wegener y poliarteritis micros- 
cópica con cierta especificidad, el patrón de la 
inmunofluorescencia es diferente en las entida- 
des, como lo pudieron demostrar Lockwood y col 
(162) en 1987, empleando para ello un 

1 .8 kd, mientras que el suero de los pacientes con 
poliarteritis microscópica o granulomatosis de 
Wegener sin granulomase uníaal componentede 
100 KD estableciéndose una forma de poder dife- 
renciar estas dos entidades. 

El componente antigénico de 100 Kd es reco- 
nocido por las entidades y al parecer denota cierta 
actividad como fosfatasa alcalina. Al parecer el 
patrón de inmunofluorescencia de estos dos 
antígenos ha producido cierta contraversia en su 
interpretación. Una inmunofluorescencia es de 
gránulos gruesos y homogéneos que es el C- 
ANCA que se observa en la poliarteritis microscó- 
pica. Con la técnica de Elisa se encuentra una 
especificidad de 98% y por IFI es de 99%. La 
sensibilidad depende de la actividad de la enfer- 
medad, por IFI es del 67% y 60% por Elisa; en los 
pacientesen remisión esde32% por IFI y 40% por 
ELISA (171). 

Ecklund y col (172) utilizando el método de la 
IFI y como substrato las células HL-60, encontra- 
ron los mismos patrones de inmunofluorescencia 
y la mismaespecificidad para lagranulomatosis de 
Wegener. 

Anticuerpos anticélulas endoteliales 

Los anticuerpos IgG contra el citoplasma de 
células endoteliales se informaron inicialmente en 
pacientes con lupus eritematoso sistémico (1 73). 

Heurkens y col (1 74) encontraron IgG anticélulas 
endoteliales en 19 de 28 pacientes con vasculitis 
reumatoidea y en sólo 4 de 24 pacientes con AR 
sin vasculitis; pero los niveles de la concentración 
deanticuerpos eran más bajos que los observados 
en los casos con vasculitis reumatoidea. 

Los anticuerpos anticélulas endotelialesse han 
informado en la fase aguda de la enfermedad de 
Kawasaki y el isotipo del anticuerpo es IgM (1 75). 



El progreso en el conocimiento de los ANCA ha 
sido rápido porque se han podido clonar los princi- 
pales antigenos y esto ha servid0 para aclarar la 
asociación de los subtipos ANCA con algunos 
síndromes clinicos. Cada vez se conoce mejor su 
función y actualmente se ha considerado el papel 
patogénico de los ANCA en el daño vascular en 
conjunción con los anticuerpos contra el endotelio 
vascular. 

Los ANCA tienen especificidad para las pro- 
teínas que se localizan en los gránulos primarios 
de los neutrófilos y las peroxidasas de los 
monocitos. La especificidad más prevalente de 
los ANCA está dirigida contra la proteinasa-3 
(PR3), que es una proteinasa-serina, la secuen- 
cia N-aminoterminal ha sido secuenciada y esta 
proteína se ha identificado como mieloblastina, 
P29B, P29 y AGP7 (176). Este antígeno es 
específico entre el 70 y el 100% de los C-ANCA. 
Otros anticuerpos dirigidos contra la proteína 
catiónica-57 (CAP-57) tienen también un patrón 
de inmunofluorescencia de tipo citoplasmático 
(177). El otro patrón de inmunofluorescencia 
que se observa es la perinuclear o P-ANCA, 
cuyo anticuerpo se dirige a la mieloperoxidasa 
(MPO), elastasa o lactoferrina (176, 177). Este 
patrón se produce cuando se produce la fijación 
con alcohol, debido a la redistribución catiónica 
de las proteínasde los granulos de los neutrófilos 
hacia el núcleo (177). 

