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1 NTRODUCC ION 

No cabe duda que la Dermatolog!a, rama de la Medicina orientada 
al estudio de las enfermedades de la Piel, ha tenido grandes -­
avances en los últimos 25 años en el entendimiento de diversas_ 
enfermedades, algunas de las cuales anteriormente se cataloga-­
ban como "ldlopétlcas" o de causa psicológica y que actualmente 
tienen bases firmes que demuestran su origen Inmunológico. 
Las Enfermedades AmPollosas son un eJemplo de estos cambios y -
actualmente se sabe que su fislopatologla esta provocada por -­
cambios inmunológicos, observandose ademés significativos avan­
ces en el aspecto Inmunohlstológlco y de tratamiento. 
Las Enfermedades Ampollosas en general, se pueden clasificar -­
hlstológlcamente, dependiendo del sitio de formación de la amPQ 
!la en la piel, en Intra y Subepldermlca Cl3l. Esto a su vez -
esté condicionado por el sitio de la epidermis donde se encuen­
tra la estructura antigénlca que descencadena el fenómeno autQ 
Inmune. 
El grupo de patologlas que presentan ampollas suOepldermicas -­
son: Penflgoide Buloso, Penflgolde Cicatriza!, cPldermollsls -
Bulosa Adquirida, Lupus Eritematoso Sistémico Amoolloso, Herpes 
Gestaclonal, Dermatitis Herpetl forme, Dermatosis IgA Lineal y -
la Enfermedad Amoollosa Crónica de la Infancia. 
Dentro del grupo de Enfermedades con Ampollas Intraepldérmlcas_ 
se encuentran: El Pénfigo vulgar, vegetante, eritematoso, fo-­
! laceo, y la variedad de pénfigo fo!laceo conocida como Fuego -
SalvaJe. 
Hasta el año de 1953, todas las enfermedades ampollosas eran -­
consideradas dentro de un mismo grupo de patologlas, sin embar­
go Walter Lever en ese mismo año C16,26l, reconoce al penflgol­
de buloso como una entidad Independiente, basando sus concluslQ 
nes en aspectos cllnlcos e histológicos, dlferenciandolo del -­
pénfigo por la formación de las ampollas a nivel subePldermlco_ 
y la ausencia de acantolisls. 



En 1967 Jordon y cols., mencionan los hallazgos lnmunopatotógl­
cos del penflgolde buloso, demostrando la existencia de lnmuno­
globul tnas tlPo !gG en ta membrana basal epldermlca con el uso_ 
de Inmunofluorescencla directa y encontrando anticuerpos circu­
lantes IgG dirigidos contra la zona de Ja membrana basal eplder 
mica. 
Esto reforzó la hipótesis original de Lever al considerar está_ 
entidad distinta a otras enfermedades ampollosas y en partlcu-­
lar diferente al pénfigo vulgar (21,30). 
Como complemento vale la pena afirmar que actualmente gracias -
al avance en el conocimiento del sistema Inmune, as! como al -­
avance en el conocimiento de la blologla molecular de Ja membr~ 
na basal normal, se ha llegado a la comprensión más clara del -
Penflgolde Butoso y de otras enfermedades ampollosas. 
Este trabaJo de Tesis está dirigido especlflcamente al PenflgoJ 
de Buloso; sin embargo revisaremos en forma breve cada una de_ 
las restantes enfermedades ampollosas para facilitar un meJor -
entendimiento del Penflgolde Buloso. 
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1 1 OBJETIVOS 

Este trabajo contempla Jos siguientes objetivos: 
Al Llevar a cabo una revisión blbllogr~flca reciente sobre Pen­

flgolde Buloso, contemplando aspectos cllnlcos, diagnósticos, 
pronostico y de tratamiento. 

Bl Presentar el resumen cllnlco as! como de manejo y tratamien­
to a proposlto de un caso estudiado y tratado por los Servl­
clols de Oermatologla y Medicina Interna del Hospital Ju~rez 
de México. 

Cl Facilitar por medio de este trabajo la comprensión del Penfl 
golde Buloso por parte del Médico Internista, ya que esta -­
Patologla obliga al trabajo lnterdlsclpllnarlo con el Derma­
tólogo, adem~s de que puede afectar las mucosas y en algunos 
casos puede ser un marcador de neoplasia Interna. 
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111 MARCO TEORICO. 

1.- DEFINICION. 
El Penfigoide Buloso es una enfermedad ampollosa de_ 
origen autoinmune, generalmente de personas ancianas 
y que se manifiesta clinicamente por ampollas tensas, 
que se originan sobre una piel aparantemente normal_ 
o eritematosa. Las ampollas de contenido seroso o -
serohematico, al momento de su ruptura producen deny 
dación de la piel, acompañandose de exudación, forffi:!! 
ción de costras melicericas y sanguíneas, pudiendo -
presentar en algunos casos infección bacteriana se-­
cundaria. La Topografía de las ~ollas es más fre­
cuente en la parte baja del abdomen, ingles y super­
ficie de flexión de brazos y piernas. (6, 11). 

2.- EPIDEMIOLOGIA. 
Existen reportes de Penfigoide Buloso en todas las -
edades, sin embargo el rango de edad en que con más_ 
frecuencia se presenta la patología es de los 60 a -
los 75 años de edad. No existen diferencias en la -
prevalencia del Penfigoide Buloso en los diferentes_ 
grupos raciales o situación geogfafica. Honilres y My 
Jeres son igualmente afectados y no se conoce asociB 
ción alguna con el antigeno linfocitario humano (HLA) 
(21,24). 

3.- CLASIFICACION Y VARIANTES CLINICAS DEL PENFIGOIDE -­
BULOSO. 
A continuación se presenta la clasificación y varian 
tes clínicas de Penfigoide Buloso (cuadro 1) reportB 
das por Liu y cols, en 1986, en el Departamento de -
Dermatología de la Clínica Mayo en Rochester Mineso­
ta (18). 
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CUADRO 1. VARIANTES CLINICAS DE PENFIGOIDE. 

Penfigoide Generalizado: 
Penf igoide Buloso 

. Penfigoide vesicular o polimorfico 

. Penfigoide de la niñez 
Penfigoide Localizado: 

. Penfigoide localizado pretibial 
• Penfigoide Dishidrosiforrne 

Penfigoide Cicatricial y/o de mucosas: 
• Penfigoide Cicatricial (Penfigoide benigno de 

mentiranas mucosas). 
Penfigoide tipo Brunsting-Perry . 

. Penfigoide oral localizado (Gingivitis Desca-
mativaJ. 

Penfigoide Papular y Nodular. 
Penfigoide Vegetante. 
Herpes Gestacional. 

Como se puede observar en el Cuadro No. 1, en está clas.! 
ficación existen 6 variantes clínicas que son: Penfigoi­
de Generalizado, Penfigoide Localizado, Penfigoide Cica­
tricial y/o de "ucosas, Penfigoide Papular y Nodular, -­
Penfigoide Vegetante y Herpes Gestacional. 
En el Penfigoide Generalizado existen 3 subgrupos que -­
son: Penfigoide Buloso. Penfigoide Vesicular o Polimorf.! 
co y el Penfigoide de la niñez. 
En la varianate clínica de Penfigoide Localizado tenemos 
2 subgrupos: el Penfigoide Localizado Pretibial y el Pen 
figoide dishidrosiforme. 
Por último en la variante clínica de Penfigoide Cicatri­
cial y/o de "ucosas existen 3 subgrupos diferentes cono­
cidos como: el Penfigoide Cicatricial, tantiién llamado -
Penfigoide Benigno de membranas mucosas, el Penfigoide -
tipo Brunsting-Perry y el Penfigoide oral localizado - -
(gingivitis descamativa). 
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Basados es esté cuadro se describirán las característi-­
cas clínicas de cada variedad. 

al Penfigoide Generalizado. 
al) Penfigoide Buloso: 

Constituye la forma más común, representando del_ 
70 al 85% de los casos. La descripción definiti­
va fue publicada por Lever en 1965 (21). 
Generalmente se presenta en personas ancianas y -
la edad de inicio es generalmente entre los 60 y_ 
75 años. Las lesiones cútaneas características -
de Penfigoide Bu loso se manifiestan com ampollas 
tensas, que aparecen sobre una piel aparentemente 
normal, o una base eritematosa, pudiendo presen-­
tarse pródromos de lesiones urticarianas 1 a 3 s~ 
manas antes de la formación de la ampolla. Las -
~ollas al momento de su ruptura producen denuda­
ción de la piel ac001>añandose de exudación, far"'ª 
ción de costras serohematicas y pudiendo en algu­
nos casos presentar infección en forma secundaria, 
en otras ocasiones con resolución de la é111110lla,_ 
pigmentación residual y atrofia superficial, pero 
sin observar cicatriz. (6,11). La topograf[a ca­
racter[stica de afección es la parte baja del ab­
domen, ingles, superficie de flexión de brazos y_ 
piernas y puede afectarse la región interglutea. 
Neil menciona que las lesiones a ment>ranas muco-­
sas se presentan en 10 al 40% de los pacientes, -
siendo la mucosa oral la más afectada, observandQ 
se cierta tendencia a respetar los labios (21). 
Jórdon y cols., (11) reportan las lesiones orales 
en 1/3 de los pacientes y la afectación de otras_ 
ment>ranas mucosas tales como ano, vagina y esofá­
go. 
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a2) Penfigoide Vesicular o Polimorfo: 
Variante en la cúal las ampollas son tensas, pequ~ 

ñas y en grupos. 
El Penfigoide Polimorfico tiene algunos hallazgos 
clínicos similares a los de dermatitis herpetifor­
me. Las ampollas son intermedias en tamaño entre_ 
aquellas vistas en Penfigoide Buloso y dermatitis_ 
Herpet i forme. 
Estos pacientes no tienen sintomas de mala absor-­
ción o involucro de mucosa yeyunal y la respuesta_ 
terapeutica a sulfapiridina o diaminodifenilsulfo­
na no es tan impresionante como en dermatitis her­
petiforme. Honeyman y cols. reportarón 20 pacien­
tes con erupción ampollosa polimorfica crónica con 
hallazgos simultaneas de Penfigoide Buloso y derll!!l 
titis herpetiforme, 2 de estos pacientes presenta­
rón anticuerpos circulantes tipo IgA, lo cúal es -
controversial en cuanto a sí se trata de Penfigoi­
de Bu loso o dermatitis herpeti forme. 

