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Resumen

El pénfigo es una enfermedad autoinmunitaria de evolucion aguda, sub-aguda o croénica,
que se caracteriza por ampollas intraepidérmicas en piel y mucosas; el cual puede llegar
a ser letal si no se brinda un tratamiento adecuado. Es por ello que se realizo un estudio
sobre el uso de Prednisona tableta de 5 mg y 50 mg en pacientes con pénfigo de forma
clasica ingresados en sala de varones y mujeres en el Centro Nacional Dermatolégico
Dr. Francisco Gémez Urcuyo, en el periodo de Enero — Septiembre 2013. Este estudio
es de tipo prescripcion — indicacion donde la muestra en estudio esta representada por

33 pacientes con diagndstico de penfigo de forma clasica, -

Entre los resultados se encontro que el sexo mas afectado es el femenino esto debido a
los cambios hormonales en etapas pos menopausicas que se presentan en las mujeres, el
rango de edad que prevalecié con mayor frecuencia es el de 45 — 54 afios ya que en
personas de edad avanzadas existe una disminucion de la capacidad del sistema inmune
para producir anticuerpos para diferenciar agentes exdgenos y enddgenos con un \
aumento de reacciones autoinmunes el cual los hace mas susceptible para padecer
pénfigo ,en cuanto el tipo de pénfigo clasico que se presentd con mas frecuencia fue el
penfigo vulgar ya que la mayoria de pacientes presento ampollas y ulceraciones en la
bucales siendo estos los principales sintomas por lo que se caracteriza este tipo de
pénfigo, dentro de las complicaciones que presentan los pacientes durante el tratamiento
de Prednisona la principal es la gastritis debido que a altas dosis y tiempo prolongado
dafia la mucosa gastrica. Como tratamiento inicial la mayoria de pacientes recibio
Prednisona 100 mg/dia con plan de reduccion, en cambio el tratamiento de

mantenimiento la mayoria mantiene Prednisona de 10 -20 mg/dia.

Las principales recomendaciones presentes en el trabajo estan basadas a estandarizar los

esquemas de tratamiento y a mejorar la informacion del expediente clinico.
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Uso de prednisona tableta de 5 mg y 50 mg en pacientes diagnosticados con pénfigo

1.1 INTRODUCCION
El pénfigo es una enfermedad autoinmunitaria, de evolucion aguda, sub-aguda, o cronica,
habitualmente letal en ausencia de tratamiento, su lesién elemental es la ampolla resultado de

un defecto de la cohesi6n entre queratinocitos.

A pesar de las investigaciones realizadas hasta hoy, su etiologia no se ha establecido con
claridad y la teoria mas aceptada es la autoinmunitaria, esta patologia (pénfigo) afecta tanto
a hombres como a mujeres de edades avanzadas, presentando graves complicaciones que

cambian su calidad de vida.

La mayoria de las personas que presenta este trastorno autoinmunitario necesitan de
tratamiento para ayudar a controlar los sintomas que presenta esta enfermedad. Los farmacos
por via sistémica son los corticoides dentro de los cuales estd la prednisona, a pesar de sus

innumerables efectos adversos.

En el presente estudio de tipo indicacion — prescripcion se pretende conocer las
caracteristicas sociodemogréficas, dosis de prednisona prescrita y complicaciones mas
frecuentes producto del tratamiento con prednisona para que se pueda brindar un mejor
manejo clinico en los pacientes diagnosticados con esta enfermedad (pénfigo) ademas se da
a conocer cudl es el tipo de pénfigo de forma clasica que predomina con mayor frecuencia
ya que en Nicaragua se han realizado pocos estudios que permitan conocer el impacto y la

frecuencia con la que ocurre esta patologia .

Por tales razones se realizé un estudio sobre el uso de prednisona tableta en pacientes

ingresados con diagnéstico de pénfigo de forma clasica, en el Centro Nacional Dr.

Francisco Gémez Urcuyo.
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1.2 ANTECEDENTES

Las siguientes investigaciones efectuadas en los altimos afios sostienen relacion con la

patologia en estudio. .

A nivel internacional se encontré un estudio realizado por:

Br. Anibal Waldemar en el periodo del 1 de enero del 2002 al 31 de diciembre del 2006
en el Hospital Roosevelt de Guatemala se realizé un estudio retrospectivo de los pacientes
diagnosticados con pénfigo, en el cual se concluye que: Los pacientes mas afectados segin el
sexo, es el femenino, en las mayores de 40 afios, segin la clasificacion general del pénfigo
predominé la forma clasica sobre la rara. Del tipo clasico predominé el tipo folidceo, el
tratamiento inicial la mayoria recibié prednisona 50mg — 100mg/dia sin disminucion de dosis,
seguido de ranitidina 50 mg IV, acompafiado como tratamiento adyuvante de sulfona 100

mg/dia
A nivel nacional se encontré un estudio realizado por:

Dra. Tania Iris Arauz Tinoco y Dr. Mario Moreira en Enero 1999 — Diciembre 2003
en el Centro Nacional de Dermatologia “Dr. Francisco José Gémez Urcuyo” se realizé un
estudio sobre el comportamiento clinico epidemioldgico en los pacientes diagnosticados
con Pénfigo, el cual concluye que segin la variables sexo, predominé el femenino, el rango
de edad mas afectado es el de 50 y mas afios, segiin la clasificacion general del pénfigo se
encontré que la forma clasica predominé sobre la rara, se administré como tratamiento
inicial prednisona 120mg/dia y la dosis de mantenimiento varia segin la respuesta clinica

del paciente.
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1.3 JUSTIFICACION

En nuestro pais se conoce muy poco sobre la incidencia y la prevalencia de lo que es el
pénfigo en sus diferentes variedades, debido que hay pocos estudios realizados en nuestra

poblacion.