Debido al gran avance de literatura médica en 
el conocimiento de los ANCA, se han realizado 3 
talleres (1 77). El primerose realizó en Copenhage 
en 1988 y su meta fue establecer las técnicas de 
inmunohistoquímica indirecta que sirvieran como 
"gold standar" para identificación de los ANCA 
(177). El segundo se realizó en Leiden (Holanda) 
en 1989 donde se reconociceron los 2 patrones de 
inmunofluorescencia mencionados anteriormente 
y finalmente el tercero se llevó a cabo en USA en 
asociación con la National Kidney Foundation en 
su 40aniversarioen 1990, en estetallerseanalizó: 
1) ladeteccíon de los ANCA, 2) laespecificidad de 
los antígenos ANCA, 3) especificidad de la enfer- 
medad y 4) el potencial patogénico de los ANCA 
(177). Los P-ANCA se encuentran más 
comunmente en pacientes con enfermedad renal 

limitada y los C-ANCA son más frecuentes en 
pacientes con síndrome de Wegener (1 765 - 178). 

Los ANCA se han implicado en la patógenesis 
de las vasculitis por su habilidad en estimular los 
mecanismos energéticos respiratorios y en la 
degranulación. Lo interesante de este mecanismo 
es la manera como un anticuerpo extracelular 
interactúa con el constituyente de los gránulos 
primarios intracelulares (179). Al parecer previa- 
mente los neutrófilos y los monocitos se exponen 
a la acción paracrina de las citoquinas haciendo 
que las proteinas de los gránulos se expongan 
sobre lasuperficie de losneutrofilosy losmonocitos 
y así de esta forma, se le une el anticuerpo produ- 
ciendo la degranulación de los polimorfonuclares 
(1 79). 

Los neutrófilos así activados pueden lesionar 
también las células endoteliales y ocasionar la 
lesión vasculítica que se observa en algunas en- 
fermedades. 

A pesar de la importancia que tienen estos 
marcadores inmunológicos y la asociación con un 
grupo de vasculitis, cuya células blancos para 
algunos anticuerpos son los polimorfonucleares y 
monocitos, plantear una clasificación para las 
vasculitis asociada a estos anticuerpos, nos pare- 
ce razonable (178). Lo que no se debe desvirtuar 
es que esta clasificación no se debe utilizar como 
modelo para las otrasformas de vasculitis, ya que 
no se puede pretender que un anticuerpo pueda 
ayudar a resolver un problema de clasificación, 
cuando a través de la historia, ésta nos revelaque 
es un imposible. 

CONCLUSlON 

Después de revisar y analizar la historia de las 
vasculitis podemos pensar que intentar llegar a 
una clasificación de las vasculitis es bastante 
complejo debido a la gran variedad de entidades, 
que producen en ocasiones una base histológica 
común. No estamos de acuerdo en que por el solo 
hecho de comprometer un vaso de pequeño cali- 
bre tengamos que colocar a todas las enfermeda- 
des que produzcan vasculitis de pequeños vasos 
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dentro de un mismogrupo, yaque muchasde ellas 
van a tener etiologias completamente diferentes. 
Este es el mismo caso de las vasculitis de los 
grandes vasos, en las cuales encontramos 
vasculitis secundarias a agentes infecciosos (sífi- 
lis) a enfermedades del tejido conjuntivo (arteritis 
aortica del síndrome de Reiter), la arteritis tempo- 
ral y la arteritis de Takayasu, las cuales son entida- 
des completamente diferentes, que solo tienen en 
común el afectar vasos de gran calibre. Se pueden 
clasificar en primarios o idiopáticos, y éstos de 
acuerdo al tamaño de los vasos, y los secundarios 
en la cual existe una enfermedad de base. Ejem- 
plo: Artritis reumatoide, lupus eritematoso gene- 
ralizado y los secundarios también se pueden 
dividir de acuerdo al tamaño de los vasos. 

Al agrupar las vasculitis en estos 8 grupos, no 
pretendemos plantear unaclasificación, sinoesta- 
blecerun intento racional de comprender el aspec- 
to clínico y fisiopatológico de estas enfermedades, 
empleando lacélulacomo blancoespecíficode los 
diferentes antigenos, conociendo de esta forma 
parte del problema, aunque aún desconocemos la 
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