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Los ANCA son autoanticuerpos predominantemente de clase IgG, contra constituyentes
citoplasmaticos de los neutrofilos y monocitos. La Granulomatosis de Wegener, la Polian-
geitis microscopica , el Sindrome de Churg Strauss y la vasculitis limitada al rifidn, son
vasculitis asociadas a ANCA (VAA), que presentan histolégicamente necrosis focales de
vasos de pequefios tamafio.

Mediante inmunofluorescencia indirecta se pueden detectar dos patrones: el patrén cito-
plasmatico o ANCA c y el patrdn peri nuclear o ANCA p.

La mayoria de los ANCA c tienen como antigeno blanco a la Proteinasa 3 (PR3), que pue-
de medirse mediante el método Elisa. En cuanto a los Anca p, el antigeno predominante es
la mieloperoxidasa (MPO) .También se reconoce un tercer patron llamado ANCA atipico
que no presenta reactividad frente a la Proteinasa 3 ni a la Mieloperoxidasa (1).

El reconocimiento de las vasculitis inducidas por drogas esta basado en la relacién tempo-
ral entre la evidencia clinica de la enfermedad y la administracién de la droga implicada.

En la mayoria de las pacientes que presentan VAA inducidas por drogas, el anticuerpo pre-

sente es el anti MPO, aunque también se encuentran anticuerpos anti elastasa o lactoferri-
na y muy poco frecuentemente el ANCA PR3. Drogas inductoras en tabla n®1. (2).

TABLA N°1: DROGAS RELACIONADAS CON VAA

Propiltiouracilo Metimazol
Carbimazol Minociclina
Alopurinol Sulfazalacina
Fenitoina D penicilamina
Clozapina Cocaina

Ciprofloxacina

El propiltiouracilo -anti tiroideo— (PTU) es la droga que mas sefialada como inductor de
ANCA MPO, alcanzando una prevalencia de 20 a 64% segun las series. Sin embargo una
pequefia proporcion desarrolla vasculitis.

Si se compara la VAA con la inducida por antitircideos:

+ Los primeros sighos suelen ser artralgias o mialgias tanto en VAA como en inducidas por
antitiroideos

+ Vasculitis cutanea en mas frecuente en casos asociados a antitiroideos (63%) que VAA
(25%)

+ Vasculitis renal es menos frecuente en antitiroideos (19%) que VAA (75%)

+ En ocasiones los cuadros relacionados antitiroideos semejan granulomatosis de wegener
o sindrome lupus- like.

La cocaina también induce una infrecuente pero extensiva complicacidn, donde se produce
una lesidn destructiva de las estructuras osteocatilaginosas de la region medio facial por
aspiracion de esta droga, similares a la granulomatosis de Wegener. La mayoria de estos
pacientes presentan ANCA positivo, predominando el Anca P y siendo el autoantigeno
blanco principal, el Leucocito Elastasa Humano (3).

La combinacion de la presencia de ANCA MPO y anticuerpos anticardiolipinas g M son
caracteristicas de los sindromes vasculiticos asociados a drogas antitiroideas como PTU y
metimazol. (4)



Yoshimura Noh y col. (5) realizaron un estudio recientemente acerca de las caracteristicas
clinicas de las vasculitis asociadas a ANCA MPO vinculadas a drogas antitiroideas como el
propiltiouracilo y el metimazol con una cohorte de 92 pacientes.

En este estudio se hicieron las siguientes observaciones:

+El rango de tiempo entre comienzo de ingesta de la droga hasta el comienzo de
los sintomas puede ser muy amplio, variando entre 2 meses a un afio.

+ La vasculitis aparece incluso a bajas dosis.

+Los titulos de ANCA MPO no se correlacionan con la severidad de la enferme-
dad, incluso pueden estar presentes aun cuando no se hallen presentes signos
de vasculitis.

+ La vasculitis mejora con la discontinuacion de la droga.

+Los sintomas mas frecuentes en este estudio fueron hematuria y proteinuria
(38%), heméptisis y disnea (19%), Ulceras en piel, purpura y rash (13,8%), artral-
gias (13,1%) y otros como uveitis, escleritis, mialgias, gastrointestinales y hemo-
rragia cerebral

En un articulo muy reciente, Csernok y col describieron los Ultimos hallazgos en la patoge-
nesis de las VAA vinculadas a drogas. Se han propuesto los siguientes mecanismos posi-
bles de induccion de ANCA (3).

+ Los metabolitos del Propiltiouracilo y otras drogas se convierten en citotdxicos en
presencia de neutrdfilos activados, se unen de forma covalente al MPO y se indu-
ce la produccidén de MPO ANCA.

+ La sulfasalazina induce apoptosis neutrofilica que induciria la produccidon de anti-
cuerpos a traves de la presentacién de ANCA contra antigenos blanco en la su-
perficie de los cuerpos apoptéticos.

+La inmunidad innata que comprende mecanismos que no requieren el conoci-
miento especifico del patdgeno, tendria un rol en las respuestas inmunes media-
das por drogas, como lo demostrd un estudio sobre modelo animal, donde el ADN
expuesto durante la injuria celular hepatica inducida por aminofeno, actia como
una sefal de peligro, que activaria células de la inmunidad innata, via toll like
receptor 9 ¥ Nalp3, desencadenando los procesos inflamatorios.

Puntos de interés:
= Propiltiouracilo es la droga que mas se ha vinculado con los ANCA

= Algunos medicamentos de amplio uso en dermatologia se hallan implica-
dos.

— L as manifestaciones cutaneas son frecuentes.

= En la mayoria de las pacientes que presentan VAA inducidas por drogas,
el anticuerpo presente es el anti MPO.
= El tiempo de latencia relativo a al droga es variable.
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