PURPURA FULMINANTE POSTESCARLATINOSA

Dres. NicorAs Awrias-Erenes! v GuiLermo SOLomMon?

Se presentan dos hermanos que simultaneamente manifesta-
ron phrpura fulminante. Uno de ellos fallecié rapidamente y el
otro vive después de habérsele amputado las piernas. Se postula
que la evelucidn de cstos casos podria servir para valorar las
medidas terapéuticas empleadas. Se discuten las probables cau-
sas ctiolégicas y dentro de éstas, se descartan la reaccién de
Schwartzman v se considera con mayores posibilidades el fendme-
no de Arthus. Dentro de las alteraciones de la hemostasis se postu-
la una secucncia de eventos y se marcan pautas al clinico para su
manejo. (Gac, Mép. Mix, 99: 444, 1969).

A pUrrURA fulminante es un cuadro
de presentacién brusca que se ca-
racteriza por fenémenos trombohemo-
rrigicos, generalmente en los miembros
inferiores, y que en la mayoria de los
casos culmina con el fallecimiento. Este
cuadro se conoce en la literatura mun-
dial desde hace muches afios,! pero su
fisiopatologia se ha comenzado a com-
prender en los Gltimos tiempos.2 Su pre-
sentacion se ha relacionado a padeci-
mientos virales,® bacterianos,* v en al-
gunes casos su mecanismo ha quedado
sin esclarecer.” Entre los padecimientos
bacterianos, una de las causas de la que
cen mayor frecuencia se informa, la
constituyen los padecimientos estrepto-
céecicos del tipo de la escarlatina.b-8
1 Hospital de Pediatria, Centro Médico

Nacional, Instituto Mexicano del Seguro
Social.

El presente informe es de dos her-
manos que presentaron parpura fulmi-
nante después de un cuadro que se
diagnésticé clinicamente como escarla-
tina. Uno de ellos fallecié después de
un corto periedo de evolucién y el otro
sobrevivié después de habérsele ampu-
tado las dos piernas.

PRESENTACION DE LOS CASOS

No, 1. R. D. 1. de 10 afios, masculino, in-
gresa al Hospital de Pediatria del Centro
Médico Nacional del TMSS, el 26-VII-67.
24 dias antes del ingreso él v dos hermanos
habian presentado cuadre de escarlatina,
que desaparecié dos dias mis tarde. Cinco
dfas antes del ingreso habia presentado do-
lor faringeo e hipertermia, seguidos por la
aparicién de lesiones equiméticas en la mi-
tad inferior de piernas y pies, que evolucio-
naran a flictenas con contenido serohemdti-
co. Se acompafiaron de dolor en piernas; y
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posteriormente aparecieron petequias en el
tronco y por Gltimo epistaxis.

Exploracion fisica: T. A, 95/70, F. C. 132
x, F. R, 28 % temp. 36.2. Pdlido, amigda-
las hipertréficas e hiperémicas, ganglios ca-
rotideos derechos palpables. Tratamiento de
urgencia: dextrano de bajo peso molecular
300 ml,, penicilina sédica 10 millones de U.
Q., heparina 2,500 U, cada 6 horas. En el
laboratorio de wurgencias: hemocultivo ne-
gativo, urecultive negativo, B. H.: Hb 7.0,
Ht. 28, leucocitos 15,600, monocitos 3, lin-
focitos 9, mielocitos 2, juveniles 3, en banda
8, segmentados 75. Examen de orina nor-
mal, antiestreptolisinas 300 U, proteinas C
reactivas positiva +--+4. Un dia después de
s ingreso no parecian progresar las lesiones
culdneas, pero en cambio aparecié hematu-
ria masiva con dilatacién vesical, que més
tarde produjo disuria. Al segundo dia de
ingreso presenté vémitos sanguinolentos, do-
lor abdominal y meteorismo; la hematuria
no se modificd. No se encontraron ese dia
pulsos pedios. Se instalé bloqueo epidural.
El tercer dia aparecieron petequias en tron-
co, no se palparon pulsos pedios ni tibiales.
El cuarto dia el dolor abdominal fue mas
intenso y se encontrd resistencia muscular,
hiperestesia cuténea y melena, Ll quinto dia
hubo edema de muslos y crecimiento hepi-
tico. El sexto dia el edema invadid escroto
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y no se palparon pulses pedios, ni tibiales
ni popliteos por lo gue el octavo dia se
procedid a llevar a cabe amputacién de am-
bas piernas, a nivel de unién de tercio medio
con tercio superior. A partir de la amputa-
cién se estabilizaron las lesiones y solamente
queda actualmente cistitis residual. Requi-
120 transfusién de sangre total.

