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RESUMEN

Introduccion: los pénfigos son enfermedades ampollosas autoinmunes, poco frecuentes, pero potencialmente
graves, y pueden asociarse a consecuencias catastroficas si no se realiza un abordaje diagndstico y terapéutico
apropiado. El servicio de Dermatologia de la Universidad de Antioquia en sus sedes principales, Hospital Alma
Mater de Antioquia y Hospital Universitario San Vicente Fundacién, es centro de referencia para el estudio y
manejo de estas enfermedades. Metodologia: revision de la literatura y socializacion en el grupo de docentes y
residentes de la Universidad de Antioquia para elaborar pautas de manejo. Resultados: Se describen pautas en
el diagnoéstico y el tratamiento de los pacientes con pénfigo vulgar y pénfigo folidceo. Del mismo modo, se realiza
una revision narrativa de la evidencia cientifica que respalda lo recomendado en el presente articulo.

PALABRAS CLAVE: Enfermedades cutaneas vesiculoampollosas; Pénfigo; Rituximab; Técnica del anti-
cuerpo fluorescente directa; Vesicula.

DIAGNOSTIC AND TREATMENT MANAGEMENT OF PATIENTS WITH
PEMPHIGUS VULGARIS AND FOLIACEUS

SUMMARY

Introduction: Pemphigus are rare, but potentially serious, autoimmune blistering diseases that can be as-
sociated with catastrophic consequences if an appropriate diagnostic and therapeutic approach is not per-
formed. The Dermatology Service of the University of Antioquia at its main headquarters, Hospital Alma
Mater de Antioquia, and Hospital Universitario San Vicente Fundacion, is a reference center for the study
and management of these diseases. Methodology: review of the literature and socialization in the group of
teachers and residents of the University of Antioquia to develop management guidelines. Results: Guide-
lines are described in the diagnosis and treatment of patients with pemphigus vulgaris and pemphigus
foliaceus. Likewise, a narrative review of the scientific evidence that supports what is recommended in this
article is carried out.

KEY WORDS: Blister; Fluorescent antibody technique, direct; Pemphigus; Rituximab; Skin diseases; Vesic-
ulobullous.

INTRODUCCION

Los pénfigos son enfermedades ampollosas autoinmu-
nes, poco frecuentes, pero potencialmente graves, y
pueden asociarse a consecuencias catastroficas si no
se realiza un abordaje diagndstico y terapéutico apro-
piado. El Servicio de Dermatologia de la Universidad
de Antioquia en sus sedes principales, Hospital Alma
Mater de Antioquia y Hospital Universitario San Vicen-
te Fundacion, es centro de referencia para el estudio y
manejo de las enfermedades ampollosas autoinmunita-
rias, con 60 afios de experiencia, y es lider en la reali-
zacion de los estudios de inmunofluorescencia directa
y estudios de histopatologia. El objetivo de la presente
revision es presentar las pautas en el diagnoéstico y el
manejo de pacientes con pénfigo vulgar y foliaceo, ba-
sados en una revisién exhaustiva de la literatura y la
experiencia de los autores en el abordaje de pacientes
con estas enfermedades.
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METODOLOGIA

Revision de la literatura y socializacién en el grupo de
docentes y residentes de la Universidad de Antioquia
para elaborar pautas de manejo. Se revisaron las bases
de datos PubMed, Scielo, Embase y LILACS 2023 y se
incluyeron articulos publicados en cualquier rango de
tiempo que tuvieran hallazgos relevantes en el diag-
nostico y el tratamiento de pacientes con pénfigo. Se
utilizaron palabras clave como pénfigo, enfermedades
cutaneas vesiculoampollosas, rituximab, azatioprina,
dcido micofendlico, plasmaféresis, inmunoglobulinas in-
travenosas, entre otras.
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conoctmiento respaldado por 60 afios de experiencia

HISTORIA CLINICA

La historia clinica de un paciente con sospecha de pén-
figo debe incluir ®2:

¢ Tiempo de evolucion de los sintomas.

e Presencia de sintomas funcionales, especialmente
aquellos asociados a lesiones en las mucosas: dis-
fagia, dolor ocular, disuria, problemas anogenita-
les, pérdida de peso, entre otros.

e  Antecedentes médicos que incrementen el riesgo
de complicaciones de la terapia inmunosupresora:
enfermedades infecciosas, hematoldgicas, oncolo-
gicas, endocrinas y cardiovasculares.

e En mujeres en edad fértil debe evaluarse el deseo
de embarazo y las posibilidades de anticoncep-
cién.

e Interrogar por presencia de factores inductores de
pénfigo (Tabla 1).

e Medir el impacto de la enfermedad en la calidad de
vida, a través de instrumentos como el DLQI (Der-
matology Life Quality Index).

EXPLORACION FiSICA DE LOS
PACIENTES CON SOSPECHA DE
PENFIGO

En la exploracién fisica de los pacientes con sospecha
de pénfigo, se recomienda incluir los siguientes aspec-
tos 2

e  (Cuantificar el nimero de membranas mucosas
comprometidas y la gravedad de las lesiones mu-
cosas.

e  Tomar los signos vitales y el peso corporal.

e Estimar el porcentaje de superficie corporal total
(SCT) afectada.

e  Cuantificar la gravedad del compromiso cutaneo o
mucoso utilizando el puntaje PDAI (Pemphigus Di-
sease Area Index) (Tabla 2).

Diagnéstico y tratamiento de pacientes con pénfigo vulgar y folidceo en el servicio de dermatologia de la Universidad de Antioquia:

DIAGNOSTICO

El diagnostico de pénfigo se basa en cuatro criterios: ca-
racteristicas clinicas, hallazgos histologicos, resultado
de estudios de inmunofluorescencia directa (IFD) y, en
caso de estar disponibles, pruebas de medicién de au-
toanticuerpos en suero ®2:

e Biopsia de piel con sacabocados de 3 a 5 mm de
una ampolla o vesicula reciente (<24 horas) para
estudios de histopatologia basica.

e Biopsia de piel o de mucosa perilesional (a 1 cm de
distancia de una lesion) para realizacién de IFD.

e  Recomendaciones para la toma de la IFD ®-2;

» Debe tomarse la muestra de piel sana peri-
lesional y nunca de zonas con ampollas o
erosiones, ya que los depdsitos de autoanti-
cuerpos se encuentran distorsionados por la
separacion del epitelio y pueden haber sido
degradados por la respuesta inflamatoria y
dar lugar a falsos negativos.

» La muestra debe congelarse inmediatamente
en nitrégeno liquido.

»  Encaso de no poder congelar la muestra, esta
debe almacenarse y refrigerarse en un medio
de transporte apropiado (medio de Michel o
solucion salina) y debe ser procesada en las
siguientes 24 a 36 horas. Nunca almacenar la
muestra en formol.

e Deteccién de autoanticuerpos en suero median-
te inmunofluorescencia indirecta (IFI) o ensayo
inmunoabsorbente ligado a enzimas (ELISA). Los
anticuerpos contra las desmogleinas se detectan
mediante ELISA en el 95% de los pacientes con
pénfigo y se correlacionan con la gravedad y la ac-
tividad de la enfermedad. En nuestro centro, estas
metodologias no estan disponibles en la actuali-
dad.

e Eldiagnoéstico de pénfigo se confirma en pacientes
con un cuadro clinico compatible asociado a re-
sultados positivos en la IFD. En casos de sospecha
clinica con IFD negativa, se recomienda repetir el
estudio. Cuando la IFD persista negativa o no sea
posible tomar una nueva muestra, el diagndstico
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Medicamentos

Medicamentos con grupos Tiol:
* Penicilamina, captopril, penicilina, aminopenicilinas, cefalosporinas y piroxicam

Medicamentos con anillos fenol:
» Cefalosporinas, aspirina, rifampicina, levodopa, heroina, fenobarbital

Otros medicamentos:
» |ECAS = diferentes a captopril, AINES b, nifedipina, interferones, hidroxicloroquina /
cloroquina, inhibidores de puntos de control (ipilimumab, nivolumab y pembrolizumab)

Enfermedades sistémicas y cutaneas

Infeccion por virus del herpes simple 1y/o 2
Cancer (el caso del pénfigo paraneoplasico)

Otras enfermedades autoinmunes (tiroiditis autoinmune)

Influenza
Hepatitis B

Antirrabica
Tétanos

Alimentos

Alimentos con grupo tiol:
* Ajo, cebolla, cebolliny puerro

Alimentos con grupo fenol:
e Mango, marafones, pistachosy pimienta negra

Alimentos con grupo tanino:
*  Yuca, chiles rojos, té, vino rojo, cerezas, frambuesas, arandanos, y moras

Otros inductores de pénfigo

Radioterapia

Radiacion ultravioleta
Embarazo

Estrés emocional

Trauma fisico y quemaduras
Pesticidas

Picaduras de insectos

Tabaquismo

Tabla 1. Factores inductores de pénfigo*

*La causalidad de estos factores inductores no se logra demostrar en el 100% de los
casos. Debe evaluarse la relevancia clinica de estos factores en cada caso de forma
individual.

2JECAS: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina

b AINES: Aniinflamatorios no esteroideos
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Puntaje de actividad (ampollas,
erosiones o nuevo eritema)

0: ausente

1: presencia de 1-3 lesiones. Maximo una i A Gang
52 cm y ninguna > 6 cm (hiperpigmentacion post- )
inflamatoria o eritema de lesi6n

Localizacién anatémica: 2: 2 a 3 lesiones, al menos dos » 2 cm, T
en resolucion)

ninguna > 6 cm.
3:> de tres lesiones, ninguna > 6 cm. de

L 0: ausente
diametro. 1: bresente
5: > de tres lesiones, al menos una > de 6 ‘P
cm.