a3l Penfigoide de la niñez: 
Aunque el Penfigoide Buloso es más común en adul-­
tos, puede ocurrir en niños. Es similar al adulto 
en su forma generalizada, observandose all\)Ollas -­
tensas. Topográficamente se presentan en parte b! 
ja de abdomen y áreas de flexión de brazos y pier­
nas. 
Nemeth y cols, (22) revisarón en total de 33 casos 
con un rango de edad de 3 meses a 14 años; y repor 
taron el caso de una paciente femenina de 2.5 me-­
ses de edad. Los estudios de histología e innvno­
fluorescencia demostrarón hallazgos CCJ1111atibles -­
con Penfigoide Buloso, siendo el caso clínico más_ 
joven reportado en la literatura hasta el momento. 
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bl Penfigoide Localizado. 
Representa del 15 al 30% de los casos. 
b1) Penfigoide localizado pretibial: 

Es la forma más común de Penfigoide localizado,_ 
generalmente son mujeres con ampollas tensas en_ 
cara anterior de piernas. El estudio histológi­
co y de inmunofluorescencia presenta los hallaz­
gos de Penfigoide Buloso. Solamente pocos casos 
han sido reportados. Rook y Waddintón en una s~ 
rie de 38 pacientes encontrarón un paciente con_ 
lesiones localizadas a las piernas. 2 semanas -
después las lesiones se extendierón a brazos. -
Peterson y cols, reportarón 4 mujeres con lesio­
nes a nivel pretibial. 

b2) Penfigoide Dishidrosiforme: 
Variante en la cúal las ampollas son pequeñas y 
en grupos, casi exclusivamente localizadas a pal 
mas de manos, plantas de pies o ambas regiones. 
Eldiagnóstico correcto se establece por medio de 
inmunofluorescencia ya que el diagnóstico dife-­
rencial de está variedad es con dermatitis dishi 
drosiforme. Levine y cols., describierón un pa­
ciente inicialmente catalogado como dermatitis -
dishidrosiforme y el resultado de innunofluores­
cencia directa e indirecta revelo datos caracte­
rísticos de Penfigoide Buloso. (18) 

cl Penfigoide Cicatricial y/o de mucosas: 
c1) Penfigoide Cicatricial: 

Esta variedad es una enfermedad ~ollosa cróni­
ca involucrando principalmente ment>ranas mucosas 
oral y ocular, que tienden a cursar con cicatriz 
en forma secundaria. La conjuntiva, el esófago, 
oido, laringe.pene, vagina y ano pueden estar --
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afectados. Las lesiones en piel pueden ser en -
forma generalizada, o estar localizados a cara.­
región inguinal, piel cabelluda y extremidades. 
La afección cutánea se presenta en un 20 a 30 %_ 
de los casos. La evolución del Penfigoide Cica­
tricial es crónica y raramente se autolimita pu­
diendo causar complicaciones tales como entro--­
pión, sinblefarón, ceguera, sordera, estreches -
esofágica y laringea. 

c2l Penfigoide tipo Brunsting-Perry: 
En 1957, Brunsting y Perry describierón siete PE 
cientes con ampollas persistentes en cabeza y -­
cuello con cicatriz secundaria. Ocasionalmente_ 
se observan ampollas pequeñas. Estas lesiones 
no se generalizan y no hay involucro de melrbra-­
nas mucosas. Generalmente son pacientes del se­
xo masculino de edad media y quienes responden -
poblemente al tratamiento. Raramente se demues­
tran anticuerpos circulantes anti-melrbrana basal. 
Los corticoesteroides tópicos o parenterales o -
la sulfapiridina pueden ser utiles en el control 
de este enfermedad. 

c3) Penfigoide oral localizado: 
Este termino fue propuesto por Rogers y col, PE 
ra la gingivitis descamativa que algunas veces_ 
evoluciona hacia Penfigoide Cicatricial. Se ob­
servan áreas de eritema difuso en las encías con 
áreas de formación de ampollas, que al estudio -
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histológico presentan hallazgos de Penfigoide By 
loso. La evolución es lenta y responden en un -
gran porcentaje de los casos a esteroide tópico_ 
o sistémico. (27). 

d) Penfigoide Papular y Nodular: 
Constituye una rara variante de Penfigoide Buloso. -
Existen pocos casos reportados. Estos pacientes pr~ 
sentan placas hipertróficas, pruriginosas así como -
neoformaciones con ampollas y excoriaciones. COfllJn­
mente las lesiones son local izadas a extremidades y_ 
piel cabelluda, no afectando las membranas 1TRJcosas. 

e) Penfigoide Vegetante: 
Es una rara variante clínica, caracterizada por veg~ 
taciones verrugosas y purulentas en áreas intertrigl 
nasas de nranos. Clínicamente las lesiones son pare­
cidas al Penfigoide Vegetante, sin embargo por illllll­
nofluorescencia e histología se revelan hallazgos -­
compatibles con Penfigoide Buloso. 
En 1979 Winkellman y Su describierón una paciente f~ 
menina de 24 años con lesiones vegetantes verrugosas 
purulentas y con fisuras en axilas, ingles y región_ 
postauricular, así como piel cabelluda y manos. Hi§ 
tológicamente se observo una ampolla subepidermica -
que en la inmunofluorescencia indirecta demostró anti­
cuerpos circulantes contra la zona de la membrana bB 
sal CJ1 titulas hasta de 1:1,280 y por inmunofluore§ 
cencia directa se mostró IgG y C3 en la membrana ba­
sal, por lo cúal estos autores lo Uamarón "Penfigol 
de Vegetante•. En 1981 Kuokkanen y Helin reportarón 
otro caso y Al-Najjar y cols, en 1984 también repor­
tarón otro caso de Penfigoide Vegetante. Has.ta ta-­
fecha estos son los 3 casos f'Ell]1<ibs en la literatura 
(15). 

f) Herpes Gestacional: 
Está variedad ha creado controversia entre varios 
autores en considerarla como una variante clínica --
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del Penfigoide Buloso o como una entidad aparte. --­
Sin embargo Liu y cols, la consideran como una varian 
te clínica del Penfigoide Buloso que se presenta du-­
rante el embarazo, presentando las afTllollas hallazgos 
clínicos, histopatológicos e inmunológicos muy parecl 
dos al Penfigoide Buloso. Clinicamente son vesiculo_ 
ampollas de aspecto polimorfico, pruriginosas, muy p~ 
recidas a la variante de Penfigoide Buloso polimorfi­
co. El herpes gestacional ocurre predominantemente -
en el ellilarazo, pero se puede presentar también en el 
periodo post-parto inmediato y recurrir con la inges­
ta de anticonceptivos orales. Se considera que los -
estrogenos, crean un desajuste en la autoinllllnidad. -
Por otra parte se ha visto un incremento significati­
vo en HLADR3. 

Neil Korman en 1987 (21), comenta 2 variantes clínicas,_ 
que ya se hablan comentado originalmente en el articulo 
de Liu y cols, pero sin dar gran enfasis en ello. Estás 
variantes son: Penfigoide Eritrodérmico y Penfigoide Hi­
perqueratosico. 

g) Penfigoide Eritrodérmico: 
Generalmente la forma de presentación inicial es de Pen­
figoide Buloso Generalizado con ampollas tensas y largas, 
que se elevan sobre una piel aparentemente normal, que -
posteriormente evoluciona hacia la eritrodermia. En - -
1982 Tappeiner reporto un caso de un paciente que efTllezo 
con ampollas, evolucionando en 3 semanas posteriores a -
eritrodermia generalizada (31). 

hl Penfigoide Hiperqueratosico: 
Generalmente se presenta como Penfigoide localizado a ni 
ve! pretibial. Las lesiones son de tipo qucratosico más 
que de aspecto buloso. El estudio histológico de estas_ 
lesiones revela al!llollas subepidermicas con hiperqueratQ 
sis, papilomatosis y acantosis. La irvlllnofluorescencia_ 
directa demuestra un depósito lineal en la membrana ba-­
sal de IgG y C3. Provost y cols, en 1979 reportarón 3 -
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casos con los hallazgos histopatológicos ya comentados. 
Como se puede observar estas dos variantes más, que for 
man un grupo aparte forman parte de las variantes de -­
Penf iga i de Generalizado para el Penfigoide Eritrodérmi­
co y de Penfigoide Localizado para el Penfigoide Hiper­
queratosico. 
Por otra parte como se comentó previamente, existe con­
troversia en considerar al Penfigoide tipo Brunsting -­
Perry y al Herpes Gestacional, como variantes clínicas_ 
del Penfigoide Buloso y para algunos autores deberían -
formar parte del diagnóstico diferencial. Neil Korman_ 
considera al Penfigoide Brunsting-Perry como diagnósti­
co diferencial, basandose en la ausencia de lesiones~ 
cosas y por la presencia de costras intiirmi tentes postg 
riores al agrupamiento de las ~ollas que están limit~ 
das a la cabeza y cuello y que llevan al origen de ---­
areas atróficas. 
Por otra parte Katz en 1984 considero que el Herpes Ge2 
tacional debe formar parte del diagnóstico diferencial_ 
del Penfigoide Buloso, más que una variante clínica, b~ 
sandose en las siguientes afirmaciones: 1 l El Herpes -­
Gestacional ocurre en mujeres Jovenes embarazadas por_ 
cortos periodos de tiempo. 2) El Herpes Gestacional -­
es exacerbado por anticonceptivos orales. 3) El Herpes 
Gestacional muestra lesiones necroticas de los Keratin~ 
citos, mientras que el Penfigoide Buloso no las tiene -
y 4) Los anticuerpos del Herpes Gestacional fijan c0111-
plemento más efectivamente que los anticuerpos del Pen­
figoide Buloso. 
Por lo anterior, en esta tesis consideraremos tanto al_ 
Herpes Gestacional, como al Penfigoide Cicatricial, den 
tro del diagnóstico diferencial del Penfigoide Buloso -
basandonos en la correlación clínica, histológica y por 
inmunofluorescen::ia mencionadas por Korman en 1987. Sin 
embargo queremos recalcar que aún existe controversia -
en cuanto a la clasificación de estas enfermedades. 
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Todas estas variantes diferentes al Penfigoide Buloso -
Generalizado son poco frecuentes. Existen multiples e~ 
tudios que establecen diferentes porcentajes con respe~ 

to a la localización de las lesiones de está enfermedad. 
Por ejemplo. Ahmed y cols, (30) reportarón que 7 de 36_ 
pacientes padecierón el tipo localizado de la enferme-­
dad. Provost y cols, mencionan en su estudio que 11_ 
de 67 pacientes presentarón una forma localizada de Pen 
figoide Buloso siendo más frecuentemente afectadas las_ 
piernas. Dowham y Chapel reportarón 10 de 34 pacientes_ 
con enfermedad localizada notando además mejor respues­
ta terapeutica en estos casos, quedando sin establecer­
se a la fecha la causa de está manifestción local sin -
afectación del resto de la superficie cutánea. 