No. 2. R, D. J. de ocho afios, masculine.
15 dias antes del ingreso presenté cuadro
escarlatiniforme con 5 dias de duracién. Per-
manecid 8 dias asintomdtico y posteriormente
presento fiehre y adenomegalia submaxilar
(tratamiento: penicilina sédica 1 millén de
U. O.). Continué con fichre 48 horas, apa-
reciendo manchas violdceas en rodillas, do-
lorosas, que ripidamente invadieron las pier-
nas y los pies,

Exploracion fisica. Descamacién por col-
gajos en tedo el cuerpo, faringe roja y amig-
dalas hipertréficas, moderada adenomegalia
submaxilar, F. C. 124 x’, Térax y abdomen
negativo. Puntilles hemorrdgico en miem-
bros inferiores con manchas violdceas en
rodillas, piernas y pies, muy dolorosas al
tacto.

Foolucion. La palidez aumenté rapida-
mente y 15 horas mis tarde se presenta do-
lor acentuado en extremidades inferiores y
estado de choque, dentro del cual el pacien-
te fallecié tres horas mds tarde.

LABORATORIO
Tiempo de  Tiempo de Complejo de la protembina

Fecha protrombina  trombina Plaguetas 17 | VII-X
26-VII -67 No Coag. No Cloag. 83,000 Bajo Bajo Bajo
26-VII -57 64" 60" 31,000
27-VII -67 15" 70,000 Nor Bajo Nor
28-VIT -67 157 50,000 Bajo Bajo Bajo
30-VII -67 327 72,000 Bajo Bajo Bajo
31-VII -67 — 31,000 Nor Nor Nor
3-VIII-67 - == 175,000

5-VITI-67 i 994,000

8-VIII-67 13" 5% 207.000 Nor Nor Nor
14-VIIT-67 — — 188,000
22-VIII-67 - —

237,000
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Biometria hemdtica

Fecha Hb. He. Ret. Leuncociios Neutrdfilos
26-VII-67 10.6 32 == 19,950 13,330

Examen de orina:

Fecha pH Densidad  Albtimina Hb. Leuc. Eritvoc. Cilindos
26-VII -67 6.0 1,020 — — — -—_
25-VITI-67 5.5 1,015 = +++ 35 10 =

6-XI -67 3.5 1,012 + F+ 40 2 —_

Uraeultivos:

3-VIII-67 Negativo

12-VIII-67 Negativo

19-VIII-67 Klebsiella

8- IX -67 Klebsiella

9- IX -67 Klebsiella
Antiestreptolisinas 200 U ) B

Complemento hemolitico:

Fecha

2-VITI-67 31.2 U C'H 100

17-VI1I1-67 125 U C'H 100

Fecha
14-VIII-67 Coombs directo: negativo
18-VIII-67 Inmunoelectroforesis de proteinas: normal

Anticuerpos antintcleo. Células L. L., en dns ocasiones: negativos
Proteinas

Fecha totales Alb. Glob. Alfay Alfas Beta Gama
1-VIII-67 5.5 2.09 3.41 0.63 0.79 0.94 1.05
14-VIII-67 5.6 222 3.38 0.62 0.67 0.71 1.38
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Bilirrubina Bilirrubina

Fecha directa indirecta
11-VIII-67 0.74 1.27
12-VIII-67 0.83 0.57

1-VIII-67

12-VII1I-67
bilateral.

Térax: Normal.

Radiografia de abdomen: Imagen sugestiva de trombosis mesentérica.
Urogralfa excratora: compatible con cistitis y procese infecicoso renal

Estudlo anatomopaioldgico:

3-VIiII-67 Tercio inferior de piernas y pies: necrosis hemorrdgica por coagula-
cién intravascular difusa en miembros inferiores.