10: > de tres lesiones al menos una » de 16
cm o toda el area comprometida
Orejas
Nariz
Resto de la cara
Cuello
Pecho
Abdomen
Espalday nalgas
Brazos
Manos
Piernas
Pies
Genitales

Puntaje Actividad piel= __/120 Dafio piel= __/12

Cuero cabelludo

Puntaje de actividad (ampollas, erosiones o nuevo

eritema)
Puntaje de daiio (hiperpigmentacion post-
o: ausente inflamatoria o eritema de lesién en resolucion)
1: 1 cuadrante
2: 2 cuadrantes 0: ausente
3: 3 cuadrantes 1: presente

4: todo el craneo
10: al menos una lesion » 16 cm

Actividad cuero cabelludo: __/10 Dafio cuero cabelludo: __/1

Membranas mucosas

Puntaje de actividad membranas mucosas:
0: ausente
Localizacién anatomica: 1: 1 lesion
2:2 a3 lesiones
5: > de 3 lesiones o 2 lesiones > 2 cm

Ojos

Nariz

Mucosa bucal

Paladar duro

Paladar blando

Encia superior

Encia inferior

Lengua

Tabla 2. Escala PDAI (Pemphigus Disease Area Index)

130 Rev. Asoc. Colomb. Dermatol. Cir. Dematol. Vol 32(2): abril - junio, 2024, 126-155



Ruiz C; Sdnchez, JA; Arenas, J; Muiioz, EP; Herndndez, L; Munera, MS; Peralta, JT; Astarot, D; Aristizdbal, PA; Beuth, S; Vargas, GA;
Veldsquez, MM; Palacios, CP; Montealegre, CE; Valencia, OJ; Martinez, MA; Uribe, A; Ruiz, JD; Ospina, JP; Correa, LA; Cuervo, MM

se fundamentaria en los hallazgos clinicos e histo-
patolégicos, y deberan descartarse otros diagnosti-
cos diferenciales.

e Solicitar paraclinicos previos al inicio del trata-
miento inmunosupresor:

»  Hemograma completo.

»  Funcidn renal y electrolitos en sangre.
»  Perfil hepatico.

>  AlbGmina sérica.

>  Glucosa en ayunas.

» Estudios para virus hepatotropos (anticuer-
pos de hepatitis C, antigeno de superficie de
hepatitis B, anti-core total y anticuerpos de
hepatitis B).

»  Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

» Prueba no treponémica y treponémica para
sifilis.

» Radiografia de torax.
»  Prueba de tuberculina.

» Prueba de embarazo en pacientes en edad
fértil.

En la Figura 1 se propone un abordaje diagnostico ini-
cial del paciente con sospecha de pénfigo vulgar o fo-
liaceo.

TRATAMIENTO

Es importante recordar que los pénfigos son un grupo
de enfermedades ampollosas que ponen en riesgo la
vida de quien las padece. Pueden asociarse a cuadros
de insuficiencia cutanea aguda con pérdida de las fun-
ciones basicas de la piel y a complicaciones tales como
infecciones sistémicas graves, trastornos hidroelectro-
liticos, desnutricién y, eventualmente, la muerte. Los
objetivos del tratamiento son ¢3:

e  Promover la epitelizacion de las ampollas y las ero-
siones.

e  Detener la aparicion de nuevas ampollas y erosio-
nes.

e  Prevenir y tratar las complicaciones derivadas de
la enfermedad, tales como infecciones, desnutri-
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cibn, trastornos hidroelectroliticos, entre otras.

e Limitary prevenir las complicaciones derivadas de
la terapia inmunosupresora.

Recursos necesarios para el trata-
miento de pacientes con pénfigo

El tratamiento de los pacientes con pénfigo debe ser
multidisciplinario y con la participacién de distintas es-
pecialidades: dermatologia, medicina interna, infecto-
logia, estomatologia, oftalmologia, ginecologia, urolo-
gia y psiquiatria, entre otras. De igual forma, es de vital
importancia la participacién de un equipo de enferme-
ria con experiencia en el manejo de heridas graves y de
personal de nutricion, psicologia y fisioterapia ®.

En términos generales, el manejo de pacientes con pén-
figo debe ser hospitalario en instituciones de alta com-
plejidad que cuenten con todos los recursos menciona-
dos anteriormente; no obstante, en algunos pacientes
con formas leves de la enfermedad, el tratamiento pue-
de ser ambulatorio ®.

Definiciones durante el tratamiento

y seguimiento de los pacientes con
pénfigo

Antes de iniciar el tratamiento de los pacientes con
pénfigo vulgar, es importante tener claras las siguientes

definiciones, ya que permitiran evaluar la respuesta al
tratamiento o la progresion de la enfermedad @:

e Linea basal: es el momento cuando se inicia la te-
rapia dirigida.

e Inicio de la fase de consolidacién o control de la
actividad de la enfermedad: se refiere al cese en la
formacién de nuevas lesiones cutaneas.

e Final de la fase de consolidacién: cuando el 80%
de las lesiones han cicatrizado y no se han forma-
do nuevas lesiones durante un periodo minimo de
dos semanas.

e  Remision completa con tratamiento: sucede cuan-
do han transcurrido dos meses sin la aparicion de
nuevas lesiones en pacientes que reciben dosis
bajas de farmacos inmunosupresores (terapia mi-
nima).
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Paciente con sospecha clinica de pénfigo

!

Realizar una historia clinica y una exploracion fisica completa, con énfasis en:
e Consumo de medicamentos inductores de pénfigo

Antecedentes que dificulten el tratamiento inmunosupresor

Porcentaje de superficie corporal comprometida

Namero de mucosas afectadas

Determinar el PDAI
Recurrir a las siguientes ayudas diagnoésticas

Laboratorios clinicos
previos al inicio de
inmunosupresion

Biopsia de piel Biopsia de ampolla Medicion de
perilesional para o vesicula reciente autoanticuerpos

IFD (histopatologia) (ELISA o IFI) en caso
de estar disponibles

;Hay hallazgos histologicos

—> Repetir[FD ———> __, compatiblesyautoanticuer-
pos positivos en suero?

Diagnostico ° @
confirmado de «—

pénfigo

.. . . \ Considerar otro
Paraclinicos previos a la terapia inmunosupresora: diagnobstico

diferencial

Hemograma completo

Funcién renal y electrolitos en sangre

Perfil hepatico

AlbGimina sérica y glucosa en ayunas

Serologia para virus hepatotropos (hepatitis By C)

Anticuerpos para VIH1y 2

Prueba treponémica para sifilis (en caso de ser positiva, realizar prueba no

treponémica)

e  Radiografia de térax (en caso de sospecha de infeccién pulmonar o
presencia de factores de riesgo de tuberculosis o signos de tuberculosis
pulmonar activa)

e  Prueba de embarazo en pacientes en edad fértil; solicitar prueba de

embarazo en sangre

- /

Figura 1. Figura 1. Abordaje diagnostico del paciente con sospecha de pénfigo.
ELISA: ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas; IFD: inmunofluorescencia directa;
IFI: inmunofluorescencia indirecta; PDAI: Pemphigus Disease Area Index.
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e Terapia minima: se define como el uso de 10 mg de
prednisolona (o sus equivalentes) o terapia adyu-
vante a la mitad de la dosis maxima estandarizada.

e Remisién completa sin tratamiento: se refiere a la
ausencia de aparicién de nuevas lesiones transcu-
rridos dos meses sin tratamiento farmacolégico.

e  Remision parcial con o sin tratamiento: es cuando
aparecen lesiones transitorias en los altimos dos
meses, que se resuelven en menos de una semana.

e Recaida: se aplica a pacientes en remisiéon de la
enfermedad (véase definicion anterior), en los que
aparecen tres o mas lesiones que no resuelven en
una semana durante el Gltimo mes o en caso de
empeoramiento y progresion de lesiones que se
encontraban estables.

e  Fracaso terapéutico: se refiere a la ausencia de con-
trol de la enfermedad utilizando dosis maximas de
tratamientos sistémicos (véase mas adelante).

Clasificacion de la gravedad de la en-
fermedad

El primer paso en el abordaje terapéutico del paciente
con pénfigo es determinar la gravedad de la enferme-
dad con el objetivo de elegir el tratamiento apropiado.
Esta puede realizarse con base en diferentes criterios,
como la medicion del porcentaje de superficie corporal
total (SCT) afectada por ampollas o erosiones, el com-
promiso de las membras mucosas y el uso de escalas
clinimétricas validadas internacionalmente. La medi-
cion de la SCT afectada y el analisis del compromiso de
las membranas mucosas permiten obtener una visién
holistica del alcance y la gravedad de la enfermedad ©.
Por otro lado, la escala clinimétrica mas utilizada para
la evaluacién de la gravedad de los pénfigos es el PDAI
(véase Tabla 2) @,

Una vez se haya estimado la SCT comprometida, la gra-
vedad de la afectaciéon mucosa y el puntaje del PDAI,
debe clasificarse a los pacientes con pénfigo en una de
las siguientes dos categorias *-2:

1. Enfermedad leve:
a. Menos del 5% de la SCT comprometida.

b. Ausencia de compromiso significativo de
las mucosas.

c. PDAI <15.
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2. Enfermedad moderada-severa:
a. Compromiso de mas del 5% de la SCT.

b. Compromiso mucoso miiltiple o severo (do-
lor que limite la ingesta, disnea, entre otros).

c. PDAl de 15 a 45.

