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El pénfigo es una de las enfermeda-
des ampollosas de la piel que mas ha
variado en su concepcion fisiopatogéni-
ca, de diagndstico y tratamiento, en los
ultimos 15 anos.

En 1964, Beuner y Jordon (1) de-
mostraron la presencia de autoanti-
cuerpos contra los desmosomas de la
substancia intercelular del epitelio es-
tratificado de la piel. Wrigth en 1969
(2) confirmé la presencia del IgG en
las biopsias del estrato espinoso asi co-
mo en los frotis de las ampollas tomadas
segin la técnica de Tzanc. Estos anti-
cuerpos se encontraban en las células
que redean la ampolla epidérmica. Le-
ver y Hashimoto en 1970 (3) le catalo-
garon como una enfermedad autoinmu-
ne y desde entonces se le ha ubicado
entre estas enfermedades, en un segun-
do grado de érganoc-especificidad.

CASOS CLINICOS:

_ Caso N©? 1: Mujer de 52 anos, proce-
dente de Quito, con antecedentes de ri-

nitis y asma bronquial alérgicas trata-
das hace 15 afios. Tres afios antes de su
primer ingreso presenta brote eritema-
to-papuloso en axilas, cuello y torax
superior. Cuando se le administran es-
tercides suprarrenales, la enfermedad
se disemina y ampolliza, por lo cual se
hace el diagnéstico de pénfigo foliaceo.
Recibe tratamiento tépico preventivo
de infecciones, de mantenimiento del
equilibrio hidro-electrolitico y metabo-
lico, con lo cual mejora progresivamen-
te y es dada de alta. Dos afios despues
presenta un cuadro semejante, se 1a
hospitaliza y se le trata de la misma
manera y en tres semanas también es
dada de alta. Ultimamente presenta
erupciones pépulo-eritematosas, rara-
mente ampollosas que se controla espe-
cialmente con las medidas tépicas. In-
munolégicamente en el segundo brote,
la electroforesis de proteinas presenta

( *) Servicio de Inmunologia v Alergia del
Hospital General de las FF. AA.

(**) Servicio de Patologia del Hospital de
las FF. AA.
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la presencia de paraproteinas IgG con
ol resto de inmunoglobulinas normales,
anticuerpos antinucleares y células L
negativas; C3c, C4 en limites bajos nor-
males. Tiene una buena respuesta tar-
Gfa a antigenos PPD, Varidasa.

Caso N9 2: Mujer de 23 anos de edad,
procedente del Oriente, que también
cuatro afnos antes presenta brote erite-
mato-papuloso generalizado que rapida-
mente se vuelve ampolloso. Con el
diagndstico de pénfigo folidceo es hos-
pitalizada y tratada con medidas loca-
les y prednisona, 60 mg diarios, hasta
niejorar el brote y posteriormente con
dosis alternas y progresivamente bajas.
En dos meses es dada de alta.

Dos anos mas tarde reingresa la pa-
ciente con un brote semejante y es tra-
tada con medicacién topica mas pred-
nisolona (45-125 mg/dia) y metotrexa-
te (360 mg en dos meses). No hay bue-
na evolucion y aunque se presentan re-
mitencias, hay periodos de depresién
medular severa e infecciones intercu-
rrentes hasta que finalmente hace una
sepsis por estafilococo y un cuadro de
coagulacién intravascular diseminada
que es causa del fallecimiento. Inmuno-
légicamente en su segundo ingreso se
netd un aumento de IgG sin mayor in-
gerencia sobre el proteinograma elec-
troforético, el resto de inmunoglobuli-
nas normales; anticuerpos antinuclea-
res y células LE negativos; C3c baio
de lo normal, C4 normal. Las pruebas
“In vivo” de inmunidad celular nor-
males.

En los dos casos el informe histopa-

tologico manifiesta cambios en lag epi-
dermis caracterizados por acantélisis

del estrato granuloso superficial con
formacion de bulas y ampollas subcor-
neales. En algunos sitios acantosis v li-
gera papilomatosis. (Foto N? 1, 2 v 3)

I'otografia N? 1: Corte histopatologico del ca-
so N? 1 demostrando la formacion de la am-

polla intraepidérmica y algunas células flo-
tantes.