La sintomatologia que produce esta patologia pude afectar o causar un impacto social,
econémico y sanitario en el paciente que se puede extender ademds de la familia, a la

organizaci6n laboral, al entorno social, amigos y compafieros de trabajo.

|

Esta enfermedad ampollar presenta mayor complejidad en dermatologia por ser dificil de .

’ - i 1

tratar, debido a que no existe un régimen Optimo de dosificacion establecido por el f
ministerio de salud que permita brindar un buen manejo terapéutico a los pacientes

diagnosticados con pénfigo.

Es de importancia determinar el comportamiento de esta enfermedad ya que en Nicaragua
no se tiene el conocimiento adecuado de la misma por tanto con la presente investigacion
pretendemos dar a conocer la importancia de contar con un protocolo clinico definido para
esta enfermedad autoinmune ya que sin tratamiento puede ocasionar la muerte , asi como
también brindar datos de relevancia a los profesionales de la salud para un mejor manejo
de los pacientes diagnosticado con pénfigo de forma clésica , cumpliendo con el propésito

de que dicho estudio sea una herramienta atil y de referencia para futuras investigaciones

relacionadas al tema.
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1.4 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Cada dermatélogo trata a los pacientes diagnosticados con pénfigo de forma clasica segiin
literatura consultada, su experiencia, y segun esquemas de tratamiento alternativos
prescribiendo dosis muy altas de prednisona y a tiempo prolongado provocéndoles dafios
severos al paciente, debido a que no hay o un protocolo clinico de tratamiento establecido
por el Ministerio de Salud, que permita determinar el momento oportuno de disminuir o

aumentar las dosis de dicho farmaco por tanto se ha formulado la siguiente pregunta.

. Es adecuado el uso de las dosis prescritas de prednisona de 5 mg y 50 mg en pacientes de
35 — 80 afios diagnosticados con pénfigo de forma clésica ingresados en sala de varones y

mujeres del Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo, en el periodo de

Enero — Septiembre 2013?
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1.5 OBJETIVOS
1.5.1 OBJETIVO GENERAL:

Conocer el uso de Prednisona tableta 5 mg y 50 mg en pacientes de 35-80 aifios
diagnosticados con pénfigo de forma clésica ingresados en sala de varones y mujeres del

Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gomez Urcuyo. Managua, Nicaragua.

Enero — Septiembre 2013.
1.5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:
I. Caracterizar a la poblacién en estudio (sexo, edad) en la muestra seleccionada.

2. Conocer el tipo de pénfigo més frecuente que se presentan en los pacientes de la

muestra en estudio.

3. Describir las principales complicaciones que presentan los pacientes con pénfigo de

forma clasica durante el tratamiento con prednisona.

4. Conocer las dosis prescritas de prednisona como tratamiento inicial y de

mantenimiento en los pacientes con pénfigo de forma clésica.
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1.6 PREGUNTAS DIRECTRICES

¢Influyen las variables sexo y edad en el padecimiento de pénfigo?

(Cuél es el tipo de pénfigo que se presenta con mayor frecuencia?

;Cuéles son las principales complicaciones que presentan los pacientes en estudio que se

les administro prednisona?

;Cudles son las dosis de inicio y de mantenimiento que se utilizan con mayor frecuencia en

los pacientes con pénfigo?
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2.1 INTRODUCCION A LOS ESTUDIOS DE UTILIZACION DE MEDICAMENTO
(EUM)

Los EUM se definen como los estudios que analizan la comercializacion, distribucion,
prescripcion y uso de farmacos en una sociedad, haciendo énfasis especial en las
consecuencias médicas, econémicas y sociales de este uso, pueden aportarnos mucha
informacién y maltiples respuestas, (tiles para la mejora de la gestién de los medicamentos
en el hospital, para lograr un uso mas racional, para reducir el coste de los tratamientos o
para mejorar la manera como se tratan los problemas de salud. En definitiva, para mejorar
la salud de la poblacién y para optimizar los recursos terapéuticos utilizados para este fin,
uno de los factores para asegurar el éxito de un EUM consiste en plantearse la pregunta

correcta y de manera precisa. (Narvaez, 2003)
2.1.2 Antes de plantearse la realizacion de un EUM es imprescindible:

v Tener la sospecha de que puede existir un problema especifico relacionado con el
uso de medicamentos para un problema de salud o en un servicio hospitalario
concreto.

v' Formularse la pregunta apropiada de manera precisa y sucinta.

Bt

Conocer la bibliografia més relevante publicada sobre el tema.

v Tener conocimiento de la realidad del hospital o del servicio clinico para saber cual
puede ser la fuente de informacion més operativa.

v Contactar y/o involucrar a los profesionales sanitarios implicados en el manejo del

problema de salud o de los firmacos que se quieran estudiar.