Principios generales del tratamiento

El tratamiento de los pacientes con pénfigo puede di-
vidirse en dos grandes pilares: el cuidado local de las
heridas y el tratamiento inmunosupresor. Ambos deben
instaurarse de forma simultanea con el proposito de fa-
vorecer la epitelizacion de las lesiones y la restauraciéon
de la barrera cutanea, asi como para detener la apari-
cion de nuevas ampollas ©2. En las Tablas 3 y 4 se dan
algunas pautas generales sobre el cuidado local de las

lesiones cutaneas y mucosas en pacientes con pénfigo
(57)

Tratamiento inmunosupresor

El tratamiento inmunosupresor tiene varias fases. La
primera es la fase de consolidacion, en la cual el princi-
pal objetivo es controlar la actividad de la enfermedad.
La segunda fase es la de mantenimiento, que tiene el
objetivo de mantener la remision clinica y prevenir las
recaidas mientras se desmonta la terapia inmunosupre-
sora a la minima necesaria ®.

Dada la baja frecuencia de los pénfigos, no se cuenta
con ensayos clinicos de asignacién aleatoria que permi-
tan dar recomendaciones con altos niveles de eviden-
cia sobre cuales son los inmunosupresores de eleccién.
Durante la fase de consolidacién, los corticosteroides
sistémicos contindan siendo la terapia inmunosupre-
sora inicial de eleccién, ya que tienen un rapido inicio
de accién. De forma simultanea, la mayoria de las guias
recomienda afiadir medicamentos ahorradores de cor-
ticosteroides (rituximab, azatioprina o micofenolato de
mofetilo). Estos tienen un inicio de accién mas lento; no
obstante, su inicio temprano facilitara el desmonte de

los corticosteroides durante la fase de mantenimiento
1,3)

Otras terapias inmunomoduladoras de acci6én mas ra-
pida, las cuales pueden ser ftiles durante la fase de
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Recomendaciones generales

Cuantificar la intensidad el dolor mediante la escala visual analoga

Refuerzo de los analgésicos al momento de la curacion de las heridas

Bafio diario con un limpiador suave sin detergente, y en caso de estar disponible, con agua
estéril

Educar al paciente para que no manipule las lesiones mas alla de un lavado suave

En pacientes colonizados por Staphylococcus aureus, puede ser (til el uso de bafos
desinfectantes, con mezclas con hipoclorito o vinagre que pueden realizarse 1 a 2 veces por
semana por 3 meses.
* Vinagre de manzana: 1 ml de vinagre de manzana por cada 10 ml de agua, se aplica
sobre todo el cuerpo, se deja actuar 10 minutos y luego se enjuaga completamente.
» Bafios con cloro 0.005%: mezclar una cucharadita de cloro 6% por cada litro de agua.
Aplicar por 10 minutos y enjuagar con agua.

En las ampollas grandes con contenido abundante de secrecion, aspirar el contenido con
una aguja estérily dejar el techo intacto como apésito natural

Apésitos y curaciones

El cuidado local de las heridas debe estar a cargo de personal experto

Aplicar vaselina simple sobre las erosiones, dejar descubiertas o cubrir con apésitos no
adherentes

Usar hidrocoloides en las heridas himedas con exudado leve a moderado y que no
presenten costras secas

Preferir las espumas y los alginatos para las heridas con exudaciéon abundante y areas
maceradas

Emplear hidrogeles como alternativa a los emolientes usuales para las heridas secas o con
poca exudacion. Estos dan una sensacion de frescuray alivio en la piel

Indicar apésitos de plata para pacientes con lesiones localizadas con signos clinicos de

infeccion

Tabla 3. Cuidados de las lesiones cutaneas
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Cuidados de las lesiones mucosas

Lavar la cavidad oral para evitar la formacion de biofilms bacterianos. Se recomienda
cepillado de los dientes dos o tres veces al dia, junto con el uso diario de hilo dental. El
cepillo de dientes debe ser de cerdas suaves y evitar la pasta de dientes con lauril sulfato de
sodio. Se puede usar un colutorio con bicarbonato preparado con una cucharadita de
bicarbonato de sodio diluida en un vaso de agua.

Recomendar el uso de anestésicos topicos antes de las comidas y la higiene oral, como la
lidocaina en gel 2% dejando actuar por 5 a 10 minutos, sin deglutirlos

Evitar el consumo de alimentos acidos y amargos que puedan generar molestiasy agravar el
pénfigo, como los citricos, las cerezas, las bayas, el mango, el marafién, el vino rojo, el té,
la vainilla, el cacao, el tomate, los vegetales del género Allium (ajos, puerros o cebollas), y
los alimentos picantes

Emplear corticoides tépicos. Como primera linea utilizar clobetasol al 0.05% en orabase
(preparado magistral) para aplicar en areas afectadas 2 a 3 veces al dia. Como alternativa se
puede preparar una solucion de dexametasona a 0.1 mg/ml mezclando de 5 ampollas de
dexametasona (8 mg / 2 ml) con 400 ml de agua destilada, e indicar enjuagues bucales con
esta solucién 2 a 3 veces al dia

Mientras el paciente este recibiendo coritcoesteroides locales (enjuagues o en orobase), se
recomienda realizar enjuagues bucales con nistatina suspensién 100.000 Ul/ml une vez al
dia para prevenir infeccion por Candida spp.

En las lesiones refractarias puede utilizarse tacrolimus ungiiento 0.1% dos a tres veces al
dia hasta resolucion de las lesiones o aplicar corticoides intralesionales (Triamcinolona)

Suspender la actividad sexual si los pacientes presentan lesiones en zona genital o perineal
hasta que estas hayan resuelto

Tabla 4. Cuidados locales de las lesiones mucosas en
pacientes con pénfigo vulgar

consolidacién en pacientes con pénfigo grave que no  Corticosteroides sistémicos
respondan o no puedan recibir corticosteroides sistémi-

cos, incluyen la inmunoglobulina intravenosa (IgIV), la
inmunoadsorcion y la plasmaféresis @#.

La introduccion de los corticosteroides sistémicos en el
afno de 1950 cambi6é dramaticamente el pronéstico de
los pacientes con pénfigo. Las tasas de mortalidad ca-
yeron del 75% hasta un 30%, aproximadamente, y en
la actualidad contin@ian siendo el pilar del tratamiento
inicial de todo paciente con pénfigo ©. En la mayoria
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de los casos se comienza a observar mejoria en algunos
dias; en dos a tres semanas dejan de aparecer lesiones
nuevas y en seis a ocho semanas puede haber reepiteli-
zacion completa @, La prednisolona es el corticosteroi-
de de eleccion y la dosis dependera de la gravedad de
la enfermedad. En pacientes con enfermedad leve, pue-
den utilizarse dosis de 0,5 mg/kg/dia de prednisolona,
mientras que en pacientes con enfermedad moderada a
grave pueden iniciarse dosis de 1 mg/kg/dia, que pue-
den incrementarse a 1,5 mg/kg/dia 9.

PULSOS INTRAVENOSOS DE METILPREDNISOLO-
NA

Los pulsos intravenosos son una alternativa de trata-
miento inicial en pacientes con formas graves y rapi-
damente progresivas de pénfigo o con enfermedad re-
fractaria a otras terapias. Inducen un rapido control de
la enfermedad, lo que permite un desmonte mas tem-
prano de los corticosteroides orales, por lo que pueden
tener un efecto ahorrador de corticosteroides a largo
plazo 0+,

Los pulsos de corticosteroides se definen como dosis al-
tas de metilprednisolona (>250 mg/dia) durante perio-
dos cortos (3-5 dias) seguidos de corticosteroides orales
en dosis intermedias-altas @ ), La dosis mas usada
en pénfigo es 500 mg/dia, por tres dias ®:2.

Medicamentos ahorradores de corti-
costeroides

Un medicamento ahorrador de corticosteroides es
aquel que, a largo plazo, permite reducir la dosis de cor-
ticoide oral necesaria para mantener el control de una
enfermedad inmunomediada. La mayoria de las guias
de practica clinica de pénfigo recomiendan iniciar un
medicamento ahorrador de corticosteroides adicional a
los corticosteroides ™2, ya que el tratamiento combina-
do ha mostrado ser superior a la monoterapia, con tasas
mas altas de remisién completa y con un nimero menor
de recaidas ©. Son pocos los ensayos clinicos aleatori-
zados que comparan ahorradores de corticosteroides en
pénfigo vulgar o foliaceo, y la elecciéon del medicamen-
to debe ser individualizada para cada paciente, segiin
la disponibilidad de los medicamentos y la experiencia
del dermatologo ©. La azatioprina y el micofenolato de
mofetilo han sido por mucho tiempo las terapias aho-
rradoras de eleccién en pacientes con pénfigo vulgar y
pénfigo folidceo; no obstante, el advenimiento de nue-

vas terapias bioldgicas, como el rituximab, han cam-
biado el manejo de estos pacientes en los Gltimos afios
s, En la Tabla 5 se resumen las principales ventajas y
desventajas del uso de estos medicamentos.

AZATIOPRINA

Varios ensayos clinicos y metaanalisis respaldan la efi-
cacia de la azatioprina como un medicamento ahorra-
dor de corticosteroides en pacientes con pénfigo ©9, Se
ha demostrado que la azatioprina se asocia a tasas mas
altas de remisién completa y a un menor namero de
recaidas que la monoterapia con corticoides orales 7,
Ademas, ha mostrado un efecto ahorrador de corticos-
teroides superior al micofenolato de mofetilo ® ; no
obstante, ambos medicamentos se asocian a tasas de
remisién completa y recaidas similares ©. Por otro lado,
la azatioprina no ha mostrado ser superior al rituximab,
se asocia a dosis acumuladas de corticosteroides mas
altas, a menores tasas de remisién completa y a un ma-
yor niimero de recaidas ©.

