‘s:DermatologiaCMQ2017;15(1):14-17

CASOS CLINICOS / MEDICINA INTERNA Y PIEL

Asociacion de psoriasis en placas y penfigoide ampolloso:

reporte de caso

Psoriasis Associated to Bullous Pemphigoid. A Case Report

Gabriela Vizquez Aguilar,' Ménica Ivette Rivera Gémez* y Nancy Pulido Diaz?

1 Residente de segundo afio en dermatologia, Centro Médico Nacional La Raza
2 Médico adscrito a dermatologia, Centro Médico Nacional La Raza
3 Jefa del Servicio de Dermatologia, Centro Médico Nacional La Raza

RESUMEN

Reportamos el caso de un hombre de 80 afos de edad, con
antecedente de psoriasis en placas de tres afios de evolucién, en
tratamiento con adalimumab, quien presenta de forma aguda
aparicion de ampollas tensas, sobre base eritematosa y algunas
sobre placas eritematoescamosas. La biopsia de piel es compati-
ble con penfigoide ampolloso. El tratamiento con esteroide y
metotrexato produjo una respuesta adecuada.

PALABRAS CLAVE: psoriasis, penfigoide ampolloso, enfermedades am-
pollosas autoinmunes.

Caso clinico

ombre de 80 afos de edad originario y residente de

la Ciudad de México; con antecedente de psoria-
sis en placas diagnosticada hace tres afios, en tratamiento
con adalimumab 40 mg subcutdneo cada 15 dias, desde
su diagndstico, suspendido dos semanas previas a la va-
loracién. Hipertensién arterial sistémica diagnosticada a
los 30 afios de edad, en tratamiento con enalapril 10 mg vo
cada 12h y losartan 50 mg vo cada 24h, refirié que no ha
usado recientemente algin otro fairmaco.

Inici6 este padecimiento tres semanas antes de su valo-
racién, con presencia de multiples ampollas que comen-
zaron en la extremidad superior derecha y se diseminaron
al térax y al resto de las extremidades, asi como pépulas
eritematosas en todo el cuerpo que se acompafiaron de
prurito, sin recibir tratamiento.

Durante la exploracién dermatolégica se encontré
dermatosis polimorfa diseminada en el térax anterior,
posterior, abdomen y extremidades superiores e inferio-
res, constituida por placas eritematoescamosas de bordes
irregulares bien definidos con escama gruesa, sobre las
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cuales se presentaron ampollas tensas de diferentes did-
metros con contenido seroso, algunas mds sobre base
eritematosa y erosiones, sin lesiones en piel cabelluda y
mucosas (figuras 1y 2).

Con sospecha diagndéstica de penfigoide ampolloso,
que se sobrepone con patologia de base, se decidi6 reali-
zar biopsia de piel, la cual report6 la presencia de ampolla
subepidérmica con escasos eosindfilos, lo cual ratificé el
diagnéstico (figuras 3y 4).

Figura 1. Ampollas tensas de contenido seroso sobre placa eritematoescamosa.
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Figura 3. Ampolla subepidérmica con escasos eosinéfilos

Se inici6 tratamiento con prednisona via oral 0.5 mg/
kg/dia (40 mg); dos semanas después se encontré persis-
tencia de ampollas tensas y prurito, por lo que se reajusté
la dosis de esteroide a 80 mg via oral cada 24h. Quince
dias mds tarde se observé una evolucién adecuada, por
lo que se empez6 a reducir el esteroide y se agregé me-
totrexato 10 mg via oral cada semana y dcido félico 5 mg
via oral diario. Durante el seguimiento sélo ha mostrado
méculas hiperpigmentadas residuales y algunas placas
eritematoescamosas en superficies extensoras con escama
blanquecina, gruesa y adherida.

Comentario

La psoriasis es una enfermedad crénica inflamatoria, con
mediacién inmune y poligénica, que se caracteriza por
complejas alteraciones en el desarrollo y diferenciacién
de la epidermis, presenta multiples anormalidades a nivel
bioquimico, inmunolégico y vascular. Esta patologia se
ha asociado con diversas enfermedades tanto sistémicas
como cutdneas.'
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Figura 4 . Elongacion regular y fusién de procesos interpapilares, edema e infiltra-
do inflamatorio en dermis papilar.