El disefio de un EUM esté en funcién de factores como el tipo de pregunta que nos hemos
planteado, la respuesta que buscamos y el lugar donde se va a llevar a cabo el estudio. En

general, los EUM pueden clasificarse en funcién del tipo de pregunta a la que responden.

A grandes rasgos, hay EUM cuantitativos (analizan aspectos numéricos en relacién con la
utilizacién de los medicamentos y EUM cualitativos (analizan aspectos relacionados con la

calidad de esta utilizacién); sin embargo, muchos EUM contemplan aspectos cuantitativos

y cualitativos a la vez.

e
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2.1.3 Objetivo de los estudios sobre el uso de medicamentos

¥ Describir las pricticas terapéuticas en vigor: se trata de encuestas transversales
en que se cuantifican especificamente las précticas terapéuticas de grupos de centros

y pacientes cuidadosamente seleccionados.

¥ Comparar el funcionamiento de determinado servicio o prescriptores: antes
que caracterizar globalmente las practicas del grupo seleccionado, lo que se

pretende con este tipo de estudio es comparar las pricticas de establecimiento o

prescriptores particulares o bien de diversos grupos.

v Vigilar y supervisar periédicamente las pricticas de uso determinados
medicamentos:
Una vez conocidos en linea generales las practicas de uso de los medicamentos, los
indicadores pueden emplearse para identificar los servicios o prescriptores cuyo
funcionamiento no alcance un determinado nivel de calidad, con miras a centrar

posteriormente en ellos una supervisiéon mas exhaustiva.

v Evaluar los efectos de una intervencion: se pueden emplear indicadores
especificos para evaluar la eficacia de una intervencién destinada a modificar las
précticas de prescripcion, a la vez que permiten cuantificar fielmente esas précticas

antes y después de la intervencion y ello tanto en el grupo objeto de esta como en un

grupo testigo.
2.1.4 Clasificacion de los EUM i
En funcién de la manera c6mo se aborda el problema del medicamento, se distinguen:

v EUM de consumo (se seleccionan los fairmacos dispensados y se analiza la cantidad

de medicamento en unidades de consumo)
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v EUM de prescripcién indicacién (se selecciona un farmaco o grupo de farmacos y
se analizan las indicaciones para las que se prescriben).

v EUM de indicacion-prescripcion (se selecciona una indicacién clinica y se
analizan los firmacos que se prescriben en esa indicacion)

v EUM de consecuencias pricticas (analizan los resultados clinicos observados en la

practica relacionados con el uso de los medicamentos.(Narvaez, 2003)

2.2 ENFERMEDADES AUTOINMUNES

La mision del sistema inmune es eliminar las sustancias extrafias lesivas que penetran en el
organismo o se originan en él y mantener de ese modo la integridad del mismo. Para realizar

esta mision se tiene que tomar en cuenta dos consideraciones:

a.) Diferenciacién entre lo propio y lo extrafio y lo daiiino de lo no dafiino.

b.) Inicio de una reaccién defensiva necesaria y adecuada.
2.2.1 Clasificacion de las enfermedades autoinmunes

Desde el punto dermatolégico se divide en dos grupos:

a.) Enfermedades autoinmunes ampollosas: Enfermedades autoinmunes de tipo érgano
especifico (lugar de reaccion: piel).

b.) Colagenosis: enfermedades autoinmunes sistémicas con importante afectacion cutdnea

(lugar de reaccion: el tejido conjuntivo vascular). (Flores, 2007)

2.2.1.1 Enfermedades autoinmunes ampollosas.

Son enfermedades graves adquiridas de curso crénico, que a veces amenazan la vida y en la
que el sintoma principal es la formacién de ampollas.

La formacién de ampollas puede ser intraepidérmica (tipo: pénfigo) o de la unién

subepidérmica (tipo: penfigoide) o dérmica (tipo: epidermolisis ampollosa adquirida).
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A nivel clinico, histolégico e inmunolégico se pueden distinguir cuatro grupos: Grupo del
pénfigo, Grupo del penfigoide, Grupo de la dermatitis herpetiforme y Dermatosis

ampollosas en los nifios.

2.3 GENERALIDADES DEL PENFIGO

Es una enfermedad ampollar intraepidérmica rara que se presenta en piel y mucosas. Las
ampollas aparecen de manera espontinea y son relativamente asintométicas, pero las
lesiones se extienden y las complicaciones de la enfermedad originan gran toxicidad y
debilidad. Las ampollas se pueden manifestar en cualquier localizacién cutinea. Puede |
tratarse de la aparicion de una ampolla Gnica, o bien de varias ampollas simultineas. Por
regla general la erupcién se localiza en una regién cuténea y, de modo mas frecuente

empieza en la mucosa bucal.

Se trata de una lesién cuyo tamafio oscila entre el de una nuez y un huevo, que puede
aparecer como tal o bien alcanzar con el tiempo los tamaiios citados. Las ampollas son
transparentes y su contenido es liquido cetrino, que puede hacerse turbio o purulento.
Las ampollas como tales duran de 8 a 15 dias, luego tienden a arrugarse o se secan y se
rompen. Las que se rompen forman una costra o escoriaciones e incluso, ulceras,
especialmente cuando el contenido de las ampollas habia sido purulento. Al mismo tiempo
aparecen nuevas ampollas, por lo cual en un momento dado, se produce una invasion
generalizada de costras, erosiones, ulceraciones, ampollas nuevas, porciones despegadas de
piel y manchas de pigmentacion, todo derivado de la Gnica lesion inicial que siempre es la

ampolla.

