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VASCULITIS LEUCOCITOCLASTICA TRAS LA VACUNA ChAdOXx1-
S/nCoV-19

Manuel Zoppi', Maria Silvina Fili Hidalgo', Lorena Auad', Jorge A. Zoppi’, Victoria Gandara'

RESUMEN

Las vacunas desarrolladas para prevenir neumonia grave por COVID-19 son la mayor herramienta para mitigar los dafios sociales,
econdmicos y sanitarios. A pesar de la alta eficacia demostrada por las vacunas, en la practica clinica observamos eventos
supuestamente atribuidos a la vacunacién e inmunizacién (ESAVI). En este articulo, relatamos una asociacién entre la vacuna
ChAdOx1-S/nCoV-19[recombinante] y laaparicién de vasculitis leucocitoclastica.
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ABSTRACT

Leukocytoclastic vasculitis after covishield vaccination COVID-19 vaccines developed to prevent severe pneumonia are the best
strategy to mitigate social, economic and health damages. Despite the high efficacy demonstrated by vaccines, in clinical practice
different adverse events are supposedly attributed to vaccination and immunization. . We report an association between the

ChAdOx1-S/nCoV-19 [recombinante] vaccine and the appearance of leukocytoclastic vasculitis in a41-year-old patient.
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La vacuna ChAdOx1-S/nCoV-19 [recombinante]
se usa para disminuir la morbi-mortalidad y el
impacto socio-econémico ocasionados por el
COVID-19'"”. El objetivo de este caso es describir un
ESAVI cutaneo generalizado asociado a la vacuna
ChAdOx1-S/nCoV-19 [recombinante]’, vacuna
monovalente compuesta por un vector iinico de ade-
novirus de chimpancé, recombinante y no replicati-
vo (ChAdOx1) que codifica para la glicoproteina S
del SARS-CoV-2.

CASOCLINICO

Mujer de 41 afnos, docente, independiente para
las actividades de la vida diaria, con antecedentes de
hipertensién arterial, obesidad y diabetes tipo 2; sin
tratamiento farmacologico. Referia alergia menor a
penicilina, diclofenac, dipirona y difenhidramina.

La paciente es internada en clinica médica por
lesiones cutaneas en miembros inferiores de 24
horas de evolucion que se acompanaban de dolor arti-
cular en tobillos y rodillas, con predominio derecho.

Refiri6 que 72 horas previas a la consulta, habia
recibido la primera aplicaciéon de la vacuna ChAdOx1-
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S/nCoV-19 [recombinante]. A los diez minutos de la
aplicacion de la vacuna comenzé con picazén en
labios y garganta. A las 12 horas tuvo fiebre que per-
sisti6 por tres dias y diarrea sin sangre, moco ni pus,
que se autolimit6 en 24 horas. Nego6 el consumo de far-
macos nuevos en los tltimos dias.

Al examen fisico se encontraba hemodinamica-
mente estable, saturaba 98% (FiO2 21%), sin estri-
dor ni sibilancias. Se observaron lesiones maculo
papulares purpuricas, no pruriginosas, ligeramente
palpables, puntiformes, con zonas confluentes en
ambos miembros inferiores que se extendian desde
la raiz del muslo hasta los tobillos, con predominio
infrapatelar (Figura la). La vitropresion fue negati-
va. Las articulaciones no mostraban signos de infla-
macion.

El examen de laboratorio informé leucocitosis
9130/mm3 con 69% de neutréfilos, 2.7% eosinofi-
los, 0.20% baséfilos, hematocrito, hemoglobinay pla-
quetas normales, eritrosedimentacion de 30 mm/h,
proteina C reactiva 0.60 mg/dl (valor normal:0-0.5),
funcién renal y hepatograma normales. Anticuerpos
citoplasmatico y nuclear negativos, ANCA MPO y
PR3 negativos, C4 marcadamente disminuido con
un valor de 1 mg/dl (valor normal: 100-180mg/d]) ,
C3 normal, IgE elevada 183 Ul/ml (valor normal:0-
100 Ul/ml), IgA normal . Serologias para hepatitis B
y C, VDRL y HIV negativos. La orina completa sin
hematuria ni proteinuria.
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Figura 1a. Lesiones maculo papulares purpuricas, no pruriginosas,
ligeramente palpables, puntiformes, con zonas confluentes en ambos
miembros inferiores.

Por sospecha de vasculitis cutanea se realizo
una biopsia y se inicié tratamiento con mepredni-
sona 40 mg/dia. Alas 48 horas present6 mejoria cli-
nica, con atenuacién de las lesiones cutaneas y ali-
vio de las artralgias; por lo que fue dada de alta.

La biopsia mostré un infiltrado polimorfonu-
clear que comprometia las paredes de vasos peque-
nos y el tejido adyacente con fragmentacién
nuclear (leucocitoclasia) y presencia de eritrocitos
extravasados, sin necrosis fibrinoide consistente
con vasculitis leucocitoclastica (Figura 1b).

En ambulatorio, la paciente continué con
meprednisona, con descenso gradual de la dosis,
con desaparicion total de las lesiones, sin compli-
caciones o recaida de los sintomas. Se repitieron
laboratorios, con normalizacién del C4, factor reu-
matoideo menor a 10y crioglobulinemia negativa.