El penfigoide ampolloso, por su parte, es la enferme-
dad ampollosa subepidérmica autoinmune mds comun,
con mayor incidencia en adultos mayores de 70 afios,
caracterizado por la presencia de ampollas tensas que
aparecen sobre piel eritematosa o sana. Se asocia con
la existencia de autoanticuerpos contra antigenos de la
membrana basal BP 230 y BP 180.?

La coexistencia de psoriasis y enfermedades ampollo-
sas autoinmunes fue descrita por primera vez en 1929 por
Bloom y colaboradores. A partir de entonces, en la lite-
ratura existen varios reportes de casos de esta asociacion,
donde se muestra simultaneidad de psoriasis con penfi-
goide ampolloso, asi como con pénfigo vulgar, pénfigo
folidceo, pénfigo cicatrizal y epidermélisis ampollosa ad-
quirida.* La asociacién reportada con mayor frecuencia es
la de psoriasis y penfigoide ampolloso, lo cual se refleja
en la serie de 145 pacientes con psoriasis y enfermedades
ampollosas autoinmunes de Chika Ohata, donde 92 de
ellos (63.4%) presentaban ambas patologias.’

La frecuencia de la presentacién simultinea de psoria-
sis-penfigoide ampolloso se mantiene sin estar estableci-
da, pero se reconoce como baja. En 1985 Grattan realizé
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un estudio en 62 pacientes con penfigoide ampolloso
comparado con 62 pacientes con ulceras en piernas, utili-
zados como controles, en el cual encontré la coexistencia
de estas patologfas en siete pacientes y en ninguno de los
controles, reportando una prevalencia significativa con
una p < 0.01.° En el afio 2011 se llevé a cabo un estudio
en poblacién de Taiwdn, para valorar la prevalencia de
comorbilidades asociadas a penfigoide ampolloso, y se
encontré que 74 de los 3 485 pacientes con penfigoide am-
polloso (2.19) presentaban también psoriasis, con or de
2.02 y con IC 95% 1.54-2.66.7 Li-Ming Zhang realizé un
estudio retrospectivo en poblacién china: de 94 pacien-
tes con reporte de penfigoide ampolloso entre 2005-2010,
encontré que 5.32% contaban con el antecedente de pso-
riasis.® Reuniendo esta informacién se puede plantear una
probable conexién patogénica entre ambas enfermedades.

En general los pacientes ya cuentan con el anteceden-
te de psoriasis y posteriormente se agrega la enfermedad
ampollosa, con un intervalo promedio de 20 afios entre la
aparicién de cada patologfa.® En nuestro caso pasaron tres
anos entre el inicio de la psoriasis y la presentacién del
penfigoide ampolloso. Se ha observado que esta asocia-
cién es més frecuente en hombres y con mayor incidencia
después de los 60 afios de edad.”

El mecanismo de desarrollo de enfermedades ampo-
llosas autoinmunes en pacientes con psoriasis atin no se
ha dilucidado, pero se postulan diversas teorias. Entre
éstas destacan, por un lado, que al ser la psoriasis una
enfermedad inflamatoria crénica, predispone al sistema
inmune a presentar una respuesta de autoinmunidad. Ko-
bayashi y colaboradores mencionan que las enfermedades
autoinmunes ampollosas pueden ser inducidas, en per-
sonas genéticamente predispuestas, quienes al presentar
lesiones tisulares exponen sitios antigénicos de la mem-
brana basal, causando que los antigenos del penfigoide
ampolloso sean desenmascarados volviéndose accesibles
a anticuerpos circulantes. Otra teoria que este autor nos
plantea es la posibilidad de que la piel con lesiones
de psoriasis presenta una mayor cantidad de antigeno de
penfigoide ampolloso, en comparacién con piel sana,
lo cual explicaria que en algunos pacientes las ampollas se
asienten sobre placas de psoriasis.”