2.3.1 Datos epidemiologicos i
Aunque rara, es la mas comin de las enfermedades ampollares auto inmunitario; se ha

observado en todas las edades y predomina entre edades avanzadas; afecta a todas las razas,

ocurre en ambos sexos.
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2.3.2 ;Qué causa el pénfigo?

Normalmente, el sistema inmunitario produce anticuerpos que atacan los virus y las bacterias

dafiinas. En el caso del pénfigo, los anticuerpos atacan las células sanas de la piel y de

mucosas. Como resultado:

v' Las células de la piel se separan unas de otras
v Se acumula liquido entre las capas de la piel

v' Aparecen ampollas que pueden cubrir grandes areas de la piel.

No se conoce la causa de este ataque del sistema inmunitario. El pénfigo no es contagioso,
tampoco parece ser hereditario, pero los genes de algunas personas los hacen més

vulnerables al pénfigo.

2.3.3 Etiopatogenia

El pénfigo es de inicio insidioso de ampollas flaccidas en grupos u oleadas. Suelen las
lesiones aparecer primero en las mucosas y rdpidamente se tornan erosivas. Aparece la
toxemia, puede separarse con facilidad la epidermis (signo de Nikolsky).
Al microscopio la caracteristica notable del pénfigo es la acantdlisis, y se utiliza la prueba
de Tzanck que consiste en tomar una muestra de la base de la ampolla y tefiido con Giemsa,
pudiendo observar un cuadro histol6gico casi Ginico de alteraciones de las uniones. El indice

de sedimentacion puede estar elevado y tal vez haya anemia.

2.4 INMUNIPATOLOGIA

2.4.1 Inmunofluorescencia

El rasgo distintivo del pénfigo es la presencia de auto anticuerpos IgG (inmunoglobulina G)
contra la superficie celular de los queratinocitos. Estos autoanticuerpos se descubrieron por
primera vez en suero de pacientes mediante estudios de inmunofluorescencia indirecta y
poco tiempo después inmunofluorescencia en la piel de pacientes. Todos los pacientes con
pénfigo, tiene una prueba de inmunoflourescencia directa positiva para IgG en la superficie

celular de los queratinocitos de la piel perilesional. (FitzPatrick, 2008).
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2.4.2 Antigenos del pénfigo

Segin las Evidencias derivadas de estudios inmunoldgicos y de clonacion molecular
demuestran que los antigenos del pénfigo son desmogleinas. Tiempo después mediante
microscopia electronica se localizé los antigenos del Pénfigo Vulgar y Pénfigo Folidceo en
la superficie celular de los queratinocitos en las uniones mesosomicas, Estudios de
immunoprecipitacion e inmunotransferencia con extractos de queranocitos o epidermis
cultivados mostraron que el antigeno del Pénfigo Folidceo es la desmogleina 1 una
glicoproteina transmembrana desmosomica y que el antigeno del Pénfigo vulgar es la

desmogleina 3. (FitzPatrick ,2008), (Anexo 2).

Las desmogleinas 1 y 3 son miembros estrechamente emparentados de la super familia
génica de la cadharina. Los miembros originales de esta familia (ej: cadherinaE) son

moléculas transmembrana de adherencia celular hemofilica y dependientes del calcio.

2.5 CLASIFICACION DEL PENFIGO

2.5.1 Formas Clasicas:

a) Vulgar
b) Foliaceo

¢) Seborreico o Eritematoso
2.5.2 Formas raras:

a) Herpetiforme (pénfigo con IgA)
b) .Paraneoplasico.

c) Neonatal.

d) Inducido por farmacos.
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153 PENFIGO VULGAR

£s la forma clinica mas comin de pénfigo practicamente todos los pacientes con pénfigo
waelgar presentan lesiones orales que pueden ser los primeros y Gnicos sintomas de esta
enfermedad en el 50 — 70 % de los casos. Las lesiones orales son erosiones mal definidas,
dolorosas de dificil cicatrizacion que tienden a crecer periféricamente desprendiendo el
spitelio, ademas de la mucosa bucal otras superficies mucosas también pueden ser

sfectadas como: faringe, laringe, es6fago, cérvix y cuello uterino.(Anexo 10)

2.53.1 Cuadro clinico
| as lesiones orales causan dolor para la deglucién llevando a disminuir la ingesta, esto puede

somducir a la desnutricién. El compromiso de la proporcién proximal del eséfago puede causar

dolor retroesternal y dispepsia

lgunos pacientes presentan afeccion cuténea con ampollas flicidas con contenido claro que
sperecen en piel de apariencia normal o en raras ocasiones sobre una base eritematosa. La
ssptura v coalecencia de esas lesiones llevan a erosiones extensas y dolorosas con sensacion de
swemadura. La edad de comienzo de las lesiones del pénfigo oscila entre los 40 y 60 afios, pero

swede comenzar a cualquier edad, si bien son excepcionales los casos antes de los 15 afios.