La dosis de azatioprina es de 1 a 2,5 mg/kg (peso ideal).
Siempre que sea posible, debe medirse la actividad de
la enzima tiopurinametiltransferasa (TPMT), la cual
esta involucrada en la degradacion de la azatioprina a
metabolitos inactivos. La reduccion de la actividad de
la TPMT puede conferir mayor riesgo de toxicidad por el
medicamento, en especial mielosupresion. De acuerdo
con los niveles de actividad de la enzima, se recomien-
dan dosificar la azatioprina de la siguiente forma ©°:

e Actividad TPMT ausente: no se recomienda la tera-
pia con azatioprina.

e Actividad de baja de TPMT: dosis maxima de man-
tenimiento de 1,5 mg/kg/dia.

e Actividad de TPMT intermedia: dosis iniciales de
0,5 mg/kg/dia y dosis maxima de mantenimiento
hasta de 0,5 mg/kg/dia.

e  Actividad de TPMT alta: dosis iniciales de 1 mg/kg/
dia y dosis maxima de mantenimiento hasta de 2,5
mg/kg/dia.

Cuando no esté disponible la medicién de la TPMT, se
recomienda iniciar de forma conservadora con dosis
bajas de 50 mg/dia o 0,5 mg/kg/dia, con un incremento
lento hasta una dosis maxima de 2,5 mg/kg/dia ©°. Los
principales efectos adversos de la azatioprina son la
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Medicamento Ventajas Desventajas
Asociado a las tasas de remision e Alto costo
completa mas altas o Dificultades de acceso*
Rituximab* Mayor efecto ahorrador de e Mayor riesgo de infecciones y
corticoesteroides efectos adversos graves en
Menos exposicion crénica a comparacion con otros
corticoesteroides sistémicos inmunosupresores
Bajo costo
Facil acceso
Buenas tasas de remision completa, . .
. . e Requiere medicion de
o 5|m|.la.res a otros inmunosupresores actividad de la enzima TPMT**
Azatioprina tradicionales . .
e Esfrecuente laintolerancia por
Excelente ahorrador de . .
. . . toxicidad al medicamento
corticoesteroides,  superior al
micofenolato y a otros
inmunosupresores tradicionales
e Costo mas elevado que la
azatioprina
Mejor perfil de seguridad que la o Dificil acceso
Micofenolato mofetilo azatioprina y el rituximab e Menor efecto ahorrador de
Facil dosificacion corticoesteroides en
comparacién con azatioprinay
rituximab
e Pocadisponibilidad

Dapsona

Carece de efectos
inmunosupresores
Puede utilizarse como monoterapia

en formas leves de pénfigo foliaceo

Requiere medicion de niveles
de la enzima glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa

Efectos adversos hemolisis,
metahemoglobinemia

Tabla 5. Ventajas y desventajas de los medicamentos ahorradores de corticosteroides en pa-
cientes con pénfigo vulgar y folidceo
*Rituximab: en Colombia no tiene registro INVIMA para pénfigo, por lo que requiere tramites
administrativos que pueden demorar su administraciéon

** TPMT: tiopurinametiltransferasa

mielosupresion (anemia, leucopenia, trombocitopenia
y pancitopenia), la hepatotoxicidad (fibrosis portal re-
versible o colestasis minima), los efectos gastrointesti-
nales, las infecciones, el sindrome de hipersensibilidad
por azatioprina y el incremento en el riesgo de maligni-
dad cutanea y trastornos linfoproliferativos @,

MICOFENOLATO DE MOFETILO

La evidencia del micofenolato de mofetilo como me-
dicamento ahorrador de corticosteroides en pacien-
tes con pénfigo es mas escasa en comparacion con la
azatioprina. No obstante, varios ensayos clinicos han
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mostrado que el micofenolato se asocia a tiempos de
remision méas prolongados @ y a dosis acumuladas
de corticosteroides mas bajas 9, en comparacién con
la monoterapia con prednisolona. Sin embargo, varios
estudios han mostrado que el micofenolato tiene efec-
tos ahorradores de corticosteroides inferiores a la aza-
tioprina © >4, Por este motivo y debido al bajo costo y
facil disponibilidad de la azatioprina, este Gltimo suele
preferirse por encima del micofenolato. El micofenolato
ha sido comparado con el rituximab y ha demostrado
menos efectos adversos graves y ser inferior en térmi-
nos de eficacia (tasas de remisién completa) y efecto
ahorrador de corticosteroides @,
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La dosificaciéon del micofenolato de mofetilo se inicia
entre 250 y 500 mg cada 12 horas, incrementando 500
mg cada una a dos semanas hasta una dosis manteni-
miento maxima de 3 gramos @, Los efectos adversos
mas frecuentes en los pacientes que reciben micofe-
nolato incluyen efectos gastrointestinales, mielosupre-
si6n e infecciones (urinarias, respiratorias y cutaneas).
Otros efectos adversos menos frecuentes son los sinto-
mas urinarios (disuria, urgencia urinaria, frecuencia
miccional) y un incremento en el riesgo de malignidad,
en especial cancer de piel no melanoma ©°,

RITUXIMAB

El rituximab es un anticuerpo monoclonal que se une
al CD2o, el cual se expresa en los linfocitos B desde la
fase pre-B, lo que produce apoptosis de estas células
durante un periodo de seis a 12 meses. Por el contrario,
no afecta a los plasmocitos de larga vida ni a las células
madre, ya que no expresan CD20. Se utiliz6 por primera
vez en el tratamiento del pénfigo paraneoplasico en el
afio 2001y en el tratamiento del pénfigo vulgar en el afio
2002 9, En la actualidad, es el ahorrador de corticoste-
roides de primera linea en pacientes con pénfigo vulgar
grave o rapidamente progresivo *-?, Ha demostrado ser
mas eficaz y seguro que la monoterapia con predniso-
lona ®, Del mismo modo, el rituximab se ha asociado a
tasas mas altas de remisién completa y a un efecto aho-
rrador de corticosteroides superior en comparacién con
la azatioprina y el micofenolato de mofetilo © ). Se ha
demostrado que los pacientes con pénfigo tratados con
rituximab tienen un menor riesgo de eventos adversos
cardiovasculares y metabdlicos (infarto agudo de mio-
cardio, eventos cardiovasculares, enfermedad arterial
periférica, hipertension, dislipidemia, diabetes tipo 2,
obesidad y osteoporosis) en comparacioén con otros in-
munosupresores convencionales ®, posiblemente por
una menor exposiciéon crénica a los corticoesteroides
sistémicos.

Todos estos hallazgos respaldan el uso de rituximab
como una terapia de primera linea en el tratamiento in-
munosupresor de pacientes con pénfigo. Sin embargo,
algunos estudios han mostrado que el rituximab se aso-
cia a un mayor riesgo de infecciones. Se ha documento
que los pacientes con pénfigo tratados con rituximab
tienen mayor riesgo de covid-19, neumonia, infecciones
por citomegalovirus (CMV), infecciones parasitarias,
osteomielitis e infecciones por virus del herpes sim-
ple®. Ademas, en pacientes que reciben rituximab por

otras indicaciones (linfomas) se han reportado reacti-
vaciones graves del virus de la hepatitis B ®®. De igual
forma, se ha demostrado que el rituximab se asocia a
una mayor tasa de efectos adversos graves en compara-
cién con el micofenolato de mofetilo . Otra desventaja
que limita el uso de rituximab en pacientes con pénfigo
es su alto costo y dificil acceso, lo que puede dificultar
asegurar un tratamiento adherente a largo plazo ©.

A pesar de que el tratamiento con rituximab ha cam-
biado dramaticamente el tratamiento de los pacientes
con pénfigo y logrado tasas elevadas de control de la
enfermedad con dosis minimas de corticosteroides sis-
témicos, estos desenlaces solo seran posibles cuando el
medicamento se utilice en el paciente correcto y en el
momento mas oportuno.

El rituximab se administra por via intravenosa lenta y
requiere vigilancia estrecha durante la administracion
por el riesgo de reacciones a la infusion . En el trata-
miento del pénfigo moderado a grave se requiere una
dosis inicial de 2 g (administrada en esquemas de 1 g
separados por dos semanas) seguida de tres dosis de
mantenimiento de 0,5 a 1 g en intervalos de seis me-
ses®, Hasta el momento, no se recomienda la adminis-
tracién de dosis adicionales de rituximab. En la Tabla 6
se detalla la dosificacién @,

DAPSONA

La dapsona puede considerarse como alternativa de
tratamiento en pacientes con pénfigo leve, en especial
pénfigo folidceo o pénfigo por IgA; en esta Gltima enti-
dad es la terapia de primera linea ® 429, La principal
ventaja que tiene es que carece de efectos inmunosu-
presores. Usualmente se comienzan con dosis bajas de
25-50 mg/dia y se realizan incrementos graduales segiin
tolerancia, hasta maximo 200 mg/dia. Previo al inicio,
deben medirse los niveles de glucosa-6-fosfato-deshi-
drogenasa, ya que los pacientes con déficit de esta enzi-
ma tienen un mayor riesgo de anemia hemolitica. Otros
efectos adversos de la dapsona son la metahemoglobi-
nemia, la neuropatia motora y la agranulocitosis®.
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Rituximab - Presentacion farmacéutica: viales de 500 mg/50 ml o de 100 mg/10 ml

Dilucién: diluir en solucion salina 0.9% o dextrosa 5% hasta una concentracién final de 1 a 4 mg/ml