La implicacién del tratamiento antipsoriasis como fac-
tor causal ha sido cuestionada porque no cuenta con un
antecedente consistente. Entre los posibles tratamientos
causales se encuentran reportados casos de desarrollo de
penfigoide ampolloso durante el tratamiento con PUVA,
lo cual se ha explicado mediante diversas teorias, como
el hecho de que la terapia PuvA desencadene una reac-
cién autoinmune al alterar el ADN y la antigenicidad de
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las proteinas nucleares. También se ha sospechado que la
terapia podria alterar las proteinas de la membrana basal,
generando una respuesta inmune cruzada frente a protei-
nas no alteradas de dicha membrana. Otra teoria recae en
el hecho de que esta terapia puede alterar la reactividad
inmunolégica de los linfocitos cooperadores y supresores,
permitiendo la creacién de anticuerpos contra proteinas
propias.” Los esteroides t6picos, la antralina tépica y el
alquitrdn de hulla también se han asociado como factores
desencadenantes de la enfermedad ampollosa cuando se
dan como tratamientos previos para psoriasis.

Existe el reporte de un paciente con antecedente de
psoriasis con posterior presencia de penfigoide ampo-
lloso, asociado al uso de antagonistas del receptor de an-
giotensina tipo 2 (ARA 2) con una semana de diferencia
entre el inicio de uso de dicho farmaco y la aparicién de
ampollas, pero no se pudo corroborar que este farmaco
fuese el factor desencadenante.” En nuestro caso, el pa-
ciente tiene el antecedente de hipertensién arterial sisté-
mica con tratamiento a base de un ARA 2, pero su uso re-
basa los 10 afios, por lo que no se consideré como causal.

En el afo 2009 se publicé el caso de un paciente con
diagnéstico de artritis psoridsica, quien desarrollé pen-
figoide ampolloso posterior a 12 semanas de inicio de
tratamiento con adalimumab, asocidndose al antifac-
tor de necrosis tumoral (TNF) alfa con la aparicién de la
enfermedad ampollosa, pero no se logré corroborar di-
cha asociacién. Ademds cabe sefialar que los farmacos
antiTNF alfa se usan como tratamiento en casos de penfi-
goide ampolloso, lo cual se ve ejemplificado en el reporte
de caso del doctor Yamauchi.” Por lo anterior, aun cuando
nuestro paciente estaba en tratamiento con adalimumab,
no se relacioné la aparicién de la enfermedad ampollosa
con una farmacodermia.

Otro factor desencadenante que se ha estimado es el
infeccioso, el cual ponen de manifiesto Tomasini y colabo-
radores® al considerar la posibilidad de que las infecciones
por estreptococos podrian incrementar la produccién de
inmunoglobulinas ya preexistentes que estin en contra
de los antigenos de superficie de los queratinocitos.

El tratamiento de pacientes con psoriasis y penfigoi-
de ampolloso representa un reto terapéutico, ya que aun
cuando el tratamiento de ambas patologias se basa en
farmacos inmunosupresores, la indicacién de esteroide
sistémico para el manejo de la enfermedad ampollosa au-
toinmune representa un potencial efecto desfavorable en
la psoriasis; a pesar de ello, el uso de dichos medicamen-
tos se ha reportado en esta asociacién de patologias, como
se observa en el estudio del doctor Arevalo y colabora-
dores,” en el cual se describe a un paciente con estas dos
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enfermedades, quien al ser tratado con la combinacién
de metotrexato y prednisona, al igual que nuestro caso,
mostré una respuesta adecuada, lo cual representa una
opcién de tratamiento eficaz y segura; aunque debido a la
poca frecuencia de esta simultaneidad, no se cuenta con
ensayos clinicos aleatorizados que nos permitan sustentar
esta terapéutica.

Existen referencias acerca del uso de acitretina aunada
a azatioprina,” ciclosporina,” dosis bajas de metotrexa-
to como monoterapia® o combinado con rituximab®
y antiTNF alfa como etarnecept,>3 que presentan una
evolucién adecuada con cada una de dichas opciones
terapéuticas.

Concluimos que la asociacién de psoriasis y penfigoi-
de ampolloso es poco comin y ain se desconoce su etio-
patogenia, lo cual para la dermatologia contemporinea
representa un reto terapéutico, obligdindonos a continuar
una investigacién exhaustiva para determinar un trata-
miento especifico y efectivo a largo plazo.
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