2532 El principal hallazgo histolégico

Ampolla intracpidérmica, por encima de la membrana basal, al inicio puede ser una

sendidura v posteriormente la ampolla. Con acantolisis y células acantoliticas dentro de la

ool

4! micio la inflamacién es escasa pero posteriormente hay un infiltrado linfocitario peri

wascular v edema dérmico. No obstante podrian notarse abundantes eosinofilos. Con el |
sempo puede surgir un infiltrado inflamatorio mixto con neutréfilos, linfocitos,

mecrifagos, y eosinofilos. A causa de la inestabilidad del techo de la ampollas podrian

geoducirse erosiones y ulceraciones.
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2.5.4 PENFIGO FOLIACEO

Enfermedad inmunobullosa inicialmente menos grave, e histolégicamente mas superficial
que el pénfigo vulgar, caracterizada por afectar a la cara, cuero cabelludo y parte superior
del pecho y abdomen, aunque a veces se presenta como una eritrodermia exfoliativa. Es una

de las formas mas superficial del pénfigo. (Anexo 11)

2.5.4.1 Cuadro clinico
El pénfigo folidceo empieza con la aparicién de ampollas flacidas que se rompen apenas
aparecen, formandose costras bajo las cuales hay una superficie himeda que tiende a

sangrar. Después de cierto tiempo predominan las caracteristicas exfoliativas y son menos

comunes las ampollas.

Estas aparecen dispersas por el cuero cabelludo, cara y tronco, o bien se extienden
simétricamente hasta que toda la superficie cutdnea quedando en un estado humedo, rojo,
edematoso, exfoliativo y fétido. El pénfigo folidceo incide sobre todo en personas adultas
con edades comprendidas entre los 40 y los 50 afios; no obstante, se han publicado casos de

nifios incluso de tres afios de edad.

2.5.4.2 El principal hallazgo histolégico
Consiste en acant6lisis de la epidermis superior, generalmente en el estrato granuloso, que

da lugar a la formaci6n de una hendidura a partir de la cual se desarrolla una ampolla en

estado superficial.

El pénfigo folidceo se diferencia de la dermatitis exfoliativa generalizada, porque esta
presenta lesiones en un estado seco, mientras que el pénfigo presenta ampollas flaccidas o
imperfectas, con superficies desnudadas himedas y un color caracteristico; también cabe

tener en cuenta los antecedentes de tales lesiones.

El pénfigo folidceo se diferencia del pénfigo vulgar y de la dermatitis herpetiforme por el

cardcter imperfecto de las ampollas, por la exfoliacién y por la extension simétrica de las
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= gue se riegan en la parte superior del cuerpo, cuadro que no se observa en las otras
medades. Cabe resaltar que en este tipo de pénfigo sigue siendo positivo el signo

v la edad que se presenta es a los 50 afios de edad, se caracteriza por tener un

=TSO,

P NFIGO SEBORREICO O ERITEMATOSO

4ers como un brote de lesiones, con extension limitada, indicativa de pénfigo, lupus
o dermatitis seborreica; es relativamente benigno y puede permanecer limitado

muchos aflos. (Anexo 12)

Csadro clinico
=nt= inicia con ampollas o placas eritemato-escamosas de aspecto seborreico

s gue pueden persistir por meses o afios, y después diseminarse o ser diseminada
wn micio a piel cabelluda, region centro facial, regiones malares (alas de mariposa) y
srncipalmente en regién preesternal e interescapular. El signo de Nikolsky es
en algunos casos, existe a menudo alrededor de las lesiones, las mucosas

= no estan afectadas. La evolucion sin tratamiento es variable, en casos raros

- sumentan de intensidad y pueden presentar una eritrodermia descamativa.

mevoriz de los pacientes se presenta inicialmente como una, o mas frecuentemente
places eritematoescamosas O eritematocostrosas de tamafios variables en cara que

# &seminarse a otras zonas seborreicas en un tiempo variable de 1-6 meses.

2 La histopatologia del pénfigo eritematoso
2 la del folidceo y consta de espongiosis eosinofilica, ampollas subepidérmicas

¢ gueratinocito acantoliticos y ampollas subcorneas con queratinocitos granulares i
ssicos. La primera alteracion es la acantélisis en la capa granulosa que provoca la
4 cavidades subcorneas y posteriormente ampollas. Las células acantoliticas
s las lesiones a menudo caen en las cavidades. Es frecuente encontrar pustulas
ws con eosindfilos. En lesiones antiguas puede observarse acantosis, papilomatosis

spesgueratosis y paraqueratosis. (Zuan P., 2009)
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26 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DEL PENFIGO

2.6.1 Medidas generales
Dentro de las medidas generales en el tratamiento de Penfigo estdn: Cuidados topicos de las

e A

o —

lesiones mediante fomentos con sustancias astringentes, manejo de los pacientes con lesiones :
extensas como si fuesen quemados, vigilar las sobreinfecciones secundaria siendo la maés
frecuente la septicemia por Staphylococcus aureus, controlar los desequilibrios

hidroelectroliticos. (Servicio de dermatologia Hospital de la Rivera, 2003).

PR—

2.6.2 Tratamiento

Antes de la era de la corticoterapia, los pacientes no tenian tratamiento y morian. En la

actualidad es factible controlar la enfermedad, es preferible hospitalizar al paciente para su

mejor atencion.