Fotografia N? 2: Corte histopatologico del caso
N9 2 con la ampolla intraepidérmica llena de
licuido conteniendo ceélulas de Tzanc, IgG.
Complemento, detritus, etc

Fotografia N° 3: Corte histopatolégico del caso
N? 1, Lesion vieja, aunque se nota claramente
la afectacion epidérmica, la cual aparece «des-
flecada» en relacion a la Dermis
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La i nmunofluorescencia directa indi-
ca también en los dos casos depdsitos
finamente granulares localizados en los
bordes de las células del estrato espino-
so, que son mas acentuadas en las célu-
las “flotantes” localizadas dentro de la
ampolla. El compromiso como se nota
claramente es especialmente a nivel de
los desmosomas (Foto N° 4,5,6y 7).

[1SCUSION

Bl pénfigo, los anticuerpos IgsG antt-
desmosomas son determinantes para el
dafio tisular en una reaccién de autoin-
munidad en la que también participa
el complemento (5). La etiologia, como

I'c‘:tcgraftia N°? 4: Inmunofiuorescencia de la
fe'ptografnfa NO 3. Se nota fluorescencia total
de la epidermis. Aunque no hay ampolla

gotograf.ia N°¢ 5:_Fluorecencia del caso N¢ 1:
resencia de anti—IgG Fluoresceina en la pe-

riferia de la ampolla. Algunos conglomerados
mtravesiculares

Fotografias N° 6 y 7: Inmunofluorescencia a
mayor aumento de los dos casos, mostrando la
presencia de particulas fluorescentes (IgG)
entre los desmosomas de la epidermis. Hacia
los bordes los aglomerados de inmunoglobuli-
na son mas densos y corresponden a los bor-
des de la vesicula

Fotografia N 8: Caso N© 2, presencia de
cuerpos de inclusion intracelulares que pue-
den ser interpretados como virus herpes tipo
II. Estan pendientes las fotografias en micros-
copio electronico
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el de todas las enfermedades autoinmu-
nes no es conocida, aunque existe la po-
sibilidad fuerte de que ciertos agentes,
internos o externos, en un sistema lin-
foide anormal libere linfocitos B auto-
rreactivos (clonas prohibidas de Bur-
ret) que producirian grandes cantida-
des de inmunoglobinas con capacidad
citotéxica para su érgano blanco. Esta
anormalidad linfoide puede ser cuanti-
tativa o cualitativa, especialmente de
los linfocitos T supresores que de algu-
na manera fallarian en la modulacién
de estos linfocitos B autorreactivos.

Es el Pénfigo una enfermedad infec-
ciosa?. Cuando se analiza el contenido
de la vesicula del pénfigo, no se encuen-
tran parasitos, bacterias ni hongos, y
es un caso excepcional el que se note
como en la fotografia N9 8 la presencia
de inclusiones intracelulares muy su-
gestivas de virus herpéticos. Por otro
lado, se ha podido demostrar este tipo
de particulas en ciertos casos de Lu-
pus, sin que se sepa que sean el origen
o una complicacién de la enfermedad
(8). Pero, anotaremos que hay mayor
incidencia en algunas zonas del pais, y
que se presenta mas frecuentemente en
pacientes inmunodeprimidos, como per-
scrias ancianas, con diabetes, neoplasias,
ete. Tuvimos una paciente anciana, dia-
bética, con herpex oftalmico y que hos-
pitalizada junto a la segunda paciente
del reporte en pocos dias desarrolls le-
siones penfigosas tipicas, comprobadas

con inmunofluorescencia. Por otro lado
la cronicidad y recurrencia de la enfer-
medad puede en determinado momentc
sugerirnos la participacién etiolégica de
elementos infecciosos como los virus
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lentes que secuestrados dentro de lag
células cuténeas o linfoides permanecesn
mucho tiempo inactivos hasta que se
presentan variaciones inmunoldgicas de
la relaciéon huésped-parasito, o por al-
oyna circunstancia derrepente el virys
adquiere capside infecciosa, se torna ac-
tivo y produce entermedad clinica.
Hay inmunodepresion en los pacien-
tes?. Necesariamente si. Aunque apa-
rentemente el lado humoral del sistemg
inmune cuantitativamente esta normal
y quizas excedido la que esta seriamen-
te comprometida es la inmunidad celu-
lar, especialmente la subpoblacion T
supresora lo cual atenta contra la cali-
dad de la modulacién socbre B. Es im-
portante también el recordar que esta
subpoblacién supresora T es la mas sen-
sible a la radiacién, los quimioterapicos
y esteroides suprarrenales (10).
.. Puede el pénfigo estar enmascarado
un lupus?. El pénfigo junto a la Oftal-
mia Simpatica, Penfigoide Sindrome de
(Goodpasture etc., se encuentran en un
segundo grado de érgano-especificidad
autoinmune; mientras que el Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), la artri-
tis reumatoidea se encuentran practica-
mente sin érgano-especificidad (5)- Al
guna vez se ha descrito en el curso de
un pénfigo la presencia de anticuerpos
antitireoglobulina sin importancia pato-
génica. Todo esto nos lleva a pensar d‘?
que se trata de una enfermedad ¢as
completamente dirigida contra piel ¥
mucosas. Por esta situacién no vamos 2
encontrar anticuerpos anti DNA, RNA,
ni otros componentes intranucleares 4
citoplasmaticos, y desde luego las célu-
las LE son negativas, cosas que Por otro
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lado son muy frecuentes en las enfer-
medades sin érganoespecificidad. Natu-
ralmente puede suceder que en el cur-
<o de un LES se produzcan anticuerpos
antidesmosomas y nos den un cuadro
“like-pénfigo”. Pero en general un pén-
fioo tipico no cubre, bajo mi razona-