Una vez resuelto el cuadro clinico, y con un dosa-
je de IgG SARS-CoV2 estimativamente bajo (3,4
Ul/ml), se le aconsejé a la paciente completar su
vacunacioén con la segunda dosis de la vacuna
mRNA-1273.

DISCUSION

Presentamos una potencial complicacion de la
vacuna ChAdOx1-S/nCoV-19 [recombinante].
Existen pocos casos de vasculitis leucocitoclastica
postvacunacion. La mayoria tienen cursos indolen-
tes con buena respuesta a los esteroides. Se docu-
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Figura 2b. Infiltrado polimorfonuclear con presencia de eritrocitos
extravasados, sin necrosis fibrinoide consistente con vasculitis
leucocitoclastica.

mentaron pocos reportes de casos de vasculitis aso-
ciadas °’. Una revisién sistematica por medio de una
busqueda en Pubmed, reporté un total de 38 casos.
La mayoria de los eventos se asociaron a vacuna
ARNm (20 /38 casos) y en menor medida a vacu-
nas vectoriales (12/38). La vasculitis se presenté
después de la primera dosis (24/38). La edad media
de los pacientes fue de 53 afnos y la mayoria eran
mujeres (20/38). El tiempo de aparicion del evento
fue entre 4 a 18 dias post-vacunacién®.

Las vasculitis autoinmunes son un trastorno
que afecta pequenos vasos (arteriolas, capilares y
vénulas menores a 50 micréometros) que provocan
inflamacion, destrucciéon y necrosis de los mismos.
Son un padecimiento no muy comun, con inciden-
cia anual variable de 30 a 45 casos por millén de
vacunados2. Es una enfermedad mediada por
inmunocomplejos, reaccién de hipersensibilidad
tipo III, ya que mas de un 80% de los examenes de
inmunofluorescencia directa son positivos para el
depésito vascular de inmunoglobulinas y/o com-
plemento®.

Las lesiones aparecen mas a menudo en las
extremidades inferiores o en la zona sacra6. Puede
cursar con multiples manifestaciones inespecificas.
La confirmacion histologica sigue siendo el gold
standard’. El diagnéstico diferencial de una vascu-
litis leucocitoclastica es complejo, debido a que com-
parte caracteristicas clinicas con varias afecciones
que producen lesiones purpura-cutaneo-mucosas.
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Entre las principales enfermedades con las que
debe hacerse diagnéstico diferencial, se encuen-
tran las pertenecientes al grupo de vasculitis de
vasos pequenos mediadas por inmunocomplejos,
por ejemplo: purpura de Schoénlein-Henoch y vas-
culitis crioglobulinémica”®.

La presentacion de purpura en miembros infe-
riores asociada a diarrea, puede sugerir el diagnos-
tico de vasculitis de Schonléin Henoch. Por condi-
ciones de logistica hospitalaria, el material biopsia-
do fue conservado en formol, lo que impidi6 realizar
la inmunofluorescencia directa para comprobar los
depositos de IgA. Sin embargo, la paciente es una
mujer adulta, con una distribucién de su purpura
atipica, sin alteracién renal y con diarrea autolimi-
tada previo al inicio del tratamiento. Esto, sumado
a la aplicacion de la vacuna como desencadenante
principal y ala clara mejoria de las manifestaciones
cutaneas con corticoides, nos permitié desestimar
esta etiologia.

La paciente no present6 evidencia de enferme-
dades vinculadas a crioglobulinas, ni tampoco neu-
ropatia periférica, alteracién renal, sintomas de
hiperviscosidad o astenia. A favor tuvo purpuras
palpables, artralgias sin artritis y disminucién de
C4 con C3 normal. Nuevamente, ante la relacion
temporal con la vacuna y la rapida respuesta con
corticoides, la principal sospecha fue la de vasculi-
tis por hipersensibilidad. Al alta, se dosaron las crio-
globulinas y el factor reumatoideo, que junto a la
normalizacion del C4 y a la remisién de las lesiones
excluyeron este diagnéstico.

En el caso de nuestra paciente, confirmamos
una vasculitis leucocitoclastica seronegativa
mediada por complemento e IgE con presentacion
clinica y relacién temporal suficiente con la vacuna
ChAdOx1-S/nCoV-19 [recombinante], por lo que
fue informada como ESAVI.

Contemplando la importancia epidemiolégica
que reviste la inmunizacién en esta paciente con
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labor docente, se planteo6 la aplicacion de la segun-
da dosis. Los nuevos esquemas de vacunacion hete-
rologos han demostrado similar eficacia en la gene-
racion de anticuerpos10. Por haber presentado un
ESAVI con una vacuna basada en Adenovirus, se
consider6 que la mejor opcién para la inmunizacion
de esta paciente, es una con plataforma mRNA, con
premedicacién en ambiente controlado.
Presentamos este caso para comunicar un even-
to adverso infrecuente por esta vacuna. Creemos
que no debe ser interpretado como motivo para la
suspension de la vacunacién, pero si para tomar las
precauciones necesarias a la hora de vacunar.
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