Efectos adversos Contraindicaciones

Reacciones a la infusion del medicamento: fiebre,
escalofrios y rigidez, rubor, urticaria y/o angioedema, Absolutas:
prurito, cefalea, broncoespasmo, nauseas y vémito, e Historia de reaccién anafilactica al

taquicardia, hipo o hipertension, disnea

medicamento o alguno de sus

Reactivacion de  enfermedades cardiovasculares componentes

(enfermedad coronaria o arritmias cardiacas)
Reacciones de hipersensibilidad (anafilaxia)

Infecciones:
+ COVID 19
» Neumonia
* Infecciones parasitarias
* Virus del herpes simple
» Citomegalovirus
» Reactivacion virus de la hepatitis B

Hipogammaglobulinemia
Leucopenia, neutropenia tardia (meses) y linfopenia
Leucoencefalopatia multifocal progresiva

e Antecedente de Leucoencefalopatia
multifocal progresiva
o Infecciones sistémicas graves

Relativas:
e Enfermedades cardiacas
e Infecciones leves
e Infeccion por virus de la hepatitis B
(aguda, cronica o resuelta)

Esquemas de dosificacion en pénfigo vulgar y folidceo

Dosis inicial: 2 infusiones intravenosas de 1 gramo separadas por 2 semanas

12 dosis de mantenimiento se administra a los 6 meses asi:
» Pénfigo activo: repetir 2 infusiones intravenosas de 1 gramo separadas por 2 semanas
* Pénfigo en remision: 1 infusién intravenosa de 0.5 — 1 gramo

22y 32 dosis de mantenimiento se aplican a los 12 y 18 meses de la dosis inicial asi:
» 1infusién intravenosa 0.5 — 1 gramo
» Siempre aplicar en pacientes que alin tengan autoanticuerpos detectables en suero (en caso de
tener disponible la cuantificacion)

Protocolo de infusion

Premedicacion: para todos los pacientes 30 minutos antes de la infusion:
1. Acetaminofén 1 gramo via oral
2. Metilprednisolona 100 mg intravenosos
3. Difenhidramina 50 mg via oral o intravenosa

Vigilar los signos vitales (frecuencia cardiaca, presion arterial y saturacién de oxigeno) durante la infusién

Velocidad de infusion inicial de 50 mg/hora

En caso de no observar reacciones adversas se puede incrementar la velocidad de infusion 50 mg/hora
cada 30 minutos hasta maximo 400 mg/hora

Si la primera dosis es bien tolerada, las siguientes dosis pueden iniciarse a velocidades de 100 mg/hora e
incrementarse 50 mg/hora cada 30 minutos, hasta maximo 400 mg/hora

Tabla 6. Uso de rituximab en pacientes con pénfigo vulgar y folidceo. Esquemas

de dosificacién y precauciones

Eleccion del tratamiento inmunosu-
presor

La eleccién del tratamiento inmunosupresor inicial de-
pendera de varios factores, entre ellos: la gravedad de
la enfermedad, las condiciones y las comorbilidades
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del paciente, la disponibilidad y la facilidad de acceso
a las terapias inmunosupresoras y la experiencia del
dermatélogo tratante. La mayoria de las guias y pro-
tocolos proponen diferentes esquemas de tratamiento
de acuerdo con la gravedad de la enfermedad. Sin em-
bargo, es importante recordar que estas enfermedades
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son dinamicas y que un paciente con enfermedad leve la evolucién. En las Figuras 2 y 3 se proponen algunos
puede progresar rapidamente a una forma grave, por esquemas de tratamiento segiin la gravedad de la en-
lo que el tratamiento de eleccién puede cambiar segin fermedad.

. ) . *SCT <5%, PDAI <15 y ausencia de
Paciente con pénfigo vulgar/folidceo leve* afectacién signiﬁcztiva delas

membranas mucosas.

Pénfigo vulgar leve Pénfigo foliaceo

Inicie alguna de las siguientes opciones

terapéuticas:

1. Prednisolona en 0,5-1 mg/kg/dia con o sin

alguno de los siguientes ahorradores de

corticosteroides**:

e  Azatioprina (1-2,5 mg/kg/dia)

e  Micofenolato de mofetilo (0,5-3 g/dia)

e Rituximab (dos infusiones IVde1g,
separas dos semanas)

2. Corticosteroides topicos de alta potencia (en

casos de enfermedad localizada)

3. Dapsona oral (1-1,5 mg/kg/dia)

1. Inicie corticosteroides sistémicos
prednisolona 0,5-1 mg/kg/dia
2. Inicie de forma temprana alguno de los
siguientes ahorradores de corticosteroi-
des**:
Azatioprina (1-2,5 mg/kg/dia)
Micofenolato de mofetilo (0,5-3 g/dia)
Rituximab (dos infusiones IV de1 g,
separadas dos semanas)

**La eleccion del agente ahorrador de corticosteroides debe
basarse en las caracteristicas clinicas del paciente, la
disponibilidad y facilidad de acceso del medicamento y
experiencia del dermatdlogo tratante.

|

{

Ji Evalie la respuesta cada 3 a 4 semanas —l

Ausencia de respuesta o
progresion de la
enfermedad

Enfermedad controlada

Continuar igual manejo
hasta lograr la consoli-
dacion de la enfermedad

Tratar como enfermedad
moderada/grave

Figura 2. Algoritmo de tratamiento inmunosupresor en pacientes con
pénfigo folidceo o vulgar leve.
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Paciente con pénfigo vulgar/folidceo moderado a

1. Inicie corticosteroides sistémicos
prednisolona 1-1,5 mg/kg/dia
2. Inicie de forma temprana alguno de los
siguientes ahorradores de corticosteroi-
des**:
Azatioprina (1-2,5 mg/kg/dia)
Micofenolato de mofetilo (0,5-3 g/dia)
Rituximab (dos infusiones IVde 1 g,
separadas dos semanas)

;Enfermedad rapidamente
progresiva o muy extensa?

**La eleccion del agente ahorrador de
corticosteroides debe basarse en las caracteris-
ticas clinicas del paciente, la disponibilidad y
facilidad de acceso del medicamento y la
experiencia del dermat6logo tratante.

*SCT >5%, PDAI >15 o afectacion
" significativa de las membranas
grave mucosas.

!

Considere el uso temprano de pulsos de
metilprednisolona, asi:
e Dosis usual de 250-500 mg cada 24 horas
durante tres dias
En casos seleccionados, 1 g/dia durante
cinco dias.
Luego, continuar prednisolona en 1-1,5
mg/kg/dia

Evalte la respuesta cada 3 a 4 semanas

Enfermedad no controlada

1. Incremente la dosis de prednisolona hasta
maximo 1,5 mg/kg/dia

2. Administre pulsos de metilprednisolona si
atin no han sido administrados (pueden
repetirse cada 2 a 3 semanas)

3. Adicione tratamiento con rituximab si no
se administr6 inicialmente

!

Enfermedad controlada

Continuar el mismo
tratamiento hasta lograr
la consolidacion de la
enfermedad

(Ausencia de respuesta o deterioro progresivo?

> Tratar como pénfigo refractario

Figura 3. Algoritmo de tratamiento inmunosupresor en pacientes con
pénfigo folidceo o vulgar moderado-grave.
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PENFIGO VULGAR LEVE

Se recomienda iniciar con corticosteroides sistémicos
con dosis de prednisolona de 0,5 a 1 mg/kg/dia (véase
Figura 2) y simultaneamente un medicamento ahorra-
dor de corticosteroides (azatioprina, micofenolato o
rituximab), siempre y cuando no existan contraindica-
ciones ®29, Esto con base en que los ahorradores de
corticosteroides han mostrado tasas mas altas de remi-
si6n de la enfermedad y reducen la dosis acumulada
de corticosteroides ©. En pacientes que no respondan
después de tres a cuatro semanas, el enfoque terapéuti-
co debe ser similar al de los pacientes con pénfigo mo-
derado/grave.

PENFIGO FOLIACEO LEVE

El tratamiento inicial es similar al descrito en pénfigo
vulgar, con dosis de prednisolona de 0,5 a 1 mg/kg/dia,
asociadas a un medicamento ahorrador de corticoste-
roides (azatioprina, micofenolato o rituximab). La dap-
sona es un medicamento que carece de efectos inmu-
nosupresores y ha mostrado eficacia en pacientes con
pénfigo foliaceo leve y su uso en monoterapia podria
ser una alternativa apropiada. Del mismo modo, algu-
nos pacientes con formas localizadas de pénfigo folia-
ceo logran un adecuado control de la enfermedad con
corticosteroides topicos de alta potencia ®2. En pacien-
tes que no respondan después de tres a cuatro semanas,
el enfoque terapéutico debe ser similar al de los pacien-
tes con pénfigo moderado/grave (véase Figura 2).

PENFIGO VULGAR O FOLIACEO MODERADO A GRA-
VE

En pacientes con pénfigo vulgar o folidceo grave, el
pilar del tratamiento son las dosis altas de corticos-
teroides sistémicos. Se recomienda iniciar dosis de
prednisolona de 1 a 1,5 mg/kg/dia asociados a un me-
dicamento ahorrador de corticosteroides (azatioprina,
micofenolato o rituximab). La mayoria de las guias de
manejo recomiendan al rituximab como el medica-
mento ahorrador de corticosteroides de primera linea
en pacientes con pénfigo vulgar/folidceo moderado a
grave &2, No obstante, la eleccién del medicamento
ahorrador de corticosteroides debe ser individualizada
y debe tomarse con base en las caracteristicas clinicas
del paciente, la disponibilidad y el perfil de seguridad
de cada medicamento y la experiencia del dermatolo-
go tratante. En enfermedad rapidamente progresiva o

extensa debe considerarse el uso temprano de pulsos
intravenosos de metilprednisolona, con el objetivo de
detener la progresion de la enfermedad (véase Figura
3) 9, Los pacientes que no respondan a este manejo
seran clasificados como pénfigo refractario que requie-
re intervenciones adicionales.