iento, otras enfermedades autoinmu-
nes mayores.

Cudl seria el mejor tratamiento del
pénfigo? Es necesario entonces puntua-
lizar lo siguiente:

1 Que es una enfermedad autoinmune;

2 Que existen alteraciones de la inmu-

nidad celular, especialmente de la

subpoblacién de linfocitos T supre-

SOTES;

Que este tipo de células son mas la-

biles a la accién de los esteroides, ra-

diacién y citotoxicos;

4 Que la agresién es producida por au-
toanticuerpos IgG per-sé y con cola-
boracién secundaria del complemen-
to;

5 Que las lesiones se circunscriben a la
piel y mucosas;

6 Que no se ha demostrado que un
pénfigo tipico evolucione a un cuadro
autoinmune mayor;

7 Que la presencia de anticuerpos an-
tinucleares, células LE puede signi-
ficar la suma de un cuadro “like-pén-
figo” a un LES primario;

& Que el contenido ampollar es de IgG
antidesmosomas. Si se inocula el 1i-
quido a animales, se reproduce la le-
sion ampollosa;

9 Que es factible la teoria infecciosa-
viral que proponemos.

2

Entonces, es necesario revalorar el
beneficio que va a tener el paciente con
el uso de esteroides e inmunodepreso-
res, los cuales a dosis presumiblemente
bajas pueden afectar a los linfocitos T
supresores. INos pronunciamos por el
tratamiento CONSERVADOR del pén-
{igo; esto es, mantener el equilibrio hi-
dro-electrolitico y metabélico, eliminar
rapidamente las ampollas (que son au-
totoxicas) con un cuidado local como si
se tratara de una quemadura superfi-
cial extensa; prevenir las infecciones,
usar antihistaminicos y sedantes en los
casos necesarios ,etce.

RESUMEN:

Presentamos dos casos de pénfigo fo-
lidAceo diagnosticados en base al cuadro
clinico, examenes de laboratorio inmu-
nolégico e inmunofluorescencia de los
cortes de piel afectada. Lo mas llama-
{ivo de estos casos es el aumento neto
de gemma-globulinas, especialmente de
IgG, la poca afectacién sobre el sistema
del complemento, la ausencia de anti-
cuerpos anticomponentes nucleares y
citoplasmaéticos celulares, asi como Ia
muy probable depresién cualitativa y/o
cuantitativa de la respuesta inmune ce-
luiar.

Se hacen algunas especulaciones
acerca del origen infeccioso de la enfer-
medad, probablemente con la participa-
cién de ciertos tipos de virus “lentos”
que actuando sobre un sistema inmunoc-
16gico alterado producirian la enferme-
dad activa.

También comparamos los resultados
ie dos esquemas de tratamiento: uno
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que hemos denominado “co'n’servad-or”
que contempla la eliminacion d’e _las
ampollas, manejo metabélico, hidrice,
electrolitico correctos, con medidas
profilacticas para evitar infecciones so-
breanadidas, como si se tratara de una
quemadura superficial extensa y que
nos ha dado buenos resultados; y otro
esquema, ‘‘“‘clasico”, usando esteroides
e Inmunosupresores, que es muy peli-
gr0so y que quiza contribuyé a produ-
cir la muerte a una paciente con proba-
bles alteraciones inmunolégicas profun-
das.
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