El tratamiento por via sistémica son los corticoesteroides a pesar de los innumerables y
grandes problemas que su administracion prolongada y en cantidad nos van a producir, pero
debe tomarse en cuenta que la vida estd de por medio y que los corticoesteroides son
salvadores en estos casos. Se aconseja la prednisona en tratamientos, la dosis debe ser l
suficientemente alta para bloquear la produccion de ampollas, por lo general la dosis de
ataque es entre 80 y 100 mg. al dia, administrados preferentemente en dos tomas: por la
maifiana y al mediodia (evitar la toma de noche por el ciclo circadiano) o bien Prednisona, !

dosis inicial de 100 a 150 mg/dia, hasta la remisién o mejoria de 50% al 75 % de los

sintomas.

Estas altas dosis van a producir problemas importantes como son la gastritis que puede
solucionarse con la administracién de antiacidos (geles de aluminio) y la retencién de sodio
con eliminaciéon de potasio, por lo que es conveniente afiadir al tratamiento cloruro de

potasio ya sea como medicamento o en la dieta. Debe restringirse la sal y la administracion

de liquidos por los edemas que puedan presentarse.
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Si hay infeccion secundaria puede ser conveniente administrar antibi6ticos por via oral o
parenteral aunque debe evitarse hasta donde sea posible la aplicacién de inyecciones

meramusculares por la facilidad de infecciones demds que pueden presentarse.

Los inmunosupresores constituyen una segunda posibilidad combinados con
glucocorticoides; se usa azatioprina, 100 a 150 mg/dia, metotrexato, 30 mg por semana, 0
siclofosfamida 50 a 100 mg/dia. Se ha utilizado diaminodifenilsulfona, 100 mg/dia, en
particular en pénfigo superficial, que permite disminuir con mayor rapidez la dosis de

glucocorticoides. (Arauz y Moreira, 2004).

También se utilizan sales de oro, levamizol, ciclosporinas A, plasma feresis (para eliminar
anticuerpos circulantes) y fotoforesis extracorprea. La combinacién de ciclosporina,
azatioprina y glucocorticoides durante un periodo breve puede ser una alternativa ante

enfermedades resistentes a glucocorticoides o anormalidades hematolégicas.

Al inicio del tratamiento se requiere hospitalizacién, vigilancia con estudios de
lsboratorios, radiografias, control de peso y de presion arterial mediante dieta con bajo
contenido de carbohidratos y grasa y restriccion de sodio. Es conveniente administrar
isoniacida para prevenir tuberculosis pulmonar, y, si hay candidiasis por el mismo

tratamiento, antimicGticos por via local o sistémica.

2.7 CORTICOESTEROIDES O CORTICOIDES

2.7.1 Definicion:

Son potentes antiinflamatorios siguen siendo parte integral del manejo farmacolégico de
pacientes con enfermedades inflamatorias o autoinmunes a pesar de sus numerosos efectos

secundarios, son hormonas producidas por la corteza adrenal o semisintéticos.
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2 7.1.1 Efectos antiinflamatorios

Laos corticoides obtienen un efecto antiinflamatorio rapido. Algunos de los niveles en que h

ssercen su accion sobre la cascada de la inflamacién e inmunidad son: ]

v Altera la opsonizacién de antigenos
v Interfiere en la adhesion y migraciéon de células inflamatorias a través del

endotelio vascular. g

v Interrumpe la comunicacién célula-célula por alteracién o por antagonismo a las
citoquinas

v Impide la sintesis de prostaglandinas, leucotrienos y de enzimas
proinflamatorias.

v Inhibe la produccion de superdxido por los neutréfilos.

L

Disminuye la generacién de inmunoglobulinas.

v Altera el transito de complejos inmunes a través de las membranas basales.

2.8 PREDNISONA GENERALIDADES

Definicion: Es un firmaco corticosteroide sintético que se toma usualmente en forma oral, 3
pero puede ser administrado por via intramuscular (inyeccién) y es usado para un gran %
sémero de afecciones. Tiene principalmente un efecto glucocorticoide. Es convertido por el .

nigado en prednisolona, la cual es la forma esteroide activa. (Anexo 13) .

2.8.1 Usos de Prednisona

La prednisona esta indicada para el tratamiento de varias enfermedades endocrinolégicas,
asteomusculares, del coldgeno, dermatolégicas (Pénfigo, dermatitis herpetiforme, eritema
multiforme severo, dermatitis exfoliativa, micosis fungoide, psoriasis grave), asi como
también enfermedades respiratorias, hematolégicas, neoplasicas y de otros tipos con

respuesta conocida al tratamiento esteroide.
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2.8.2 Contraindicaciones
La prednisona estd contraindicada cuando existe hipersensibilidad al principio activo
tuberculosis activa, diabetes mellitus, infeccion activa, dlcera péptica, crisis hipertensiva,

hemorragia activa del tubo digestivo.

2.8.3 Mecanismo de accion

Los glucocorticoides acoplandose con un receptor de membrana citoplasmatica especifico
entran a las células blancas. Este complejo receptor-corticoide es transferido al nicleo
donde se une a la cromatina y aumenta o inhibe la regulacion de genes que son inducidos
especificamente por corticoides, y asi los corticoides modulan la sintesis de proteinas.
Dentro de ellas la macrocortina (lipocortina) que inhibe la fosfolipasa A2, con lo cual
modulan la liberacion de acido araquidonico, bloqueando la produccidn de ciclooxigenasa y

lipoxigenasa disminuyendo asi la sintesis de sustancias proinflamatorias.