4.- FISIOPATOLOGIA. 
Para comprender la fisiopatología del Penfigoide Buloso 
es necesario recordar de forma breve algunos aspectos -
básicos sobre la respuesta inmune normal, para lo cúal_ 
partiremos de la base de que la Inmunidad puede ser de_ 
dos tipos: Humoral y Celular. La Inmunidad Humoral es­
tá mediada por anticuerpos que son inmunoglobulinas prg 
ducidas por los linfocitos D al diferenciarse a celulas 
plasmáticas. Estas Inmunoglobulinas presentan diferen­
tes propiedades fisicoquímicas tales como: peso molecu­
lar, composición de cadenas pesadas y ligeras, concen-­
tración sérica, composición de aminoacidos y contenido_ 
de carbohidratos. Así existen 5 clases diferentes de -
inmunoglobulinas conocidas como IgG, IgM, IgA, IgD e -­
lgE. 
La estructura básica de la molecula de todas las inmung 
globulinas es una unidad compuesta por dos cadenas poli 
peptidicas ligeras identicas y otras dos pesadas también 
idénticas, unidas por puentes disulfuro. La clase y la 
subclase de una molecula de inmunoglobulinas están de-­
terminadas por el tipo de cadena pesada. Las 4 subcla-
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ses de la lgG Humana (IgG1,lgG2,IgG3,IgG4l tienen cadenas 
pesadas llamadas gama 1, gama 2, gama 3. y gama 4 respec­
tivamente, las cuales difieren en su capacidad para acti­
var complemento. Así las subclases IgG3, IgG2 e IgGl ac­
tivan complemento mientras que la subclase IgG4 no es ca­
paz de activarlo. 
Se conocen tantiién subclases de la IgA Humana (lgA1 e - -
IgA2l las cuales tienen cadenas pesadas alfa 1 y alfa 2 -
respectivamente. En las inmunoglobulinas IgPI e IgE no se 
han descrito hasta este momento subclases. La IgPI es ca­
paz de activar complemento, mientras que la IgA, IgD e -­
IgE son ineficaces para activarlo. 
La Inmunidad Celular se lleva a cabo por medio de linfocl 
tos T. que actuan por medio de linfocinas tales como: fa~ 

tor activador de macrofagos, factor quimiotactico para -­
fagocitos mononucleares, factor inhibidor de la migración, 
interleucina II, interferón, factor mitógeno, factor inhl 
bidor de linfocitos, linfotoxina y factor reactivo cutá-­
neo. 
En 1963 Coombs y gell (28) describen los 4 tipos de - - -
reacción de hipersensibilidad o daño i1V1HJnológico, estan­
do mediados los tres primeros mecanismos por anticuerpos_ 
o i1111l.1noglobulinas y el tipo IV o hipersensibilidad retar 
dada mediada por células T y macrófagos. Estos macrófa-­
gos dependiendo de su localización en el organismo presen 
tan varios nombres así por ej~lo, en el hígado constit!! 
yen las células de Kuffer y en la piel las células de 
Langerhans. 
La reacción de hioersensibilidad tipo I o irvnediata: La 
IgE (previa sensibilización) se une a los mastocitos me-­
diante sus receptores para Fe. Al contacto con el antí­
geno (como el polen) la IgE se entrecruza, induciendo -­
desgranulación y liberación de mediadores (como la histe­
minal, por parte del mastocito produciendose una reacción 
inflamatoria aguda. 
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La reacción de Hipersensibilidad Tipo Il o citotóxica. 
Dependiente de anticuerpos, ocurre cuando el anticuerpo -
se une al antígeno de las propias células del individuo, -
dando lugar a fagocitosis, activación de las células agre­
soras naturales (NK) o lisis mediada por complemento. 

Recordemos que el complemento consiste en una serie c~l~ 
Ja de proteínas, muchas de las cuales son proteinasas, con 
función inmunológica de activación célular, citólisis y -­
opsonización (facilitar la actividad de las células fagoc! 
ticas). 

las proteínas del sistema del COf11llemento forman dos case.!! 
das enzimaticas interrelacionadas, a las cúales se dan los 
nontires de vía clásica y vía alternativa. 

Las proteínas de vía clásica se numeran desde C1 hasta C9, 
siendo hasta este momento aceptada la siguiente secuencia_ 
de activación de los componentes: C1, C4, C2, C3, es, C6,­
C7, ca y C9. La mayoría de los COf11lOnentes son beta-globy 
linas con peso molecular de alrededor de 200,000 daltons,_ 
constituidas principalmente por una cadena peptídica o --­
bien por dos unidades mediante puentes disulfuro. Las --­
excepciones lo constituyen el C4 con tres cadenas peptidi­
cas y el C1q con estructura única. 
El C3 es el componente que alcanza concentraciones plásma­
ticas más altas y la fijación de C3 es la reacción princi­
pal en la secuencia del c()l1llemento, con la vía final lít1 
ca del complemento C5-C9. 
Las proteínas de la vía alternativa (conocidas tanbién co­
moasa de retroalimentación del c()l1llementol forman una vía 
de reacción alternativa a la clásica para convertir el C3_ 
en C3b. En sentido estricto este C3b es un producto y un_ 
reactante de dicha asa de retroalimentación, aunque no se 
incluya como componente de la vía alternativa. 
Las proteínas son betaglobulinas de elevado peso molecular, 
de 100 K-200 K), a excepción del factor D. las dos proteí-
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nas inhibidoras (81H y C3INH) forman parte integral de 
esta vía y desempenan un papel clave en la destrucción de_ 
C3. Otros 2 componentes de esta vía es el factor By pro­
perdina. 
Ambas vías del complemento generan una C3 convertasa que -
convierte el C3 en C3b, reacción central en la vía del com 
plemento, a su vez C3b activa la secuencia terminal lítica 
C5-C9 del complemento. 
La vía clásica requiere del complejo antígeno-anticuerpo.­
mientras que la vla alternativa se puede provocar por el -
componente de carbohidrato de microorganismos. 

Reacción de Hipersensibilidad tipo 111. Los complejos 
inmunes se depositán en los tejidos, se activa el COflllle-­
mento y los polimorfonucleares son atraidos hacia el lugar 
del depósito, causando lesión local. Los con¡¡lejos i1vr.1-­
nes no son eliminados en forma efectiva por el sistema re­
ticuloendotelial, dando origen al depósito en los tejidos, 
principalmente hígado, bazo, pulmón y riñon. Existen a -
la fecha diversas teorlas que tratan de explicar el depó­
sito de complejos inmunes en los tejidos tales como: el -
aumento de la permeabilidad vascular, procesos hemodinámi 
cos como aumento de presión sanguinea. 

Reacción de Hipersensibilidad tipo IV. Las células T sen 
sibilizadas por el antígeno liberan linfocinas después de 
un contacto secundario con el mismo antígeno. Las linfo­
cinas inducen reacciones inflamatorias y activan - atraen 
a los macrófagos que liberan mediadores de la inflél!lación. 

En Penfigoide Buloso el tipo de Hipersensibilidad que se~ 
presenta es el 11, en el cúal el anticuerpo está dirigido_ 
contra el antígeno de las propias células del individuo;_ 
sin embargo se han idetificado reacción de hipersensibil1 
dad tipo III (co~leJos inmunes) en un 20 al lf5 :i: de los P.l! 
cientes, teniendo estos CO!Jlllejos illllllnes la capacidad pa­
ra activar la cascada del complemento. 
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El antígeno del Penfigoide Buloso, es un componente de la 
membrana basal del epitelio escamoso estratificado de to-­
dos los vertebrados y también localizado en la membrana b~ 
sal de uretra, vejiga, bronquios y vesícula. Es expresado 
en los cultivos de queratinocitos sintetizandose por las -
células basales epidérmicas y es una proteína de 220,000 -
daltons. Esté antígeno se encuentra extracelularmente en -
la lamina lúcida e intracelularmente en asociación con - -
hemidesmosomas. Hanm y cols, (5) demostrarón que la cantl 
dad de antígeno en penfigoide buloso está relacionado con_ 
la edad, siendo baja en la infancia y alto en pacientes m~ 
yores de 75 años. Hultsch y cols (9) demostrarón que el -
mismo antígeno precipita las formas generalizadas y locall 
zadas de penfigoide buloso, siendo el antígeno de 230,000_ 
daltons. 
Este estudio fué realizado unicamente en 2 pacientes. 
Existe la hipótesis que la tolerancia inmune al antígeno -
puede jugar un rol importante en la formación de los anti­
cuerpos; sin embargo esto está en entre dicho ya que estos 
pacientes presentan función célular supresora normal. Los 
anticuerpos como se comento son heterógeneos activando o -
no complemento; la subclase lgG3 activa complemento, mien­
tras que la subclase IgG4 no es capaz de activarlo. La -­
subclase lgG3 es la principal inmunoglobulina involucrada_ 
en la f isiopatología del penf igoide buloso, mientras que -
la subclase IgG4 es encontrada con nayor frecuencia en el -
suero de estos pacientes. Es importante recordar que por_ 
si solo el anticuerpo en ausencia de otros mediadores de -
la inflamación no puede formar la ampolla, esto en contra2 
te con lo que sucede en el pénfigo vulgar, en el cúal el -
anticuerpo por si solo puede causar acantolisis y formar -
la ampolla. 

El complemento forma parte importante de la fisiopatología 
del penfigoide buloso. Por Inmunofluorescencia directa se 
ha demostrado C3 a nivel de la zona de la membrana basal y 
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por microscopía inmunoelectrónica se ha comprobado su pre­
sencia en lamina lúcida, sitio donde se forma la a~olla. 

Existen otros componentes del CO!f4Jlemento como C1q, C4, -
C5, properdina, factor B y globulina B1H, localizados en_ 
la membrana basal, lo cúal indica activación de la vía -­
clásica con amplificación de la vía alterna (21). 

