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Figura 1. A) Registo iconográfico da doente com pápulas e 
placas eritematosas e edematosas bem delimitadas, com halos 
pálidos periféricos, localizadas nas nádegas e coxas, algumas 
com púrpura central; B) Lesões urticariformes que evoluiram 
clinicamente para placas eritematovioláceas, com clareamento 
central e bordos serpiginosos; C, D) Exame histopatológico 
(H&E) de uma placa purpúrica a documentar infiltrado linfoci-
tário perivascular na derme superficial, com neutrófilos e eo-
sinófilos intersticiais, extravasamento focal de eritrócitos e 
neutrófilos intravasculares, sem evidência de vasculite ou leu-
cocitoclasia ([C]x100; [D]x400)

Figure 1. A) Patient’s iconographic documentation showing well-
-demarcated erythematous, edematous papules and plaques with 
surrounding pale halos on the buttocks and thighs, some with central 
purpura; B) Urticarial wheals clinically progressed into erythema-
tous-violaceous plaques with central clearing and serpiginous borders; 
C, D) Histopathological examination (H&E) of a purpuric plaque 
showing a perivascular lymphocytic infiltrate in the superficial dermis, 
with interstitial neutrophils and eosinophils, focal erythrocyte extra-
vasation, and intravascular neutrophils, without evidence of vasculi-
tis or leukocytoclasia ([C]x100; [D]x400)
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COMENTÁRIO

Mulher de 79 anos, com fibrilhação auricular, medi-
cada com apixabano há três anos, foi referenciada 
ao nosso serviço de Dermatologia para avaliação 

de lesões pruriginosas com dois dias de evolução, localizadas 
no tronco e membros. O registo fotográfico fornecido pela 
doente evidenciava pápulas e placas eritematosas e edema-
tosas, com halo pálido periférico (Figura 1A), que resolve-
ram em menos de 24 horas, evoluindo para placas eritemato
violáceas com clareamento central e bordos serpiginosos 
(Figura 1B), que persistiram uma semana. A doente negava 
sintomatologia adicional, introdução recente de fármacos 
ou infeção prévia. A avaliação laboratorial revelou um INR 
(international normalized ratio) de 1,60. Os painéis metabóli-
cos, serológicos e autoimunes não mostraram alterações. 
A biópsia cutânea de uma placa purpúrica mostrou infiltra-
do linfocitário perivascular, extravasamento focal de eritró-
citos e neutrófilos intravasculares, sem evidência de vascu-
lite ou leucocitoclasia (Figura 1C,D), excluindo vasculite 
urticariforme. Foi diagnosticada urticária aguda, sem fator 
precipitante identificado. Diagnósticos diferenciais como 
toxidermia urticariforme e eritema figurado foram conside-
rados, mas excluídos pela história clínica e pela evolução do 
quadro. Após tratamento com anti-histamínicos orais e 
prednisolona, verificou-se resolução completa em uma se-
mana, sem recorrência, cicatriz ou hiperpigmentação resi-
dual. Existe evidência de ativação do sistema de coagulação 
na urticária crónica, embora os dados na urticária aguda 
sejam limitados. Alguns estudos sugerem que mediadores 
inflamatórios ativam a cascata da coagulação, aumentando 
a permeabilidade vascular e contribuindo para o extravasa-
mento de eritrócitos (1). O ato de coçar pode induzir lesões 
purpúricas (2) e o extravasamento de eritrócitos pode jus-
tificar a coloração purpúrica observada (3). No presente 
caso, o apixabano terá contribuído para o fenótipo clínico 
ao potenciar o extravasamento eritrocitário e não como 
fator desencadeante, ao contrário do descrito em relatos 
anteriores. Este caso sublinha a necessidade de se investigar 
o papel da coagulação e da terapêutica anticoagulante nas 
manifestações clínicas da urticária.
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COMMENT

A 79-year-old woman with atrial fibrillation, on apixaban 
for the past three years, was referred to our dermato
logy department for evaluation of a two-day history of 

pruritic lesions on the torso, lower limbs, and upper extremi-
ties. According to patient photographs, the lesions initially 
appeared as transient erythematous and edematous papules 
and plaques with pale halos (Figure 1A), each resolving with-
in 24 hours, while transitioning into erythematous-violaceous 
plaques with central clearing and serpiginous borders (Figure 
1B) that persisted for a week. The patient did not report any 
additional symptoms, recent medication use, or infection. 
Laboratory evaluation revealed an INR (international norma
lized ratio) of 1.60. Results of an extensive metabolic panel, 
serological studies, and autoimmune workup were unremar
kable. Skin biopsy of a purpuric plaque showed a perivascular 
lymphocytic infiltrate, focal erythrocyte extravasation, and 
intravascular neutrophils, without evidence of vasculitis or 
leukocytoclasia (Figure 1C, D), effectively ruling out urticarial 
vasculitis. A diagnosis of acute urticaria was established, and 
no precipitating factor was identified. Alternative differential 
diagnoses, including urticarial drug eruption and figurate ery-
thema, were considered but ruled out based on the clinical 
course and patient history. Following treatment with oral an-
tihistamines and prednisolone, the lesions resolved within one 
week, without scarring, residual hyperpigmentation, or recur-
rence. Evidence supports the activation of coagulation in 
chronic urticaria, whereas data on acute urticaria remain 
limited. Some studies suggest that inflammatory mediators 
activate coagulation and increase vascular permeability, con-
tributing to erythrocyte extravasation (1). Scratching has also 
been shown to induce residual purpura (2), and extravasated 
erythrocytes may explain the purpuric hue occasionally ob-
served (3). In this case, apixaban was not considered the 
causal trigger of urticaria, but rather a contributing factor to 
its purpuric appearance by enhancing erythrocyte extravasa-
tion, in contrast to prior reports that implicated apixaban as 
a trigger. This case underscores the need for further research 
into the interplay between coagulation, anticoagulant therapy, 
and the clinical manifestations of urticaria.
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