Tratamiento de pacientes con pénfigo
en situaciones especiales

Existen algunas circunstancias en pacientes con pén-
figo que ameritan un abordaje terapéutico diferencial
(enfermedad refractaria, infeccién sistémica grave, so-
breinfeccion por virus del herpes simple, entre otras).

Paciente con pénfigo refractario

Los pacientes que no responden al tratamiento inicial
con corticosteroides sistémicos o ahorradores de cor-
ticosteroides (inmunosupresores convencionales o te-
rapia biologica con rituximab) pueden beneficiarse de
otras intervenciones, como la inmunoglobulina intrave-
nosa (IgIV), las terapias extracorpéreas (plasmaféresis
e inmunoadsorcion) y la ciclofosfamida 2. La escasa
evidencia con el uso de estas terapias en pacientes con
pénfigo no permite emitir recomendaciones sobre la
terapia de eleccion en pacientes con enfermedad re-
fractaria ®?; por lo tanto, la eleccién del tratamiento
dependera de las condiciones propias del paciente y la
disponibilidad de la intervencién. En la Figura 4 se pro-
pone un esquema de abordaje terapéutico del paciente
con pénfigo refractario.

INMUNOGLOBULINA INTRAVENOSA

La IgIV es un medicamento que se ha utilizado en el
tratamiento de varias enfermedades inflamatorias e
inmunomediadas. Varios ensayos clinicos y series de
casos respaldan el uso de la IgIV en pénfigo refractario
al tratamiento con glucocorticoides & 39, Ademas, se
ha demostrado que la IgIV también se asocia a la re-
duccién en los niveles de autoanticuerpos circulantes
0719 En la mayoria de los estudios se emplean dosis de
2 g/kg, administradas en un periodo de 3 a 5 dias (400
mg/kg/dia). Este esquema puede repetirse cada cuatro
semanas (71 263034, Una ventaja de este medicamento
es que carece de efectos inmunosupresores, por lo que
es de eleccién en pacientes con pénfigo e infecciones
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Paciente con pénfigo vulgar/foliaceo refractario

Considerar alguna de las siguientes alternativas

Inmunoglobulina
intravenosa
(IgIV)

Plasmaféresis

Pulsos IV de
ciclofosfamida +
dexametasona

Inmunoadsorcion

Dosis total de 2 g/kg
divididos en cinco
dias (400 mg/kg/dia)

Evitar en pacientes con factores de riesgo
para sobrecarga hidrica
Evitar en pacientes con procesos infecciosos

graves

Util en pacientes que requieran un rapido
control de la enfermedad

Ideal en pacientes
con infecciones
sistémicas graves
Util en pacientes que
requieran un rapido
control de la
enfermedad
Indicado en pacien-
tes embarazadas con
pénfigo vulgar/fo-
lidceo grave

Pulsos mensuales:
Dexametasona en
10 mg/dia por tres

dias
Ciclofosfamida en
500 mg IV en
dosis Ginica

Ciclofosfamida en 50
mg/dia via oral entre
los pulsos

Evitar en pacientes con
deseos de conservar la
fertilidad

Figura 4. Algoritmo de tratamiento en pacientes con pénfigo folidceo

o vulgar refractario.

sistémicas graves (véase mas adelante) 69, Ademas, se
ha sugerido que la IgIV puede tener también efectos
ahorradores de corticosteroides 5. En la Tabla 7 se des-
criben las indicaciones y los esquemas de dosificacion
de la IglV, asi como las precauciones que deben tenerse
con su administracion ©9,

TERAPIAS EXTRACORPOREAS

Las terapias extracorpdreas permiten remover compo-
nentes de la circulacion; en el tratamiento de enferme-
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dades inmunomediadas, pueden utilizarse la plasmafé-
resis y la inmunoadsorcién. La plasmaféresis remueve
de forma inespecifica proteinas plasmaticas de la cir-
culacion; en contraste, la inmunoadsorcion tiene la ca-
pacidad de remover inmunoglobulinas circulantes con
alta especificidad 9. Por este motivo, se recomienda su
realizacion por encima de la plasmaféresis; no obstan-
te, los efectos adversos asociados con la terapia, su alto
costo y poca disponibilidad limitan su uso ®. De la in-
munoadsorciéon se recomiendan minimo dos ciclos en
un lapso de tres a cuatro dias, con un periodo de cuatro
semanas entre cada ciclo ®.
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Inmunoglobulina intravenosa (IglV)

Dosificacion: dosis total de 2 gr/kg distribuidos en 5 dias consecutivos (400 mg/kg/d).

Frecuencia: puede repetirse el esquema cada 4 semanas
Desmonte: En pacientes que logren control de la enfermedad espaciar aplicacién hasta intervalos
de 16 semanas, hasta finalmente suspender

Indicaciones

1. Pénfigo vulgar o foliaceo refractario
2. Enfermedad activa e infeccion sistémica grave
3. Nifos o embarazadas

Contraindicaciones

Absolutas Relativas

o Antecedente de falla renal

e Antecedente o factores de riesgo para
eventos tromboembélicos

Factores de riesgo de sobrecarga hidrica

e Antecedente de anafilaxia por IglV
e Ausencia (no deficiencia) de IgA ya que
aumenta riesgo de anafilaxia

Efectos adversos

Leves Graves

e Anafilaxia

e TACO* o TRALI**

e Meningitis aséptica

e Eventos tromboembélicos

e Falla renal aguda en pacientes con
factores de riesgo

e Hiponatremia

e Hemolisis

e (efalea

e Dolor lumbar

e Aumento en la presion arterial
e Malestar abdominal

o Dermatitis eccematosa

Tabla 7. Uso de inmunoglobulina intravenosa (IgIV) en pacientes con pénfigo
vulgar o folidceo

*TACO: sobrecarga circulatoria asociada a transfusiones (por sus siglas en inglés);
**TRALI: lesion pulmonar aguda relacionada con transfusiones (por sus siglas en
inglés).

La evidencia con estas terapias se limita a series y re- CICLOFOSFAMIDA Y DEXAMETASONA INTRAVE-
portes de casos 4749, La respuesta suele ser rapida, en NOSA

las primeras semanas después del tratamiento, y se ha
documentado mejoria a largo plazo %4, En la Tabla 8
se presentan los principales efectos adversos y las con-
traindicaciones.

Varias series de casos han documentado la eficacia de
esquemas de pulsos intravenosos de ciclofosfamida y
dexametasona en pacientes con pénfigo vulgar grave.
En la mayoria de los casos se administran pulsos intra-
venosos mensuales de dexametasona (100 mg/dia du-
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Inmunoadsorcion y plasmaféresis

Efectos adversos

Tromboflebitis
Trombosis venosa

Infecciones bacterianas y sepsis asociadas a catéter central
Hipocalcemia y/o alcalosis metabélica inducidas por citrato
Complicaciones relacionadas con el catéter (infecciones, hematomas, trombosis,

embolismos aéreos, fistulas arteriovenosas)
Anafilaxia en pacientes que reciben IECAS 2

Trastornos hidroelectroliticos: hipocalemia y/o hipocalcemia
Reacciones transfusionales: TRALI*, anafilaxia, hemolisis

Sobrecarga hidrica
Urticaria
Hipotension

Contraindicaciones

Infecciones sistémicas graves
Enfermedades cardiovasculares graves

Hipersensibilidad a componentes de la columna de inmunoadsorcion

Tratamiento con IECAS 2
Diatesis hemorragica extensa

Tabla 8. Terapias extracorpdreas en pacientes con pénfigo vulgar o foliaceo re-

fractario

2 JECAS: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
* TRALI: Lesion pulmonar aguda relacionada con transfusiones por sus siglas

en inglés

rante tres dias consecutivos) y ciclofosfamida (500 mg/
dia por un dia) asociados a ciclofosfamida oral (50 mg/
dia) entre la aplicacién de los pulsos @43, A pesar de
que se han documentado altas tasas de éxito con este
esquema, el perfil de seguridad de la ciclofosfamida en
comparacion con otras terapias mas seguras limita su
uso en pacientes con formas refractarias de pénfigo. Los
efectos adversos que deben vigilarse en pacientes que
reciben ciclofosfamida incluyen la mielotoxicidad, las
infecciones sistémicas, la toxicidad vesical (cistitis he-
morragica), la falla gonadal prematura y el incremento
en el riesgo de malignidad “,

Paciente con pénfigo e infeccion

Las infecciones son una complicacion frecuente debido
a la disrupcién de la barrera epidérmica y a la terapia
inmunosupresora. Representan la principal causa de
muerte, por lo que su manejo es vital en el abordaje tera-
péutico @49, El foco infeccioso mas frecuente es la piel,
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seguido de las infecciones respiratorias “®. Los agen-
tes infecciosos documentados con mayor frecuencia
son Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa y
otros bacilos gramnegativos, como el Proteus mirabilis,
Enterococcus spp. v Klebsiella spp. . El primer paso
en el manejo de las infecciones es la prevencion. Se
recomienda el bafio diario con aguda estéril, asi como
una técnica aséptica en las curaciones de las heridas
con el propo6sito de evitar la colonizacién bacteriana.
En pacientes con ampollas o erosiones que muestren
signos locales de infeccién se recomienda tomar mues-
tras para estudios microbiolégicos e iniciar antibi6ticos
topicos 7. Los antibi6ticos sistémicos solo deben ini-
ciarse en caso de progresion de la infeccién cutanea o
de signos de infeccion sistémica y la eleccién del anti-
bidtico dependera del foco infeccioso “?, el aislamiento
microbiolégico y la epidemiologia local.