La importancia de las células inflamatorias en la pro---­
ducción de las lesiones se ha estudiado a~liamente. Se_ 
ha demostrado la presencia de células cebadas adyacentes_ 
a la membrana basal con la subsecuente degranulación y en 
contrando enla ampolla altos niveles de histamina. Postg 
rior a la degranulación se presenta migración de linfoci­
tos y eosinofilos, y así mismo se ha de!OClstrado en el lí­
quido de las ampollas un aumento de factores quimiotácti­
cos para eosinofilos y linfocitos, que tanilién se han im­
plicado en el rol de formación de la llflllOlla. Estudios -
en conejos en vivo (6) con inyección intraocular de suero 
de pacientes con penfigoide buloso presentan •in depósito_ 
de IgG y c~lemento en la menilrana basal, produciendose_ 
areas focales de separación, similares a las lesiones tem 
pranas de penfigoide buloso. Naito y cols, inyectarón an 
ticuerpos IgG proveniente de pacientes con penfigoide bu­
loso a cuyos, observando separación de la unión dermoepi­
dérmica dentro de un periodo de 6 hrs, a las 24 hrs, el -
75 i de los sujetos estudiados se presentó separación de 
la unión dermoepidérmica y por illl1l.lnofluorescencia directa 
se demostró depósito lineal de IgG y C3. 
Se desconoce la se~al que dispara la unión del anticuerpo 
con el antigeno presente en la menilrana basal. Una vez -
que esto sucede se activa el c~lemento por la via clási 
ca y alternandose C3a y C5a, actuan como anafilotixinas -
con la consiguiente degranulación de las células cebadas_ 
que liberan histamina, factores quimiotácticos de eosino-
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filos, linfocitos, properdina y otros mediadores de la 
inflamación. Los leucocitos son atraídos hacia la ~ra­
na basal epidermica y las enzimas lisosomicas causan daño, 
con la consecuente formación subepidermica de la ampolla -
(21,30). Hosokawa y cols (8) sustentan la idea de facto-­
res locales, tales como el incremento en la presión hidro.§ 
tatica puede jugar también un rol importante en la inicia­
ción dela arq>olla en el penfigoide localizado, con la re-­
sultante reacción antígeno-anticuerpo. Por último Katz y_ 
cols (12l reportarón un incremento en las moléculas de -­
adhesión intercelular tipo I (ICAK 1) en estos pacientes._ 
ICAl'I 1 es una molécula glucosilada de 76 a 114 Kd. 
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5.- PENFIGOIDE BULOSO Y ASOCIACION A CANCER. 
Existen varios reportes de la asociación del Penfigoide -
Buloso y enfermedad maligna de pulmón, mama, genitales, -
tracto urinario, tracto gastrointestinal, páncreas y sis­
tema reticuloendotelial, con sus respectivas manifestacig 
nes clfnicas. Sin embargo el contexto general de esta asg 
ciación es de baja incidencia. 
Ahmed y cols encontrarón solo uno de 33 pacientes con Pen 
figoide Buloso asociado a enfermedad maligna. Chorzelski 
y cols en su serie encontraron que solo 12 de 110 pacien­
tes con Penfi!J)icil Bu loso se asociarón a malignidad. - -­
Vennin y cols (32) reportarón una incidencia de 17.9i de 
Penfi!J)ire lilloso y mfermedad ma 1 i gna en 84 pacientes con un 
seguimiento de 14 años, y una edad promedio de 73.9 años, 
reportando el siguiente orden de frecuencia de la neopla­
sia: mama, bronquio, linfoma (enfermedad de Hodgkin y lin 
foma de celulas T: cutáneo), vejiga, próstata, cólon, ga­
mopatía monoclonal, melanoma y cáncer uterino. 
Hadi y cols (4) realizarón un seguimiento por espacio de 
7 años a un grupo de 50 pacientes con Penf igoide Buloso,_ 
identificando unicamente 3 pacientes con neoplasias a ni­
vel pulmonar y cólon. 
Asf mismo Lindelof y cols, (17) reportarón en un ~lio -
estudio la baja incidencia asociada a malignidad en 497 -
pacientes con Penfigoide Buloso. 

6.- PENFlGOIDE BULOSO Y ASOCIACION A OTRAS ENFERMEDADES AUTO 
INMUNES. 
Así mismo, existe la asociación de Penfigoide Buloso con_ 
múltiples enfermedades de origen autoinmune, sin entiargo_ 
la incidencia de tal asociación es baja y puede ser con -
enfermedades tales como: L.E.S., artrosis reumataidea, -­
anemia perniciosa, alopecia areata, polimiositis, esclerg 
sis múltiple, hipertiroidismo, miastenia gravis asociada_ 
a timoma, cirrocis biliar primaria, vltiligio, polimial-­
gia reumática, y existen a la fecha reportes de asocia--­
ción con psoriasis e incremento de incidencia en pacien--
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tes con diabetes mellitus (7). Korman y cols (14) reportaron 
la asociación de Penfigoide Buloso y Pénfigo Foliaceo en el -
mismo paciente, demostrando la coexistencia de las 2 enferme­
dades con anticuerpos diferentes cada una. 

7.- FACTORES PRECIPITANTES Y DROGAS OUE INDUCEN PENFIGOIDE BULOSO 
El Penfigoide Buloso generalmente no tiene historia de facto­
res precipitantes, sin embargo existen reportes de exacerba-­
ción inducido por psoralenos y luz ultravioleta. Existen tam 
bién comunicaciones de drogas que pueden inducir está enferlll!l 
dad tales como diuréticos de asa (específicamente furosemide), 
y otros como fenacetina, oro, D-penicilamina, captopril, in-­
dometacina y quimioterapeúticos tales como el 5-fluoruracilo. 
(7, 10). 

El Penfigoide Buloso inducido por drogas puede tener·un curso 
aguso (resolución a momento de retirar la droga desencadenan­
te) o un curso crónico con exacerbaciones al momento de reinl 
ciar la droga. La patogénesis de estos fenómenos es descono­
cida (29). 

8.- LABORATORIO EN PENFIGOIDE BULOSO 
Las anormalidades del laboratorio en pacientes con está enti­
dad incluyen Eosinofilia periférica que ocurre en cerca de un 
50% de los pacientes, as! como elevación sérica de IgE en el_ 
70%. (21). 
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9.- DIAGNOSTICO 
Para llevar a cabo el diagnóstico de Penflgolde Buloso es -
necesario considerar varios parémetros; los cuales se enun­
ciaran en órden de Importancia: 
Al CUADRO CLINICO: 

Es Importante realizar una Historia Cllnlca adecuada, 
as! como una exploración flslca detallada cuando se sos­
pecha el diagnóstico en pacientes ancianos que presentan 
lesiones ampollosas tensas sobre Ja piel aparentemente -
normal o erltematosa, y que al momento de ruptura de las 
ampollas producen areas de denudación de la piel, dando_ 
lugar a fenómenos exudatlvos con formación de costras -­
serohematlcas; algo que es de suma ayuda es la topogra-­
f!a que abarca Parte baJa del abdomen, Ingles y zonas de 
flexión de brazos y piernas; pudiendo presentarse las 1~ 

slones en membranas mucosas, a nivel oral, vaginal, anal 
y/o esoféglco. As! mismo es necesaria una exploración -
f!slca del resto de Aparatos y Sistemas, teniendo en men 
te la sospecha de un posible Proceso neopJéslco. 

Bl BIOPSIA: 
Para realizar este Procedimiento es necesario blopslar -
una ampolla Intacta y reciente, tomandola de preferencia 
de la areas de flexión, ya que se ha encontrado mayor e! 
presión antlgénlca en estos sitios (13l. 

Cl MICROSCOPIA DE LUZ: 
Por medio de t!nclón de Hematoxilina y éoslna. El prin­
cipal ha! lazgo histológico es una ampolla subepldermlca_ 
con epidermis normal, las ampollas que se elevan sobre -
una base no erltematosa muestran un Infiltrado moderado_ 
perlvascular, con escasos eoslnofllos. Cuando la ampo­
lla se eleva sobre una base erltematosa se demuestra mar 
cada celularldad en la papl Ja dérmica, en la cavidad de_ 
la ampolla y a nivel perlvascular. 
El tipo celular predominante es el eoslnofllo, sin embar 
go linfocitos, hlstlocltos y neutrofllos pueden estar --
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también presentes. Después de 2 dlas la regeneración de la 
epidermis en la base de la ampolla comienza, de la perlfe-­
rla Y gradualmente se extiende hacia la base, resultando en 
aparente ampolla lntraepldermtca. La necrosis de la epider­
mis en lesiones tempranas no es común, sin embargo en leslQ 
nes de mayor tiempo si se presenta. En algunos casos el -­
penflgolde buloso puede presentarse hlstologlcamente como -
esponglosls eoslnoflllca sin una ampolla sobepldermlca - -­
(11, 13,21,30}. 

D} MICROSCOPIA DE INMUNOFLUORESCENCIA: 
Los estudios de lnmunofluorescencla de Beutner y cols, en -
1965 y de Jórdon Y cols en 1967, definieron la lnmunopatolQ 
gla del penflgolde buloso, lo cual apoyó las observaciones_ 
de Lever quien ya la habla considerado como una entidad di­
ferente. (2,21}. Varios Investigadores han encontrado varlE 
clones regionales en el antlgeno del penflgolde buloso, por 
lo cúal se ha recomendado la toma de la biopsia en areas de 
flexión ya que parece haber una mayor expresión antlgenlca_ 
en estos sitios. (13l. 

D1> lnmunofluorescencla Directa CIFDl 
Por medio de la IFD se ha encontrado depósito lineal de - -

, IgG y C3 en la zona de la membrana basal epldermlca. En la_ 
mayorla de los estudios publicados se encuentra en un 45 -
a 901 de los pacientes un depósito de IgG y en un 80-lOOl -
depósito de C3. En aproximadamente 251 se encuentra depósl 
to lineal de JgA e lgM, y en forma mas rara depósitos de -­
IgD e IgE. Peters y cols. (23} reportarón 42 pacientes con_ 
depósito lineal de IgA en la zona de membrana basal; de es­
tos pacientes 36 C86X} presentarón enfermedad ampollosa - -
subepldermlca Primaria, pero solamente 5 pacientes C12X}, -
presentaron penflgolde buloso asociado con depósito de lgG, 
La biopsia obtenida de la ptel erltematosa perlleslonal prQ 
porclona el meJor resultado para IFD; la biopsia de extreml 
dades Inferiores puede resultar en falsa negativa, por lo -
cual debe evitarse blopslar esta area, con excepción de la_ 
variedad localizada. Sin embargo Welgand y cols, C33} de-­
mostrarón que Ja IFD es menos útil como ayuda diagnóstica_ 



en penflgolde buloso localizacb entre piernas que en penflgolde_ 
buloso generalizado; basando estas afirmaciones en un estu­
dio de 44 pacientes con penf lgolde buloso. Gammon y cols -­
C3l utilizando !FO en 22 pacientes con penflgolde buloso y 
Epldermollsls Ampollosa Adquirida con cuadro cllnlco e HI~ 

topatológlco muy parecido, utilizaron una técnica con ciar~ 
ro de Sodio lml/L, demostrando que la lgG aparece en la der 
mis en Epldermollsls y predominantemente o exclusivamente a 
nivel eptdermlco en Penflgolde buloso, lo que faclllta su -
diferenciación 

o2> Inmunofluorescencla Indirecta Clf ll 
Por medio de la IFI aproximadamente 70X de pacientes con -­
Penftgotde buloso presentan anticuerpos circulantes tipo -­
IgG antlmembrana basal: sin embargo también se han reporta­
do anticuerpos IgE e IgA con menor frecuencia. Aproximada­
mente lOX de los pacientes no presentan estos anticuerpos -
circulantes, pero los pacientes demuestran complemento a -­
nivel de la zona de la membrana basal, sugulrtendo que el -
compleJo anticuerpo-complemento esté presente. No existe -
correlación entre los titulas de anticuerpo y la actividad_ 
de la enfermedad como lo demuestra el reporte realizado por 
Muramatsu y cols, C20l. 

o3l Microscopia Inmunoelectrónlca CM!El 
Los estudios de MIE demuestrén depósitos de IgG a nivel de_ 
lamina lucida y hemldesmosomas. Mutasln y cols, demostrarón 
Que la Intensidad de fluorescencia de la zona de la memora­
na basal por anticuerpos de penflgolde buloso Que se unen a 
los hemtdesmosomas es mayor que Ja Inducida por los antlct.E[ 
pos directamente contra Ja lamina lucida C13l. 