2.8.4 Reacciones adversas medicamentosas

Las reacciones adversas de prednisona en general son leves, siendo mas frecuentes cuando
se administran a dosis altas y en tratamientos prolongados. Ocasionalmente pueden
producir: aumento de apetito, indigestion, fragilidad 6sea, aumento de los niveles de
glucemia, gastritis, sindrome de Cushing, y retraso en la cicatrizacion de heridas.
Raramente puede producir otros efectos adversos como hipertension, sudoracion,

disminucion del potasio en sangre y alteraciones en la menstruacion. (Clinica Universidad

de Navarra, 2013).
2.8.5 Farmacocinética y farmacodinamia

La prednisona se absorbe rapidamente a través del tracto gastrointestinal, encontrandose
concentraciones plasmaticas maximas aproximadamente de 1 a 2 horas después de una
dosis oral. Su biodisponibilidad en plasma después de la administracion oral es de
aproximadamente 70 a 80%. La prednisona se une a las proteinas plasméticas como la
albimina. Después de una dosis oral unica tiene una vida media en plasma de
aproximadamente 2.1 a 3.5 horas y la dosis de mantenimiento es de 3.4 a 3.8 horas. Se
metaboliza en el higado y se excreta mas del 90% en la orina. A través de la leche materna

se excreta en cantidades pequeiias.
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3.1 TIPO DE ESTUDIO
Es un estudio indicacién-prescripcién: porque que se selecciona una indicacion clinica y

se analizan los farmacos que se prescriben en esa indicacion.

Cualitativo: debido a que tiene como propésito explorar las relaciones sociales y describir

la realidad tal como la experimentan los investigadores.

Descriptivo, porque se detallan los fendmenos sociales y tienen como propdsito especificar
propiedades importantes de personas, grupo o comunidades que se han sometido a anélisis.

Sirven como inicio de posteriores investigaciones analiticas
De corte transversal porque el estudio solo se realiza en un lapso de tiempo determinado.

No experimental porque solo se observan los fenémenos y lo que ocurre naturalmente sin

poder intervenir en su desarrollo
3.2 DESCRIPCION DEL AMBITO DE ESTUDIO.

El presente estudio se llevd acabo en el Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco
Goémez Urcuyo. Managua, Nicaragua, ubicado en: Bo Monsefior Lezcano Estatua Ic al Sur
I 1/2c al Oeste - Managua, Nicaragua. Estd conformado por 4 salas de atencién y 16

camillas, consta con |12 trabajadores.

En este centro asistencial de la salud se atiende a 400 pacientes diarios y 8,000 pacientes
mensualmente. Brindando los servicios de: Farmacia, Emergencia, Consulta Externa,
Hospitalizacién, Cirugias Plasticas, Procedimientos Dermatolégicos, Clinica de Heridas,
Fototerapia, Laboratorio, Psicologia, Patologias Dermatolégicas. Prestando ademés otra

especialidad dermatoldgica: Alergologia.
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3.3 UNIVERSO Y MUESTRA
Para seleccionar el universo y la muestra se utiliz6 un método probabilistico seleccionado a
conveniencia durante el proceso de recoleccion de datos en el Centro Nacional

Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.

Universo: estd conformado por todos los pacientes ingresados con diagnéstico de pénfigo
en sala de varones y mujeres con un equivalente a 125 pacientes que ingresaron en el

periodo de Enero - Septiembre 2013.

Muestra: estd representada por 33 pacientes con diagnéstico de pénfigo cléasico entre las
edades de 35- 80 afios que reciben como tratamiento prednisona tableta de Smg y 50 mg en

el periodo Enero - Septiembre 2013.(Anexo 9)

3.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION
Pacientes diagnosticados con pénfigo de forma clasica
Paciente entre las edades de 35 — 80 afios ambos sexos

Pacientes ingresados que reciben como tratamiento prednisoné de Smgy 50 mg

3.3.2 CRITERIO EXCLUSION
Paciente con diagnéstico de pénfigo de las formas raras.
Pacientes ingresados con diagnostico de pénfigo que no son tratados con prednisona.

Pacientes ingresados con diagndstico de pénfigo y con otras enfermedades asociadas.

3.4 VARIABLE

3.4.1 Enumeracién de las variables

Variable independiente

Edad

Sexo

Variable Dependiente

Diagnéstico Complicaciones

Clasificacion del pénfigo Esquema de tratamiento
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N

3.4.2 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variables

Definicién Indicador Escala
‘ ependiente
Edad La edad es el tiempo transcurrido desde el nacimiento | Afios 35- 44
de un ser vivo. 45 - 54
55- 64
65- 74
80 y mas
X0 Diferencia fisica y constitutiva del hombre y la | Género Masculino
mujer. Femenino
Eependiente
)Tagnéstico Es el conjunto de medios de cualquier clase Expediente Patologia
(higiénicos, farmacolégicos, quirirgicos o fisicos)
cuya finalidad es la curacion o el alivio
asificacion  del | Segtin la variedad clinica Vulgar |
nfigo Foliaceo
Eritematoso
quemas de | Medicamento o asociaciones de medicamentos | Evolucion Dosis,  margen
lamiento empleados en la fase aguda de la enfermedad del paciente | terapéutico,
cantidad
Evolucion Gastritis
nplicaciones x?:;f:iﬂ?:]smeizscfrifm i KGN i del paciente | Candidiasis
Estomatitis
Anemia
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3.5 MATERIAL Y METODOS

3.5.1 Materiales para recolectar informacién

Para obtener informacion se utilizo:

v Ficha de recoleccion de datos

v" Expedientes clinicos.