En pacientes con infeccién sistémica grave puede ser
necesaria la reduccion de la terapia inmunosupresora,
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lo cual puede limitar el control de la enfermedad. En
estos casos, se recomienda aplicar IgIV como terapia
controladora 47,

Paciente con pénfigo vulgar e infec-
cion por virus del herpes simple

La infeccién por virus del herpes simple (VHS) se ha
descrito como un factor detonante y agravante del
pénfigo vulgar. Se ha descrito que hasta el 40% de los
pacientes con pénfigo vulgar pueden tener sobreinfec-
cion por VHS demostrada por pruebas de biologia mo-
lecular ©?. Del mismo modo, se ha reportado que los
pacientes con pénfigo vulgar que tienen infeccién por
VHS presentan enfermedad mas grave con puntajes de
PDAI elevados, un tiempo prolongado de curacién de
las lesiones y periodos mas cortos de recaida 4%, Por
este motivo, algunos autores recomiendan que en todo
paciente con pénfigo vulgar se realicen pruebas para
descartar infeccién por VHS, y en caso de documentar
infeccidn, tratarla de forma apropiada 6. Las pruebas
moleculares para VHS son poco disponibles en nues-
tro medio, la serologia para herpes tiene una utilidad
limitada en el diagnoéstico de la enfermedad aguda y la
presencia de células acantoliticas en el pénfigo vulgar
puede dificultar la identificacién de los efectos citopati-
cos de la infeccién por VHS en los estudios de histopa-
tologia 3. Por este motivo, el diagndstico de sobrein-
feccion por VHS en pacientes con pénfigo vulgar debe
basarse en criterios clinicos; no obstante, las erosiones
y vesiculas del pénfigo vulgar pueden ser dificiles de di-
ferenciar de una infeccién por VHS. Algunos hallazgos
que deben alertar sobre una posible infeccion por VHS
en pacientes con pénfigo vulgar incluyen la presencia
de lesiones orales refractarias, erosiones lineales o con
margenes angulados, costras hemorragicas o elevacion
de marcadores de inflamacion sistémica (proteina C-
reactiva o velocidad de sedimentacién globular) 6>34,

En pacientes con pénfigo vulgar en quienes se confirme
o se sospeche sobreinfeccion por VHS, debe darse cu-
brimiento con terapia antiviral, aciclovir o valaciclovir
en las dosis usuales. Varios estudios apoyan que el tra-
tamiento de la sobreinfeccién por VHS puede llevar a
mejores tasas de remision clinica o5,

SEGUIMIENTO AMBULATORIO

La frecuencia de las valoraciones ambulatorias debe ser
individualizada de acuerdo con la condicién clinica del
paciente, sus comorbilidades, las terapias sistémicas
utilizadas y la gravedad de la enfermedad *?. La mayo-
ria de las guias y protocolos internaciones recomiendan
realizar, ademas del seguimiento clinico, un seguimien-
to serol6gico con medicion de autoanticuerpos @ 47; sin
embargo, hasta el momento, en nuestro medio no esta
implementada la medicién de anticuerpos circulantes.
En la Tabla 9 se proporcionan una serie de pautas sobre
el seguimiento ambulatorio de los pacientes con pénfi-
go vulgar y foliaceo.

Desmonte de terapia inmunosupreso-
ra

Es importante recordar que la respuesta a la terapia in-
munosupresora de los pacientes con pénfigo suele ser
lenta (de uno a tres meses). Un desmonte prematuro
puede favorecer la aparicién de recaidas y dificultar el
control a largo plazo de la enfermedad; por este motivo,
el desmonte de las terapias inmunosupresoras suele
realizarse en el contexto ambulatorio @.

La primera terapia que debe desmontarse son los cor-
ticosteroides sistémicos debido a los efectos adversos
asociados con su uso crénico. Unicamente puede ini-
ciarse el desmonte de los corticosteroides orales en pa-
cientes que hayan terminado la fase de consolidacién
(ausencia de nuevas lesiones por minimo dos semanas
y curacion del 80% de las lesiones previas) 2. La meta
debe ser suspender los corticosteroides en un periodo
de cuatro meses en pacientes con pénfigo leve o de seis
meses en pacientes con pénfigo moderado a grave; no
obstante, en muchos pacientes puede ser necesario
conservar dosis bajas de corticosteroides orales (<10
mg/dia de prednisolona) para mantener la remision
clinica. De igual forma, en pacientes que persistan con
autoanticuerpos circulantes, el desmonte debe ser mas
lento, ya que tienen un mayor riesgo de recaida 2. En
pacientes en quienes se logren suspender los corticos-
teroides orales, puede considerarse el desmonte de los
medicamentos ahorradores. Por el contrario, en pacien-
tes que no toleren el desmonte de corticosteroides, debe
considerarse la adicién de rituximab si atin no se ha ad-
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Frecuencia de las valoraciones ambulatorias

1. Cada 2-4 semanas hasta lograr el control de la enfermedad (ausencia de nuevas lesiones y

curacion de las previas)

2. Luego cada 4-8 semanas hasta el ajuste de dosis minima de corticosteroides sistémicos

3. Por dltimo, las valoraciones cada 8-16 semanas

Parametros que deben evaluarse en cada valoraciéon ambulatoria

1. Control de la enfermedad en la piel
2. Control de la enfermedad en las mucosas

3. Medicion de escalas de severidad: PDAI, DLQI y porcentaje de SCT comprometida

4. Signos o sintomas de infeccién cutanea o sistémica
5. Blsqueda de efectos adversos clinicos o paraclinicos a las terapias sistémicas utilizadas

Tabla 9. Seguimiento ambulatorio de los pacientes con pénfigo

vulgar y foliaceo

ministrado o el cambio de medicamento ahorrador de
corticosteroides ® 2. Existen varios esquemas para el
desmonte gradual de los corticosteroides orales y de las
terapias ahorradoras de corticosteroides. En la Tabla
10 se propone un esquema de desmonte de la terapia
inmunosupresora en pacientes con pénfigo.

Es importante el uso de suplementos de calcio y vita-
mina D para evitar la osteoporosis, el seguimiento con
densitometria 6sea y la intervencién con endocrinolo-
gia a fin de disminuir el riesgo de fracturas patoldgicas
en los usuarios de esteroides sistémicos a largo plazo.
También el seguimiento de paraclinicos a fin de detec-
tar diabetes, hipertension, cambios en la funcion hepa-
tica y renal y otros riesgos asociados a los esteroides e
inmunosupresores. En la Tabla 11 se resumen las pre-
cauciones que deben tenerse con el uso crénico de cor-
ticosteroides sistémicos en pacientes con pénfigo.
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VACUNACION

Las siguientes recomendaciones se basan en recomen-
daciones de guias y consensos internacionales 2 59;

e Se recomienda evaluar el estado de inmunizacién
antes de iniciar la terapia inmunosupresora.

e El uso de inmunosupresores ahorradores de este-
roides o rituximab contraindica la aplicacién de
vacunas vivas atenuadas.

e Los pacientes que reciben glucocorticoides orales
o terapia inmunosupresora pueden vacunarse con-
tra la influenza estacional, H1N1, tétanos y neumo-
coco. Es incierto el nivel de protecciéon alcanzado
con estas vacunas.

e Se recomienda actualizar otras vacunas estandar
(tétanos, difteria, tos ferina, poliomielitis).

e En pacientes que vayan a recibir rituximab y que
requieran vacunacién con vacunas no vivas, se
recomienda (siempre que sea posible) aplicar las
vacunas cuatro semanas antes de iniciar el trata-
miento con rituximab. En caso de que no sea po-
sible esperar cuatro semanas, se recomienda pos-
poner la vacunacion hasta seis meses después de
administrado el medicamento.
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Desmonte de corticoesteroides orales basado en dosis por kilo

Pénfigo leve Pénfigo moderado-grave
Reducir dosis en 4 meses asi: Reducir dosis en 6 meses asi:
Mes 1: prednisolona 0.5 mg/kg/dia Mes 1: prednisolona 1 mg/kg/dia

Mes 2: prednisolona 0.75 mg/kg/dia
Mes 2: prednisolona 0.3 mg/kg/dia : 75 mg/ke/

Mes 3: prednisolona 0.5 mg/kg/dia

Mes 3: prednisolona 0.2 mg/kg/dia
3:P glke/ Mes 4: prednisolona 0.3 mg/kg/dia

e
Cuando se logren dosis de 0.1 mg/kg/dia, se podria considerar

Suspender glucocorticoides sistémicos

Disminuir muy lentamente los glucocorticoides sistémicos (1 mg cada mes).