El MICROSCOPIA ELECTRONICA: 
Los estudios de ampollas elevandose sobre la Piel normal d~ 

muestran.adelgazamiento focal de la membrana basal, disgre­
gación de filamentos y separación dermoePldermlca a nivel -
de Ja lamina lucida. Las ampollas que se elevan sobre una_ 
Piel erttematosa demuestran daño més extenso de la membra­
na basal, Incluyendo desintegración de la misma, fragmenta­
ción fibrilar y de hemtdesmosomas asl como de las celulas -
basales, (11 l. 24 



f) LABORATORIO CLINICO: 
Básicamente lo que se solicita es una blometrla hemátlca, -
para descartar eoslnofllla, y un perfil de lnmunoglobullnas 
sérlcas, con solicitud de JgE total. 

Gl LABORATORIO DE INVESTIGACION: 
G1> Penflgolde Buloso en Modelos Animales: 

El penflgolde murlno es posible por medio de la aplicación_ 
de suero de pacíenra: con penflgolde buloso a animales de -­
experimentación; realizando posteriormente biopsia de piel_ 
en tales animales encontrandose JgG y complemento a nivel -
de la zona de la memorana basal en Ja piel con lesiones bu­
losas. 

G2> Determinación del Antlgeno del Penflgolde Buloso: 
Este antlgeno se localiza extracelularmente en la lamina -­
lucida e lntracelularmente asociado a los hemldesmosomas, -
por lo que ha sido posible Identificarlo por medio de anti­
cuerpos monoclonales en los cultivos de queratlnocltos. 

Hl COMENTARIOS SOBRE EL DIAGNOSTICO: 
Actualmente el diagnóstico de Penf!go!de Buloso se puede e~ 
tablecer por medio de un Interrogatorio y exploración flsl­
ca adecuados, asl como un estudio Histológico con microsco­
pia de luz, donde por medio de tlnclón de hematoxilina y -­
eoslna se observara una ampolla subepldermlca con un Infil­
trado discreto o con abundantes eoslnoflios, dependiendo e~ 
ta variación del eritema o no de la piel sobre la que se --
eleva la ampolla. · 
El resto de estudios para ayuda diagnóstica tales como Ml-­
croscopla Electrónica, Inmunof luorescencla Directa, lnmuno­
fluorescencla Indirecta, Microscopia lnmunoelectrónlca, De­
terminación del Antlgeno y la producción en animales de es­
ta enfermedad, se debe reservar para centros donde se ten-­
gan los recursos numanos y materiales para su reallzaclón,­
no conslderandolos de vi tal Importancia para estaolecer el 
diagnóstico definitivo. 
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10.- DIAGNOSTICO DIFERENCIAL. 
El diagnóstico diferencial debe realizarse con otras patQ 
logias que se acompañan de ampollas subepldermlcas como -
las siguientes: 
al Penflgolde Clcatrlclal. 

La edad promedio de presentacll'.n es de 50 a 80 años, -­
las lesiones se presentan con mayor frecuencia en mucQ 
sa oral, conjuntiva, llegando a ocasionar entroPlón, -
ulceración cornea! y eventualmente ceguera. Una cuar­
ta parte de los pacientes presentan lesiones cútaneas, 
con ampollas tensas, el prúrlto es un slntoma poco co­
mún, Se ha encontrado una alta Incidencia con HLA 812 
en paGlentes con lesiones oculares. Hlstológlcainente_ 
se observa una ampolla subepldermlca con eoslnlofllos; 
por JF Directa se demuestra un deposito lineal de JgG_ 
y C3 en 80-90% de los pacientes; la IF Indirecta detef 
ta JgG circulantes en 20-30% de los pacientes; por In­
munoelectrónlca es posible detectar lnmunorreactantes_ 
en la lamina lúcida. 
La enfermedad presenta un curso crónlco y el tratamlen 
to de més utilidad son los esteroldes y/o lnmunosupre­
sores o dlamlnodlfenllsulfona. El penflgolde clcatrl­
clal se puede diferenciar del penflgolde buloso ya que 
el antlgeno se localiza a nivel més bajo en la la11na_ 
lúcida. La variedad de penflgolde clcatrlclal Bnllstln 
Perry se caracteriza por la ausencia de lesiones muco­
sas y por la presencia de ampollas que se Presentan en 
forma Intermitente generalmente agrupadas y se limitan 
a cabeza y cuello dejando areas atroflcas. 
(13, 18,21,24,35). 

bi Herpes Gestaclonal. 
La edad de presentación es de 15 a 45 años; es una en­
fermedad ves1cu1oampollosa del embarazo que puede ocu­
rrir en cualquier etapa del mismo, entre el 2do. mes -
de gestación y Primera semana postparto, pero es més -
frecuente al Inicio del 2do. trimestre. Las lesiones_ 
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son més frecuentes en abdomen y extremidades y se caraf 
terlza por ampollas y/o veslculas, que se acompañan de_ 
un Intenso prurito, Cexacerbandose con la lngesta de an 
tlconcepttvos orales); se ha observado una mayor lncl-­
dencla en relación con HLA Al, 88 y DR3. Histológica-­
mente se observa una ampolla subepldermlca, rica en -­
eosonofllos; por IF Directa se presenta un deposito li­
neal en 30% de lgG en los pacientes y de C3 en un 100%_ 
de los mismos. La IF Indirecta detecta el llamado fac­
tor de herpes gestaclonal hasta en un 25-50% de los ca­
sos. Esta enfermedad se resuelve espontaneamente post­
parto, Pero existen recurrenctas en los embarazos subs~ 
cuentes. El tratamiento béslcamente con esteroldes. -
Katz la considera una enfermedad Independiente del pen­
flgolde buloso por varias razones: En primer Jugar el_ 
herpes gestaclonal ocurre en muJeres embarazadas Jove-­
nes por cortos periodo de tiempo; se excerba con anti-­
conceptivos orales, la hlstolog!a muestra queratlnocl-­
tos basales necrottcos y ademés de que los anticuerpos_ 
demostrados en esté patologla flJan més facllmente com­
plemento en comparación con Jos anticuerpos del penfl-­
golde buloso. (21). 

c> Dermatitis Herpetlforme. 
La edad promedio de Inicio de esté patolog!a es entre -
los 20 Y 50 años. La distribución de las lesiones es -
slmetrlca y principalmente sobre areas de flexión como_ 
cuello, codos, rodillas y espalda, las lesiones tienen_ 
un aspecto polimorfo, pudlendose observar pépulas, vesl 
culas y ampollas pequeñas, todo ello acompañado de un -
Intenso prúrlto, las lesiones se exacerban al Ingerir -
alimentos que contienen gluten. Un 8% de los pacientes 
tienen slntomas cllnlcos de enteropatla por gluten y en 
fermedad de Graves 8asedow. Se ha observado una alta -
Incidencia con HLA Al, 88 y DR3. Un 80% a 90% de Jos PB 
cientes presentan deposltos granulares de lgA e hlstol~ 
g!camente es frecuente observar la presencia de mlcroay 



cesos de polimorfonucleares en las papilas dermicas. -
Por IF Directa en un 80-90% de los casos existe deposi­
to granular de lgA y en un 10-20% el deposito es lineal. 
En la IF Indirecta, se detectan anticuerpos circulantes 
de la clase IgA en un 2% de los pacientes con deposito_ 
granular y en un 30% de los pacientes con deposito gra­
nular presentan lnmunorreactantes en sublamlna densa, -
mientras que el patrón lineal los lnmonorreactantes se_ 
presentan a nivel de lamina lucida o sublamlna densa; -
su curso cllnlco es con remisión y exacerbación. El -­
tratamiento va encaminado a una dieta libre en gluten y 
la administración de sulfas. (13,21). 

dl Epldr.rmollsls Ampo!Josa Adquirida. 
La edad de Inicio de esta patologla es generalmente en­
tre Jos 40 y 80 años, presentandose las lesiones en una 
distribución acral, afectandose también las superficies 
extensoras de las extremidades. Las ampollas se acomp-ª 
ñan de un moderado a severo prurito. Se ha visto aso-­
elación con Diabetes Mellitus y enfermedad Intestinal -
Inflamatoria. Desde el punto de vista histológico se -
observa una ampolla subepldermlca rica en neutrofllos.­
Por IF Directa se pone de manifiesto un deposito lineal 
de IgG en un 100% de los pacientes y ocasionalmente se_ 
pueden encontrar un deposito de IgA, IgM y C3. Por - -
IF Indirecta un 25 a 75% de los pacientes tienen IgG -­
circulantes. La lnmunoelectronlca demuestra lnmunorr~ 
tantes en lamina densa y sublamlna densa. La evolucl<n 
de la enfermedad es hacia la crónlcldad y frecuentemen­
te existe una resistencia a la terapeutica con esterol­
des y/o lnmunosupresores. Esté enfermedad puede slmu-­
lar algunas de las enfermedades ya comentadas, por lo -
cOal el diagnóstico de exclusión es obligatorio. (13,21). 
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11.- TRATAMIENTO Y PRONOSTICO. 
El Penflgolde Buloso generalmente es un enfermedad be­
nigna, con curso autollmltado. A pesar de ésto en Ja -
mayor parte de los pacientes es necesario el uso de al­
gunos agentes terapeOtlcos con la finalidad de acortar_ 
el curso de la dermatosis. 
La base del tratamiento es la administración de gluco-­
cortlcoldes sistémicos, los cOales con sus efectos an-­
tl Inflamatorios, Inhibición de la liberación de enzimas 
llsosomales, Inhibición de la Qulmlotaxls de leucocitos 
e Inhibición de la diferenciación de los linfocitos B,­
evltan la formación de las ampollas. En el caso de en­
fermedad generalizada se puede utilizar Prednisona a -­
una dosis de 1 mg/kg/dla, administrando 2/3 de la dosis 
por la mañana y 1/3 de Ja dosis por la tarde para evi-­
tar alterar el ciclo clrcadlano. 
En pocos casos rebeldes al tratamiento con esteroldes -
y DOS, se pueden utilizar agentes citotoxlcos tales CQ 