8-VIII-67 Biopsia venal por puncién: secuelas de lesion renal que dejo dilata-

cién vascular y tubular acentuadas con escasa alteracién intersticial.

Laboratorio, Hb. 7.9, Ht. 29, Leucocitos  bohemorrégicos alrededor de los 15 dias

10,000, linfocitos 19, monocitos 3, mielocitos
1, juveniles 3, bandas 11, scgmentados 62,
hipocromia, anisocitosis + +, poiquilocitosis
~+ -+, antiestreptolisinas 300 U, proteina C.
reactiva positiva.

Tratamiento. Penicilina sédica 1 millén
de U. Q. cada & horas, intramuscular; vaso-
presores; sangre total 250 ml., liguidos pa-
renterales.

Discusion

Los cascs que se presentan son de
gran interés porque se iniciaron préc-
ticamente al mismo tiempo y por haber
sido afectados muy prehablemente, por
el mismo germen agresor. Lo anterior
hace suponer que la tnica variable fue
el organismo receptor, lo que condicio-
né variaciones en el memento de la
aparicién del cuadro, asi como grado
diferente de severidad. Lo anterior es
similar a lo sefialado en la literatura,®
aunque al parecer ne hay informes de
hermanos afectados simultineamente,
con aparicién de los fendmenos trom-

de haberse iniciado el cuadro de escar-
latina. La influencia de la operacién
mutilante en la evelucién de RID.L es
discutible y Hawes® inferma de un caso
que fue amputade tardiamente, cuando
el padecimiento tenia varios dias de
haberse estabilizado.

Si se piensa que el resultado final en
les dos hermanos fue la resultante de
la terapéutica empleada, R.D.]. (cl pa-
ciente fallecido) es el ejemplo de Ia
evolucién natural de la enfermedad y
RID.I. el testigo del efecto de las me-
didas médicas en la evolucion del pa-
decimiento.

En R.D.JI. no fue posible establecer
una relacion directa entre los agentes
terapéuticos empleados y la evolucion
del cuadro clinico, pero nos quedé el
convencimiento que de alguna manera,
desconocida para nosotros, las lesiones
de isquemia continuaron evolucionando
con la terapéutica empleada. misma que
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desde ¢l punto de vista de los conoci-
mientos actuales {ue correcta. Estamos
conscientes de que la terapéutica estuvo
orientada hacia algunas de las manifes-
taciones mas importantes, tales como:
hipercoagulabilidad, infeccién, choque,
espasmo vascular y que por desconoci-
miento no se tomaron medidas tendien-
tes a corregir la causa desencadenante
de este sindrome.

ALGUNAS CONSIDERACIONLS SOBRE LA
PATOGENESIS DE LA COAGULACION INTRA-
VASCULAR Y SU MANEJo MEDICO

No estd bien aclarada la causa que
en un momento dado desencadena el
“sindrome de coagulacién intravascu-
lar”, pero es licito pensar, en vista de
las lesiones histolégicas que se producen
v a las causas que frecuentemente lo
desencadenan principalmente en los
casos de choque endotéxico, que en al-
gunas ocasiones sea desencadenada por
un proceso inmunoldgico o parainmu-
légico.

La coagulacién intravascular produ-
cida en el choque endotéxico, ha sido
explicada en ocasiones!” como iniciada
por un fenémeno de Schwartzman, que
consistiria en este caso en el agotamien-
to del sistema reticuloendotelial para
depurar cantidades variables de fibrina
desencadenadas por endotoxinas bacte-
rianas. En vista de que se requiere de
alglin tiempo para que el sistermna re-
ticuloendotelial depure esta fibrina, de
continuar el estimulo sin que se haya
removido la mayor parte de la fibrina
producida y acumulada, ésta tendera
a ocluir los capilares de diferentes terri-
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torios vasculares y producir las lesiones
tipicas del fenémeno de Schwartzman
generalizado, tales como trombosis, ede-
ma, infiltracién leucocitaria del tejido
lesicnado y finalmente, necrosis hemo-
rrigica, favorecido tedo lo anterior por
la lesién vascular primaria. La preven-
cién del fendmeno de Schwartzman con
el empleo de anticoagulantes!! y su
acentuacién con el Acido epsilon amino
capreice!? que ademds de ser un anti-
fibrinolitico blequea el sistema reticulo-
endotelial, confirman la participacién
de este fenémeno de la coagulacién in-
travascular,