Mantener dosis minimas de glucocorticoides sistémicos (3-6 mg/dia), especialmente en pacientes que persistan
con autoanticuerpos positivos

Desmonte basado en dosis diaria

1. Disminuir la dosis de prednisolona o su equivalente un 25% cada 2 semanas hasta llegar a una dosis de 20
mg/dia

2. Una vez alcanzada la dosis de 20 mg/dia de prednisolona o su equivalente, disminuir 2.5 mg/semana hasta
llegar a 10 mg/dia

3. A partir de dosis de 10 mg/dia de prednisolona o su equivalente, disminuir 1 mg/dia segln tolerancia

Recaidas durante el desmonte de los corticoesteroides

Si aparecen 3 0 mas lesiones nuevas durante el desmonte de la terapia con corticoesteroides, regrese a la Gltima
dosis utilizada; si se logra el control de las lesiones en 2 semanas se puede reanudar el desmonte

Indicaciones de suspender corticoesteroides sistémicos

Pacientes que logren la remision completa de la enfermedad con dosis minimas de glucocorticoides sistémicos
(dosis de prednisolona o equivalente < 10 mg/dia) con autoanticuerpos contra desmogleinas negativos (en caso de
estar disponibles)

Indicaciones de desmonte de ahorradores corticoesteroides

Pacientes que persistan en remision completa sin corticoesteroides orales con terapia minima de ahorradores de
corticoesteroides (mitad de la dosis usual)

Tabla 10. Esquemas de desmonte de corticosteroides sistémicos
y terapias inmunosupresoras en pacientes con pénfigo vulgar y
foliaceo
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Efectos adversos metabdlicos

Tomar medidas antropométricas basicas antes del inicio de corticoesteroides orales y luego de forma
anual

Medir perfil lipidico 1 mes después de iniciar la terapia, luego cada 6-12 meses. En caso de
anormalidades referir a medicina interna o endocrinologia

Medir glucosa sérica en ayunas, hemoglobina glucosilada y/o prueba de tolerancia oral a la glucosa
cada 3-6 meses por un afo, luego de forma anual si no hay alteraciones. En caso de anormalidades
referir a medicina interna o endocrinologia

Vigilar salud 6sea:
* Suplementar con calcio 1000-1200 mg/dia y vitamina D 800-1000 Ul/dia por via oral
» Solicitar densitometria 6sea 1 afio después de iniciar la terapia
* Densidad 6sea estable: medir cada 2-3 afios
» Disminucion de la densidad 6sea: medir anualmente
* Calcularriesgo de fracturas utilizando el puntaje FRAX
» Redireccionar a medicina interna o endocrinologia a pacientes con un puntaje FRAX alto o con
disminucion en la densidad mineral 6sea
* En pacientes con dolor articular o disminucién en arcos de movimientos descartar
osteonecrosis con RMN articular

Recomendar cambios en el estilo de vida que disminuyan el riesgo cardiovascular

Reducir el riesgo de insuficiencia suprarrenal con un desmonte lento y progresivo. El riesgo lo
presentan aquellos que reciben corticoesteroides sistémicos de forma continua por mas de 2
semanas, o intermitente con un tiempo acumulado mayor a 3 semanas en los Gltimos 3 meses

Efectos adversos infecciosos

En la medida de lo posible completar esquema de vacunacion antes del inicio de los corticoesteroides
sistémicos

Evitar el contacto con personas con sintomas sugestivos del alglin proceso infeccioso

Vigilar el estado de las mucosas por el riesgo de candidiasis mucocutanea

Desparasitar con lvermectina 200 mcg/kg/d (1 gota/kg de peso) dos dias consecutivos o dos dosis
divididas por dos semanas, y/o Albendazol 400 mg/dia por 3-5 dias con el objetivo de disminuir el
riesgo de sindrome de hiperinfeccion por Strongyloides stercoralis

Otras precauciones

Administrar los corticosteroides orales en la mafana
Controlar comorbilidades que puedan incrementar el riesgo de efectos adversos inducidos por los
corticoesteroides orales

Vigilar sintomas psiquiatricos ante el riesgo de depresion y psicosis inducidas por corticoesteroides

Valoracion anual por oftalmologia en pacientes con uso de corticoesteroides orales por mas de 6-12
meses

Evitar el uso cronico de AINES y adicionar inhibidor de bombas de protones (omeprazol o esomeprazol)
para reducir el riesgo de enfermedad acido-péptica agravada o inducida por corticoesteroides

Tabla 11. Precauciones con el uso crénico de corticosteroides sistémicos
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e  En pacientes que vayan a recibir terapia anti-CD20
con rituximab, es de especial importancia verifi-
car el estado de inmunizacién contra el virus de la
hepatitis B (VHB), asi como la susceptibilidad de
infeccion. En pacientes con perfil serolégico que
muestre susceptibilidad frente a la infeccién por
VHB se recomienda, siempre que sea posible, com-
pletar el esquema de vacunacion.

e En pacientes susceptibles a infeccion por VHB
(ausencia de inmunizacién protectora o infeccién
previa curada) que requieran inicio rapido de ritu-
ximab y que no sea posible esperar a completar el
esquema de vacunacién contra VHB, se recomien-
da un seguimiento serolégico estricto y control
de los factores de riesgo de infecciéon por VHB, o
implementar el siguiente esquema de vacunacién
rapida contra el VHB 62:

»  Primera dosis, dia o.
»  Segunda dosis, dia 10.

»  Tercera dosis, dia 21.

Vacunacion contra SARS-CoV-2

Existen reportes de caso en la literatura que describen
cuadros de pénfigo vulgar/foliaceo inducido o exacer-
bado por las vacunas contra el SARS-CoV-2. Sin embar-
g0, no hay suficiente evidencia que permita concluir
que la vacunacion contra covid-19 pueda desencade-
nar, exacerbar o reactivar cuadros de pénfigo vulgar/
foliaceo. Por lo tanto, no se recomienda contraindicar
la vacunacién 6,

El grado de respuesta a las vacunas contra el SARS-
CoV-2 en pacientes con pénfigo vulgar/folidceo en te-
rapia inmunosupresora es incierto. E1 Comité Asesor
sobre Practicas de Inmunizacién del CDC de EE. UU.
(ACIP, por sus siglas en inglés) recomienda que los pa-
cientes inmunocomprometidos sin contraindicaciones
para la vacunacion se inmunicen con las vacunas con-
tra el covid-19, a pesar de que la respuesta pueda estar
disminuida 3.

En quienes se vaya a iniciar el tratamiento con rituxi-
mab, se prefiere la administracién de la vacuna cuatro
semanas antes de la administracién del medicamento;
en caso de que esto no sea posible, se recomienda dife-
rir la inmunizacion 12 a 20 semanas después del rituxi-
mab 3.

Diagnéstico y tratamiento de pacientes con pénfigo vulgar y folidceo en el servicio de dermatologia de la Universidad de Antioquia:

RECOMENDACIONES DE EGRESO

Los pénfigos son enfermedades cronicas que se carac-
terizan por periodos de remision y de recaidas. El trata-
miento 6ptimo ambulatorio es fundamental para evitar
reingresos hospitalarios y mejorar el pronostico a largo
plazo. En este orden de ideas, es importante educar a
los pacientes con estas enfermedades e instaurar me-
didas no farmacolégicas que faciliten el control de la
enfermedad. En la Tabla 12 se proporcionan algunas
recomendaciones que deben darse a los pacientes para
el cuidado ambulatorio de su enfermedad .
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Signos de alarma para consultar por urgencias

Aumento progresivo de las ampollas en la piel

Aparicion o progresion de lesiones en mucosas (boca, ojos, genitales y/o ano)

Lesiones en la cavidad oral que impidan la alimentacién

Fiebre con temperatura mayor a igual a 382C

Heridas con signos de infeccion: aumento del dolor, enrojecimiento, hinchazén, drenaje
purulento, mal olor

Recomendaciones de cuidados en casa

Seguir todas las indicaciones médicas y mantener las dosis de los medicamentos

Evitar estar en contacto con personas con enfermedades infecciosas (infecciones respiratorias,
gastrointestinales, o cualquier tipo de infeccion)

Lavado frecuente de manos (tanto del paciente como de personas que tengan contacto con
él/ella)

Cuidados de la piel y de las lesiones

Evitar manipulacion frecuente de las ampollas y erosiones

Bafios con jabdn suave. Solo aplicar jabon en poca cantidad en los pliegues corporales (axilas,
genitales y nalgas)

Asegurarse de enjuagar por completo el jabon y secar de forma gentil con toalla suave
Manipulacion suave de la piel, evitando traumas o traccién

Cubrir las heridas con apdsitos medicados (por ejemplo, Xeroform®), en caso de no contar con
estos puede aplicar vaselinay cubrir con gasas estériles. Evitar cubrir con materiales adherentes
(micropore, esparadrapo, fixomull, etc.)

Cuidados de las lesiones en la boca

Usar cepillo de cerdas suaves
Evitar comer alimentos duros o alimentos con bordes afilados

Las bebidas frias pueden ayudar a adormecer la boca y aliviar el dolor, especialmente antes de
comer

Evite el uso de enjuagues bucales y pasta de dientes con alcohol
Procurar consumir alimentos blandos

Recomendaciones de alimentos que se deben evitar en caso de considerar posibles

desencadenantes, evaluar de manera individual

Ajo Té

Cebolla Vino rojo

Puerro Cerezas

Cebollin Frambuesas

Mango Arandanos

Marafiones Moras

Pistachos Carné o pescado crudo

Pimienta negra Lacteos no pasteurizados

Yuca Vegetables o frutas contaminadas

Chiles rojos

Tabla 12. Recomendaciones de egreso para pacientes con pénfigo vulgar o foliaceo
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Puntos clave

¢ Los pénfigos son enfermedades autoinmunes infrecuentes, aunque
potencialmente graves y que pueden amenazar la vida de quien las

padece.

e El primer paso en el abordaje de estos pacientes consiste en un diag-
nostico oportuno con base en hallazgos clinicos, histopatologicos e

inmunofenotipicos.

e  Portltimo, paralograr un control 6ptimo de la enfermedad, es indis-
pensable tener presentes tres pilares del tratamiento: inmunosupre-
sién oportuna, cuidado locales de las lesiones y el mantenimiento
de un tratamiento ambulatorio adecuado.
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