mo la azatioprina y clclofosfamlda. 
La azatloprlna es un derivado del 6-llercaptopurlna, per 
teneclendo a la clase de purlnas. Esté droga es prima­
riamente de utilidad para lnmunosupreslón més que Qul-­
mloterapla en el céncer. Su función parece consistir -
en suprimir la Inmunidad celular més que la Inmunidad -
humoral. La azatloprlna es ahora la droga lnmunosupre­
sora més utilizada para enfermedades autolnmunes tales_ 
como el penf lgoide buloso. La droga es considerada de 
baJa acción, siendo su efecto alcanzado hasta las 6a u -
Ba. semana de terapeutlca y un cambio de terapeutlca no 
debe considerarse hasta la 12a semana de administración. 
Los efectos de lnmunosupresión pueden persistir por me­
ses después Que la droga se ha suprimido. La dosis - -
usual oral es de 1 mg/kg/dla la cuél se puede incre11en­
tar a razón de 0.5 mgs/kg/dla después de un Intervalo -
de 6 a 8 semanas si no existen datos de toxicidad y si_ 
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el paciente no ha respondido a dosis bajas. Se puede -
administrar a razón de 0.5 mg/kg/dla cada 4 semanas, -­
hasta un méximo de dosis de 3 mg/kg/dta. La droga se -
puede administrar una vez al dla, o dividida en dos do­
dls al dla, para ayudar a evitar trastornos gastrotnte2 
tlnales. Esté medicamento se ha utilizado como monote­
rapla o en combinación con esteroldes sistémicos, depen 
diendo de la evolución cllnlca del paciente, con dismi­
nución paulatina del esteroide e incremento paulatino -
ya comentado di! la azatloprlna , hasta obtener buena re2 
puesta cllntca. La Azatioprlna es generalmente utlllz~ 
da Para enfermedad severa y refractaria y la relación -
riezgo/beneflclo debe ser bien valorada. Existen con-­
tralndicaclones para el uso de esté droga, tales como -
hipersensibilidad a la misma y embarazo,por lo cúal de­
ben tenerse presentes estos efectos al intentar su apli­
cación cllnica. Los efectos adversos de la droga pue-­
den ser el origen de neoplasias como llnfoma, leucemia, 
cancer de mama o carcinoma escamoso de la piel, espe--­
clalmente en pacientes previamente tratados con agentes 
alqullantes. Pueden presentarse alteraciones hematológl 
cas como leucopenia Cmuy común>, y trombocltopenla. 
A nivel gastrointestinal, nausea o vómito en cerca de -
12% de los pacientes,pancreatltis por hipersensibilidad 
Y hepatitis tóxica en menos del 1% de los pacientes, -­
siendo reversible el daño hepétlco al suspender la dro­
ga, Diarrea y esteatorrea se observan en menos del 1%_ 
de los pacientes. 
Reacciones adversas como rash morblllforme, debilidad -
muscular, fiebre y artralglas, se presentan en menos -­
del 1% de los pacientes. 
Debe tenerse precaución al administrar la droga en pa-­
ctentes con gota, ya que el alopurlnol Inhibe el metab~ 
lismo de la azatloprlna. El daño renal disminuye su -­
excreslón, el daño hePétlco disminuye su metabolismo. -
Las infecciones presentes se pueden exacerbar con la --
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administración de la droga, 
El seguimiento de laboratorio recomendable al utilizar_ 
esta droga como base terapeutlca es el segulente: antes 
del tratamiento debe solicitarse Blometrla llemtitlca co.m 
p\eta con diferencial, QUlmlca sangulnea, extimen gene-­
ral de orina, lntradermorreacc!ón de PPD, as! como un -
extimen cllnlco completo. La 1a., 2da,, y 3ra. semanas: 
se solicita Blometrla Hemtitlca Completa con diferencial. 
La 4a. semana; Blometrla Hemtitlca completa con diferen­
cial y Qulmlca sangulnea. La 6a. semana: Blometrla He­
mtltlca completa con diferencial. La Ba. semana: Blome­
trla Hemtitlca completa con Qulmlca sangu\nea. Poster!C! 
mente se pide Blometrla Hemtitlca completa y Qulmlca san 
guinea cada 4 u 8 semanas mientras dure el tratamiento. 
Perlodlcamente debe hacerse un extimen cllnlco completo 
examinando nodulos llnfatlcos y tBlllblén perlodlcamente_ 
debe buscarse sangre oculta en heces, determinar amlla­
sa serlca y llevar a cabo Rx de tórax. La azatloprlna_ 
Interactiva con otras drogas tales como el alopurlnol.­
Este medlcamente Inhibe el metabol lsmo de la azatl(f.f"lna, 
por lo cúal se debe disminuir la dosis al 25%. La aso­
ciación con otros agentes lnmunosupresores pueden acen­
tuar la depresión de la medula ósea, causar Infecciones 
o neoplasias. Cuando se aplican vacunas de virus vivos 
la azat\oprlna favorece la replicación viral. La admi­
nistración conml tante con succlnl \colina ecentua el bl.Q 
Queo neuromuscular, mientras Que con d-tubocurar!na y -
pancuronlo antagonlza el bloQueo neuromuscular. Todos -
estos parametros deben tenerse en consideración al mo-­
mento de utilizar la azatloprlna. (25), 
La clclofosfamlda es un agente alQU\lante derivado de -
la mostaza nitrogenada Que actua Primariamente més POr_ 
sus metabolltos Que por si misma, es absorvlda en un --
75 % en el tracto gastrointestinal, y se distribuye en_ 
todo el organismo, Incluyendo el cerebro. Es metabollz~ 
da en el hlgado y entre el 10 a 20% de la droga es el!-
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minada por la orina. La vida media es de 2 a 10 Hrs. -
su mecanismo de acción es afectando la rePllcaclón del_ 
DNA nuclear y su efecto sobre la Inmunidad celular es -
menos marcado que la Inhibición de la Inmunidad humoral. 
Esta droga se puede utilizar sola o en combinación con_ 
esteroldes sistémicos, teniendo la ventaja de disminuir 
la dosis de esterolde cuando este no ha sido tolerado.­
cuando no existe respuesta terapeutlca, o suspenderlo -
definitivamente cuando existe contraindicación para su_ 
uso. 
Los pacientes deben tener en sangre més de 3,000 leuco­
cl tos por mm3• con un total de neutrofllos de més de --
1.000 mm3, antes de Iniciar la terapeutlca con clclofo§ 
famlda. 
El rango terapeutlco es de 1 a 5 mg/kg/dla (generalmen­
te se usan dosis de 2-3 mg/kg/dla para enfermedades no 
malignas>. La dosis més recomendada en dermatologla es 
de 50 a 200 mgs/dla administrada por la mañana con In-­
gesta abundante de liquido para evitar cistitis. La -­
respuesta terapeutlca puede no ocurrir hasta la 6a. se­
mana de tratamiento. Existen contraindicaciones que l! 
mltan su uso tales como: embarazo (teratogénlcol e hl-­
persenslbl lldad a la droga, se ha reportado <reacción -
cruzada con clorambuclll. 
Los efectos colaterales de la droga pueden ser a varios 
niveles, desde el punto de vista hematológ!co se obser­
va leucopenia y trombocltopenla en pocos casos, aplasla 
medular reversible y anemia. A nivel gastrointestinal, 
anorexia, néusea y vómito hasta en un 70% de los pacten 
tes. A dosis elevadas con poca frecuencia puede obser­
varse colitis hemorragtca. <con altas dosis, pero con -
baja frecuencia se presenta hepatoxlcldacll. Desde el -
punto de vista dermatológico se aprecia alopecia en 5 a 
30% de los pacientes, urticaria, ulceras orales, e hl-­
perplgmentaclón de uñas o piel. En aparato cardlovascM 
lar puede haber Mlocardlopatla. En aparato resplrato-­
rlo puede haber manifestaciones de Pneumonltls y flbro­
sls Intersticial, se ha reportado un riesgo elevado de_ 
cancer de vejiga, leucemia, linfoma no Hodgkln, y carel 
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noma epldermolde de la piel. En aparato Genitourinario 
puede presentarse azospermla, amenorrea y cistitis hem~ 
rraglca en 5 a 40% de los pacientes. Puede haber otros 
efectos colaterales como fiebre, anafilaxis, disfunción 
cerebral transitoria, Intoxicación con agua y secreción 
Inapropiada de hormona antldluretlca. Se debe tener -­
precaución al momento de utilizar la droga con la pre-­
sencla de Infecciones, deterioro en la función hepática 
(por disminución del metabóllsmo de la droga) y función 
renal anormal ( ya Que se disminuye la excreslón del m~ 