En el humano s6lo se ha podido
cemprobar cuadro irreversible, en acue-
lles casos en que se encuentra necrosis
cortical renal bilateral. En la biopsia
renal de uno de los casos aqui descritos
no se encontraron lesiones que sugieran
esta situacién; en este paciente el tiem-
po de evolucién entre el estimulo pre-
parante (inicio de la escarlatina) y el
desencadenante (liberacién de endoto-
xina que produjeron el primer fend-
meno apreciable de coagulacién intra-
vascular) fue muy prolongado (15 dias).
lo que hace peco probable que el fené-
meno de Schwartzman hava tenido que
ver con el inicio de la coagulacién in-
travascular en los casos aqui presenta-
dos. Asimismo, no retinen el intervalo
de tiempo requerido, méximo de 32 ho-
ras,'® para que se presente este fend-
meno.

La franca similitud de las lesiones
existentes, en animales de experimenta-
cién, en que se preduce fenémeno de
Schwartzman y fenémeno de Arthus,¢
hacen pensar que al haber encontrado
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en el caso de R.D.I este tipo de lesio-
nes, que no pueden ser producidas por
un fendmeno de Schwartzman como ya
se demostrd en lineas anterioves, corres-
pondan a un tipo especial de hipersen-
gibilidad inmediata (fenémeno de Ar-
thug) como causa de desencadenamiento
de este “sindrome de coagulacién intra-
vascular”, ya que llena todos los requi-
sitos que se pueden exigir para su pre-
sentacién: tiempo de presentacion me-
nor de 10 dias,’ hallazgos histopatold-
gicos similares a los seflalados por otros
autores'® en animales de experimenta-
cién. La lesién observada en R.D.I. es
tal como las que describian Arthus y
Breton en su trabajo original 7 en don-
de las reacciones caracteristicas com-
prendian infiltracién, edema, abscesos
estériles y en los casos graves, gangrena.
Aunque en nuestro caso no se buscé
intencionalmente la presencia de anti-
cuerpos precipitantes, que son esencia-
les para la reaccién de Arthus, también
es licito pensar que la mejoria obtenida
en el paciente manejado con grandes
dosis de glucocorticoides se debié al
bloqueo de una reaccién antigeno-anti-
cuerpo, ¢ue estaba perpetuando el sin-
dreme de coagulacién intravascular.
La presencia de un fenémeno de Ar-
thus comoe cemponente de alguna enti-
dad patolégica en el ser humano, no
es hecho nueve y fue descrito por Vau-
ghan'® También se observd antes de
la épeca de las sulfas y los antibiticos.
debido al empleo de sueros heterdlogos
en la terapéutica de diversas infeccio-
nes.’? Podria sorprender el hecho que
no se encontrara este fenémeno con
mayor frecuencia, pero cabe recordar
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que la reaccién exige la presencia de
anticuerpos precipilantes y, aparente-
mente, la combinacién de anticuerpo
y antigeno en la propercién exacta para
dar un precipitado, lo que afortunada-
mente ceurre €n raras ocasiones en in-
fecciones de humanos, tal como pen-
samos que acontecid en los dos casos que
aqui presentamos.

Una vez preparado el terreno para
que pucda llevarse al cabo el incremen-
to en los factores procoagulantes, di-
versos estimulos pueden desencadenar
el aumento progresivo de los factores
de la coagulacién de tal manera que
esto se lleva a cabo de una forma mas
o menos constante hasta que en un mo-
mente dado se inicia la coagulacion
intravascular en un territorio particular.
Esta constituye, a nuestro juicio, la pri-
mera etapa del fenémeno propiamente
dicho cue va a tener como resultado
la exclusién de un territorio crgénico
de la circulacién general. Esta primera
etapa es el momento ideal para esta-
blecer un diagnéstico oportuno y por
lo tanto una terapéutica adecuada.