dlcamentoJ. 
El monltoreo de laboratorio al utilizar la droga es el 
siguiente, en la fase de pretratamlento, exámen cl!n!co 
completo, Blometr!a Hemátlca completa con diferencial -
CBHCDJ, Qu!mlca sangulnea y exámen general de orina. -­
Semanalmente: BHCD y exámen general de orina, <suspen-­
der tratamiento si existe erltrocltosl. Después de 3 -
meses de tratamiento estos examenes se solicitan en for 
ma bisemanal. Mensualmente es necesaria la Qulmlca san 
guinea. Entre las Interacciones con otras drogas se ss 
be Que el aJopurlnol aumenta la toxicidad de la clclo-­
fostamlda as! como de agentes anestésicos como halotano, 
óxido nitroso y succlnllcollna. El cloranfenlcol dlsml 
nuye el metabolismo de la ciclo de la clclofosfamlda. -
La Doxorrublclna Incrementa la toxicidad cardiaca de -­
este lnmunosupresor. Frente a vacunas virales disminu­
ye la respuesta Inmune y los barblturlcos Incrementan -
la leucopenia y el metabolismo hépatlco de la clclofos­
famldal. 
En el tratamiento del Penflgo!de buloso la clclofosfaml 
da es menos popular !l2 las drogas previamente menciona­
das Cesteroldes slstemlcos y azatloPrlnal. Esto se de­
ve a Que la clclofosfamlda presenta mayor toxicidad en 
medula ósea y Problemas hemorraglcos en veJ!ga, as! co­
mo un Incremento en el origen de enfermedades malignas. 
(25). 
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En el penfigoide buloso localizado frecuentemente se o~ 
serva buena respuesta al tratamiento con esteroides tó­
picos. Westerhof y cols (34) uti lizarón la vía cutánea_ 
para la aplicación de depropionato de clobetasol en 10_ 
pacientes con penfigoide buloso generalizado, la forma_ 
de aplicación fué 2 veces al día por un espacio de 2 -­
semanas. La c~leta epitelización se observo en la 111ª 
yoria de los casos dentro de un plazo de tratamiento de 
7 a 14 días. Posteriormente los pacientes fuerón trat~ 
dos con esteroides tópicos menos potentes con su segui­
miento de 5 semanas a 13 meses, y los resultados de es­
te estudio demostraron que 7 de 10 pacientes permaneci~ 
ron en remisión c~leta dentro de un rango de 1 a 10 -
meses. En un paciente la enfermedad se exacerbó, por -
lo que el esteroide tópico no se suspendio. Lo más im-­
portante en este estudio fue que la supresión suprarre­
nal no se observo después de 1 mes de tratamiento, con_ 
dipropionato clobetasol en contraste con lo que sucede_ 
con los esteroides sistémicos. Este estudio deflllestra_ 
la utilidad del esteroide tópico como tratamiento en el 
penfigoide buloso generalizado. 
Milligan y cols, (19) reportarón la utilidad de clorarn­
buci 1 asociado a esteroide sistémico en un total de 26_ 
pacientescon penfigoide buloso, de los cuales unicamen­
te 23 terminaron el esquema terapeútico por un espacio_ 
de 5 meses. Los resultados fueron alagadores sin ennar 
go, como efecto colateral se presentó trontiocitopenia -
en un 30i de los pacientes. 
La sulfapiridina o la diaminodifenilsulfona (DOS) a ra­
zón de 100 mgs x día, solas o en coot>inación con este-­
roides sistémicos se han utilizado con gran exito tera­
peútico, siendo remarcables los efectos colaterales de_ 
la DOS como son anemia hémolitica y más raramente meta­
homoglobinemia y sulhemoglobinemia. El mecanismo de -­
acción de la DOS es desconocido, sin enbargo en la ac-­
tual idad existen estudios que det1WJestran la interferen-
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cia del sistema de la mioperoxidasa, primordialmente a 
nivel de los polimorfonucleares. (6). 
Se ha utilizado plasmaferésis en asociación con esterol 
des sistémicos, con resultados variables. (21). 
Thivolet y cols. en 1985, reportaron la utilidad de la 
ciclosporina como inmunosupresor, en 2 pacientes con -­
penfigoide buloso, sin embargo son necesarios más estu­
dios para comprobar la efectividad de la ciclosporina 
en esta enfermedad. 
La respuesta terapeútica se valorara con observación 
clínica, y cuando es posible por la presencia de los 
anticuerpos en piel y suero. Una vez que los anticuer­
pos desaparecen, las dosis terapeúticas se disminuyen 
gradualmente, siendo necesarios entre q y 6 meses de -­
tratamiento. 

PRONOSTICO: 
Lever reporto el curso natural de la enfermedad en 30 -
pacientes adultos sin tratamiento y el período de segui­
miento fué de 3 a 15 años, falleciendo 8 de estos pa---­
cientes (27%). En este estudio, la edad demostró ser -
en factor pronóstico importante para la mortalidad la -
cual fué más elevada en pacientes mayores de 65 años. 
De los 30 pacientes estudiados, 11 (37%) presentarón re­
misión expontanea después de 3 a 38 meses de padecer la 
enfermedad, con una media de 15 meses para la evolución_ 
expontanea. La duración más prolongada fué de 8 años -­
en un paciente quien fallecio por una causa ajena al -­
penfigoide buloso, y al momento de la muerte su enferme­
~ad se encontraba activa. (30). 
Harish y cols. (6) mencionan una posible recurrencia en 
15 a 20 % de los pacientes. Pye y cols. (2q) refieren -
que un tercio de los pacientes ancianos fallecen sin -­
tratamiento, dependiendo más que nada del grado de des­
nutrición asociado. 
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IV CASO CLINICO 

Se presenta un caso clínico de paciente estudiam y tratado en 
el nuevo Hospital Juárez de México SSA de julio de 1991 a - -
septiembre de 1992, por el Servicio de Dermatología, pertene­
ciente a la División de Medicina Interna de este Hospital. 

FICHA DE IDENTIFICACION 
Femenino de 83 años, casada, originaria de Guadalajara, Jali~ 
co. Residente del Estado de Hidalgo desde hace 25 años, con_ 
escolaridad 62 año de primaria, dedicada a labores del hogar. 

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES 
Padre finado por Tuberculosis Pulmonar. 

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS 
Nivel socioeconómico medio, habitación adecuada contando con_ 
todos los servicios de urbanización, sus hábitos higiénicos -
regulares: alimentación rica en hidratos de carbono, con reg~ 
lar ingesta de proteínas, tabaquismo negativo, alcoholismo -­
desde los 20 años de edad en forma social a base de brandy, -
abstinencia desde hace 15 años. 

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS 
Se ignoran Inmunizaciones, sarampión a los 9 años sin compli­
caciones, hipertensión arterial esencial de 10 años de evolu­
ción en control irregular con alfametildopa a dosis de 500 -­
mgs/día, sin tratamiento desde hace 4 meses, cirugía abdomi­
nal a los 24 años de edad no especificada, sin complicacio-­
nes, exceresis de catarata en ojo izquierdo hace 5 años, - -­
amaurosis de ojo derecho, ignorandose tiempo de evolución y -
causa, no existen antecedentes alérgicos, transfucionales o -
ingesta crónica de algún otro medicamento. 

ANTECEDENTES GINECOOBSTETRICOS 

Menarca a los 14 años. con ritmo 20 X 3, inicio de vida se---
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xual activa a los 19 años GV,PIV,CO,AI (se ignora causal, 
fecha de última regla a los 45 años negando detección oportu­
na de cáncer. 

PADECIMIENTO ACTUAL 

Lo inicio en forma súbita y sin fenómeno descencadenante hace 
aproximadamente 3 meses con la presencia de ampollas y ron--­
chas, inicialmente en extremidades superiores para posterior­
mente extenderse parte baja del abdomen y extremidades infe-­
riores, acompañandose de •comezón" de leve a moderada intens_! 
dad, notando en algunas lesiones la ruptura expontánea con sB 
lida de material "amarillo-rojizo" y posteriormente con for­
mación de •costras". Por lo anterior acudio con varios facul­
tativos recibiendo medicamentos diversos no especificados sin 
mostrar mejoría, por lo cúal acude a este Hospital. 

EXPLORACION FISICA 
Signos vitales: TA: 130/80, FC 84xmin. FR: 22 x min. T. 37'C 
Alerta, conciente, cooperadora, en cara con coloración blan-­
quecina de globo ocular derecho, cuello sin compromiso, pre-­
cordial: choque de la punta 52 espacio intercostal izquierdo_ 
y 2 cmts por fuera de linea media clavicular izquierda, no -­
femito, a la auscultación soplo sistólico en foco mitral --­
GII/IV, con irradiación axilar; soplo sistólico en foco tri­
cuspideo que aumenta con maniobra de Rivera-Carballo, pulmo-­
nes sin compromiso, abdomen sin datos de irritación perito--­
neal, no visceromegalias, peristaltismo presente. 
Aparato genitourinario normal, exploración neurológica: amau­
rosis derecha, resto de la exploración normal. 

HISTORIA CLINICA DERMATOLOGICA 

TOPOGRAFIA 
Dermatosis diseminada a cabeza, tronco y extremidades. De -­
cabeza afecta piel cabelluda; tronco todas sus caras, las ex­
tremidades todas sus caras. 
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MORFOLOGIA 
Dermatosis de aspecto monomorfo, constituida por ampollas 
de contenido hemorrágico, otras con líquido seroso de un cen­
tímetro a varios cent!metros, con base eritematosa. 

RESTO DE PIEL Y ANEXOS 
Uñas engrosadas en ambos pies, con coloración amarillenta, -­
planta de pies con escama fina. 

OTROS DATOS 
Hipertensión arterial esencial de 10 años de evolución en con 
trol irregular con alfametildopa 500 mgs/día, desde hace 4 fTI.!l 
ses sin control. Amaurosis derecha. 

OTRAS ALTERNATIVAS TERAPEUTICAS 
Se ignora. 

EXAMENES COMPLEMENTARIOS 

Biopsia de piel: realizada en área de flexión en brazo, repor 
tanda ampolla subepidermica en su interior con presencia de -
eritrocitos, eosinofilos e histiocitos, epidermis normal. En 
la dermis papilar hay eosinofilos e infiltrado linfoplasmoci­
tario. 
Examen de laboratorio: BHC, QS, ES, PFH, TP, TPT, EGO, dentro 
de limites normales. 
Electrocardiógrama: en ritmo sinusal, FVM 85 x min, con ere-­
cimiento ventricular izquierdo. 
Telerradiografía de toráx: cardiomegalia GII, aortoesclerosis 

DIAGNOSTICO CLINICO: Penfigoide Buloso Generalizado. 

DIAGNOSTICO DERMATOLOGICO INTEGRAL 
Penfigoide Buloso Generalizado 
Tiña de los pies 
Onicomicosis 
Amaurosis ojo derecho 
Cardiopatía Hipertensiva Controlada 
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TRATAMIENTO 
Baño coloide, 2 veces al día 
Hidroxicina 10 mgs c/Bhrs. 