Hasta este momento no parece haber
un sistema de pruebas de laboratorio
que permita la identificacién de los
casos que van a desarrollar plrpura
fulminante, Creemos que el estudio se-
riado de la actividad de los factores de
la coagulacién, principalmente de aque-
llos que intervienen tempranamente en
el inicio de la coagulacién, asi como
de algunas funciones plaquetarias y
dentro de ellas la adhesividad, podrian
eventualmente, servir para conocer tem-
pranamente los casos en los que se va
a presentar el fendmeno de la coagula-



cién intravascular. En lo general estos
lpacientes son diagnosticados cuando ya
existen manifestaciones clinicas  cla-
ras de isquemia tisular en territorios
mis o menos estensosh 4 5 6 7 y que
corresponden a una etapa tardia de
diagnéstico y terapéutica. En esta etapa
tardia ya existe abatimiento importante
en la cifra de plaquetas asi como de
la concentracién de los factores II, v
y VIII; los tiempos de coagulacién se
encuentran muy prelongades como re-
sultado de consumo de los diferentes
factores, asi como déficit del sustrato
de cllos, constituido por el fibrindgeno.
Normalmente en esta etapa el paciente
se le encuentra con manifestaciones sis-
témicas que traducen choque y cuadro
hemorrigico. En estos momentos se ha
iniciade la preduccién de anticoagu-
lantes endégenos® y dependiendo del
grado y extensién de la coagulacién,
fibrinclisis. Desde el punto de vista ex-
perimental, este es un fendmenos auto-
limitado que lleva al sujeto a la muerte
o le permite sobrevivir, En humanos
parece que sucede lo mismo, ya que en
la mayorfa de los casos la cuenta de
plaquetas se normaliza en un tiempo
variable pero, gencralmente, alrededor
del octavo dia

Dentro de las medidas. terapéuticas
para esta entidad, una vez tratada la
causa desencadenante, es de utilidad el
empleo de anticoagulantes y de éstos,
por su manejo, la heparina. Asimismo,
s menester tratar el estado de choque.
Si bien la heparina es de utilidad en
a primera etapa de este fendmeno, el

clinico deberd ser muy cauto para evi-
tar heparinizar a todos aquellos pacien-
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tes infectados que tienen un compro-
mise mas o menos extenso del estado
general. Se ha dicho que en algunas
ocasiones el empleo de la intradermo-
rreaccién con adrenalina es de utilidad
diagndstica, aunque no todos los auto-
res estin de acuerdo con esta asevera-
cién. Una vez establecida la zona de
isquemia es indispensable mejorar la
circulacién capilar por lo que se recurre
a expandentes del plasma del tipo del
dextran de bajo peso molecular?! asi
como vasedilatacién regional con el
empleo de bloqueos radiculares nervio-
sos, epidural o troncular, dependiendo
de la localizacién de cada caso. La
heparina en este momento no es ya de
utilidad en el sentido de que disminuya
la coagulacién establecida, pero si pue-
de evitar que se presente extensién de
ésta. Si se es oportuno en el diagnds-
tico, se puede recurrir a la plasmina
(fibrinclisina), pero estando consciente
de que una vez que han pasado varias
horas de que se establecid la obstruc-
cién vascular?? la plasmina ya no es
de utilidad. A partir del establecimien-
to de la parpura fulminante, el clinico
tendrd como pardmetros para conocer
la evolucién de estos casos, ademis
de la cuenta de plaquetas, los niveles de
fibrinégeno, sin olvidarse en aquellos
casocs en que se encuentre fibrinogeno-
penia, que puede ocurrir per una exa-
geracién de la fibrinclisis fisiolégica;2®
tendra, asimismo, los niveles de los fac-
tores de la coagulacién y dentro de
ellos, de los factores IT y V, dentro del
complejo de la protombina y dsl factor
VIII, dentro de los elementos de la
primera fase de la coagulacién.
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Desafortunadamente el cuadro no
estd siempre limitado a los miembros,
sino que da manifestaciones sistémicas;
dentro de éstas, las zonas més frecuen-
temente atacadas son el tracto digesti-
vo, rifién, pulmén, higado v encéfalo.
Cuando ¢l cuadro no se limita a un
solo territerio, el pronéstico suele en-
sombrecerse.

El clinico no debe precipitarse orde-
nando amputaciones tempranas, ya que
la experiencia ha marcado que con una
terapéutica adecuada y en ocasiones
espentdneamente? hay recuperacién, casi
ad integrum y por lo tanto, la mutila-
cién que sufre el paciente es minima
o nula,
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