ESTA 
St<tm 

Prednisona (1mg/kg de peso): 50 mgs/día 
Diaminodifenilsulfona (DOS): 100 mgs/día 

TESIS Na DEBE 
PE lA BIBLIOTECA 

Propionato de clobetasol tópico: 2 veces al día por 15 días -
y una vez al día por 15 días más 
Suplemento de potasio oral: 20 mEq/día 
Antiácidos, protectores de mucosa gástrica 

EVOLUCION CLINICA 
La paciente con evolución clínica satisfactoria a las 2 sema­
nas de tratamiento, por lo cúal se inicio con reducción paulg 
tina de prednisona, hasta una dosis de 2.5 mgs/día al 4~ mes_ 
de tratamiento. Al término de la aplicación tópica de propiQ 
nato de clobetasol se manejo con Hidrocortisona tópica 2 ve-­
ces al día por 1 mes más. Se continúo con la misma dosis de -
Diaminodifenilsulfona (100 mgs/día). No se presentarón efef 
tos colaterales con los medicamentos y el control de exámenes 
de laboratorio (BHC, OS, ES,PFH, TP, TPT, EGO) dentro de lí­
mites normales. 
A partir de diciembre 91 la paciente asintomática y sin nin­
gún tratamiento hasta mayo de 1992. 
Junio de 1992, acude al servicio de Urgencias de este Hospi­
tal por cuadro abdominal agudo de 4 hrs de evolución, es in­
tervenida quirúrgicamente encontrandose oclusión intestinal_ 
baja ( a 40 cmts de valvula ileocecal) debida a bridas - - -
post-quirúrgicas con compromiso tipo vascular reversible. Se 
realizó liberación de bridas yasas intestinales, su evolu--­
ción postoperatoria satisfactoria, siendo egresada a finales 
del mismo mes. 
Julio de 1992, acude nuevamente al servicio de dermatología_ 
por presentar recaida del penfigoide buloso en tronco y ex-­
tremidades, se reinicio tratamiento a base de: 

Baño coloide prednisona 50 mgs/ día, DDS 100 mgs/día; propiQ 
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nato de clobetasol tópico: 2 veces al día por 1 mes, suplemen 
to de potasio y antiácidos protectores de mucosa gastrica. 

Agosto de 1992, evolución satisfactoria, involución total de_ 
las ampollas, solo manchas residuales, se disminuye predniso­
na 40 mgs/dia, DOS 100 mgs/dia, se suspende esteroide tópico. 

Los exámenes de laboratorio dentro de limites normales. 
Septiembre de 1992, asintomática, el control de laboratorio -
dentro de límites normales, se continúa con DOS 100 mgs/dia y 
disminución paulatina de esteroide. 
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ASPECTO CLINICO 

PRE-TRATAMIENTO 

POST-TRATAMIENTO 



V DISCUSION DEL CASO CLINICO 

Se trata de una paciente en la novena década de la vida, por­
tadora de hipertensión arterial esencial de 10 años de evo--­
lución con control irregular a base de alfametildopa y sin -­
tratamiento desde hace 4 meses, así como amaurosis de ojo de­
recho de tiempo no especificado, además de combe positivo por 
la rama paterna. 
La paciente presenta inicio tárdio por Penfigoide Buloso, ya_ 
que si bien es cierto que esta entidad es de personas ancia-­
nas, el pico de presentación como se comentó en la revisión_ 
previa, es entre los 60 y 75 años de edad. La paciente no -­
había ingerido previamente alguna droga, a excepción de alfa­
metildopa, la cúal no se ha implicado en la patogénesis del -
penfigoide buloso, por lo que es poco factible que este medi­
carento esté i~li cado como factor desencadenante re esta entidad. 
La paciente presentó el cuadro clínico característico de Pen­
figoide buloso, con la formación de a~ollas tensas en la to­
pografía más frecuente como es tronco y extremidades, así co­
mo afectación de piel cabelluda y mucosa oral. Esta es la -­
variedad más común y es llamada penfigoide buloso generaliza­
do, acompañandose además de prurito, que como comenta Jórdon, 
puede asociarse a esta entidad. 

Como ayuda diagnóstica se realizó biopsia a nivel del area de 
flexión del brazo. sitio donde parece presentarse la mayor e~ 
presión antígena; Ja microscopia de luz con tinción de hematº 
xilina y eosina reporto una ampolla subepidérmica, con la pr~ 
sencia en su interior de eritrocitos, eosinofilos e histioci­
tos, con epidermis normal. Estos hallazgos histológicos así_ 
como el cuadro clínico son suficientes para apoyar el diagnó~ 
tico de penfigoide buloso. Si bien es cierto que existen - -
otros elementos como ayuda diagnóstica tales como: microsco-­
pia electrónica, Inmunofluorescencia Directa, Inmunofluores-­
cencia Indirecta y Microscopia Electrónica, no son esenciales 
para el diagnóstico, además que en nuestro Hospital no canta-
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mos con estas pruebas diagnósticas. 
La base principal del tratamiento fué con esteroides sistémi­
cos (prednisona 1 mgs/kg/día) fraccionando la dosis para evi­
tar alteraciones del ciclo circadiano, así como la asociación 
de esteroide tópico (propionato de clobetasoll como lo repor­
tó Westerhof y cols, en penfigoide buloso generalizado, así -
como la asociación con DDS. El control subsecuente no demos­
tro efectos colaterales de estos medicamentos y se observó -­
mejoría clínica en forma significativa después de 30 días de 
tratamiento. 
No se documentó asociación con neoplasia y el diagnóstico in­
tegral unicamente estableció cardiopatía hipertensiva contro­
lada asociada, así mismo por exploración física y anteceden-­
tes no se documento alguna otra enfermedad asociada. Los ex~ 
menes de laboratorio se encontraban dentro de límites norma-­
les y no se encontró eosinofilia que ocurre en el 50% de los_ 
pacientes con esta patología, no se realizó determinación de 
IgE. 

La paciente permanecio asintomática por espacio de 6 meses -­
sin tratamiento, posteriormente presentó cuadro abdominal ag~ 

do secundario a bridas postquirúrgicas (recordemos interven-­
ción quirúrgica a los 24 años de edad) con evolución clínica_ 
satisfactoria, sin embargo esto precipitó la recaída del pen­
figoide buloso, que como comenta Harish y cols, se puede pre­
sentar en 15 a 20 % de los pacientes. La paciente reinicio -
manejo con esteroides y al mes de tratamiento se encontraba -
practicamente asintomática y sin efectos colaterales del medl 
camento. 
Por lo anterior consideramos que su pronóstico puede ser bue­
no a pesar de la recaída. Otro factor asociado a buen pronó§ 
tico es la ausencia de efectos colaterales a los medicilllentos. 
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VI CONCLUSIONES 

La dermatología ha avanzado en forma notable en los últimos -
25 años en el campo de la inmunología. 
Existen diversas enfermedades ampollosas, las cuáles inicial­
mente se consideraban como una sola entidad. En 1953 Lever -­
realiza la diferenciación del Penfigoide Buloso como entidad_ 
única, diferente a otras enfermedades ampollosas especifica-­
mente diferente al penfigo vulgar. 
En 1965 Beutner. y Jordón en 1967 definen la in11RJnopatología_ 
del Penfigoide buloso, lo cúal reafirma las observaciones reE 
!izadas por Lever al considerar está entidad nosológicamente_ 
diferente al resto de las enfermedades ampollosas. 
El Penfigoide Buloso es una enfermedad ampollosa de origen -­
autoinmune, con una edad de presentación entre los 65 y 75 -­
años, sin embargo en la infancia se puede observar está enti­
dad. La distribución de las lesiones en la mayoría de los cE 
sos es en forma generalizada, afectando áreas de flexión de_ 
brazos, piernas, tronco e ingle. La forma localizada de esta_ 
entidad se presenta en un 15-30 % de los casos, existiendo -­
además variantes clínicas poco comunes, tales como: nodular.­
vegetante, papular, hiperqueratósica y eritrodérmico. BasicB 
mente el tipo de lesión es una ampolla tensa y el prurito pu~ 
de ser un fenómeno acompañante de intensidad variable. 
Existen factores que pueden exacerbar las lesiones como luz -
ultravioleta, PUVA, ciertas drogas como furosemide y penicilB 
mina, no existiendo condiciones asociadas, ni encontrando al­
teraciones en incidencia en cuanto a grupo racial, situación_ 
geográfica, sexo o factores genéticos. 
Histológicamente se caracteriza por ampollas subepidérmicas -
con eosinofilos, sin embargo pueden presentarse neutrofilos y 
linfocitos si la reacción inflamatoria es severa, o bien baja 
concentración celular si existe pobre respuesta inflamatoria. 

Los estudios de inmunofluorescencia directa demuestran deposi 



tos de IgG en la zona de membrana basal en un 50 a 90 % de -
los pacientes y deposito lineal de C3 en 80-100 % de los -
casos. 
Los estudios de Inmunofluorescencia Indirecta demuestran antl 
cuerpos circulantes del tipo IgG en un 70 % de los pacientes_ 
y en un menor porcentaje de IgA (10%). Es menos común la pre­
sencia de lgE. 
La microscopia Inmunoelectrónica demuestra deposito de IgG a 
nivel de lamina lucida y hemidesmosomas. 
La interración celular lleva a la vía final en la formación -
de la ampolla. el anticuerpo reacciona con el antígeno de la_ 
zona de la membrana basal con un peso molecular de aproximadª 
mente 220,000 Daltons, con la activación del complemento por_ 
la vía clasíca y al terna. Los componentes del complemento -­
C3a y C5a actuan además como anafilotoxinas con la consiguien 
te degranulación de la celula cebada con liberación de histá­
mina, factores quimiotácticos de linfocitos y eosinofilos, -­
así como liberación de enzimas lisosomales causando daño tisy 
lar con la consiguiente formación de la ampolla subepidérmica. 
El diagnóstico diferencial debe realizarse con Penfigoide Ci­
catricial, herpes gestacional, dermatitis herpetiforme y epi­
dermiolisis ampollosa adquirida, todas ellas con ~ollas --­
subepidérmicas, pero con rnani festaciones clínicas e irmmoló­
gicas diferentes. 

El tratamiento base consiste en la administrtación de esterol 
des sistémicos, sin embargo la aplicación de esteroide tópico 
puede dar buenos resultados clínicos, en asociación con el 
esteroide sistémico, o bien cuando esté último no sea bien tQ 
lerado por la vía oral. 
Estos medicamentos se pueden utilizar en forma combinada con_ 
sulfapiridina, diaminodifenilsuldona (DOS), drogas citotoxi-­
cas como azatioporina y ciclofosfamida, ciclofosfamida y/o -­
plasmaferesis con resultados variables. Resultando Ja coni>i­
nación de esteroide sistémico más DOS o bien esteroide sisté­
mico más azatioprina con el mejor resultado terapeútico. 

44 



El Penf igoide Buloso es generalmente una enfermedad benigna -
ya que existe una baja incidencia con neoplasia asociada. Sin 
tratamiento un tercio de los pacientes fallecen, 37 % de los_ 
casos presentarán remisión expontánea y 50 % remisión c~le­
ta con tratamiento y del 15 al 20 % presentarán recurrencia. 
Consideramos que aún faltan estudios encaminados al mejor en­
tendimiento de la Inmunología de esta entidad, ya que aún --­
existen preguntas tales como: ¿Cúal es el factor que dispara_ 
la respuesta inmune?. Solo con la investigación constante se 
podrá tener exito en el futuro no solo a esta interrogante -­
sino de otras más que existen en la Medicina, hoy en día. 
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