3.5.2 Materiales para procesar la informacién

v" Microsoft Excel 2010

v" Microsoft Word 2010 para la elaboracién del documento.

3.5.3 Métodos

Durante 3 meses (septiembre — noviembre) en los dias lunes, martes y viernes en horarios de
01:00 pm- 03:00 pm, se llevd a cabo un estudio descriptivo, de corte transversal en una
muestra de pacientes ingresados en sala de varones y mujeres con diagnéstico, pénfigo de
forma clasica en el Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo, Para ello se
disefié una ficha de recolecciéon de datos en la que se recogié la informacion procedente de
expedientes clinicos, que abarco datos personales de edad y sexo; tipo de pénfigo, tratamiento
farmacolégico recibido que incluia: dosis-dia, asi como cualquier complicacion médica que se

presentara durante el tratamiento .

Una vez finalizada la recolecciéon de datos, la informacion se analizé y se introdujo en una
base de datos utilizando en el programa de Microsoft Excel 2010, que reflejaban los datos

obtenidos, siendo representados mediante graficos de barra, gréficos de pastel, que permiten un

mejor analisis de los resultados.

S
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4.1 RESULTADO

El presente estudio se realizd con una muestra de 33 pacientes medicados con Prednisona
tabletas de 5mg y 50 mg en el tratamiento de pénfigo de forma clasica en el Centro
Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo. Enero — Septiembre 2013

obteniendo los siguientes resultados:
Objetivo 1

Segun la variable sexo se encontré que predominé el femenino con 20 pacientes (61%)
sobre el masculino con 13 pacientes (39%). (Ver Tabla 1) Los pacientes con pénfigo segiin
la edad se encontr6 que en los grupos etarios de 35 — 44 afios con 5 pacientes corresponde a
un (15 %), 45 — 54 aiios con 10 pacientes con un (31%) siendo este rango de edad el mas
afectado, seguido 5564 afios con 5 pacientes correspondiente a un (15 %), 65- 74 con 9
pacientes correspondiendo a un (27%) por ultimo de 80 y més con 4 pacientes

correspondiendo un (12%). (Ver Tabla 2).

Objetivo 2

Segun el tipo clasico de pénfigo el primer lugar lo ocupa el vulgar con un total de 14
pacientes que corresponde a un 42%, seguido del pénfigo seborreico con un total de 10
pacientes que corresponde a un 30%, y en menor frecuencia el pénfigo folidceo con un total

de 9 pacientes que corresponde a 28%. (Ver Tabla 3).

Objetivo 3

Entre las principales complicaciones que se presenté en los pacientes que se les administr6
prednisona como tratamiento es la gastritis con un total de 13 pacientes que corresponde a
un 40% seguido de la candidiasis con un total de 9 pacientes corresponde a 27%,

estomatitis con un total de 6 pacientes que corresponde a un 18%, y en menor proporcién

anemia con un total de 5 pacientes que corresponde al 15% (Ver Tabla 4).
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Objetivo 4

Con respecto a las dosis iniciales en la mayoria de los pacientes se administré 100 mg/ dia
de prednisona con plan de reduccién correspondiente a 30 pacientes atendidos representado
en un 90 %. Y en la minoria correspondiente a 3 pacientes atendidos representados en un

10% se administré 50mg/dia de prednisona como tratamiento inicial (Ver Tabla 5).

En cuanto a las dosis de mantenimiento predomina prednisona de 10-20 mg/dia con 20

pacientes atendidos que corresponde 60%, en cambio a los 13 pacientes restantes que

corresponde un 40% no tuvieron respuesta a las dosis anteriormente mencionada, se les

administro 30 mg / dia (Ver Tabla 6).
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4.2 ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Grifico 1
Sexo de pacientes diagnosticados con Pénfigo de forma clisica en el Centro Nacional

Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo Enero — Septiembre 2013

70% : 61%

T = Masculino

30% Femenino

20%

10%

Masculino Femenino

Fuente: Expedientes clinicos

En el Atlas de Diagnéstico y tratamiento de dermatologia, escrito por Roberto Arenas en el
2005, Tercera Edicion se hace referencia que el sexo més afectado con pénfigo es el
femenino. lo que coincide con los resultado de esta investigacion en el cual prevalece el
sexo femenino con un 61% sobre el masculino representado en un 39%, debido que las
mujeres sufren cambios hormonales que se presentan en etapa pre-menopausica y

menopéusica ya que estos factores hormonales modulan la aparicion o la exacerbaci6n del

pénfigo.
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Grifico 2

Grupos de edad de pacientes diagnosticados con Pénfigo de forma clisica en el

Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gomez Urcuyo

= 35-44
= 45-54
55-64
65-74
= 80 >

27%

15%
Fuente: Expedientes clinicos

En la escala edad se determiné que el grupo etario que se afecta con mayor frecuencia de
pénfigo son los pacientes de 45 - 54 afios representado con un 31%, lo cual coincide con la
literatura consultada: Atlas de Diagnéstico y Tratamiento de Dermatologia, escrito por
Roberto Arenas en el 2005, Tercera Edicion donde hace mencién que las personas con mas
recurrencia diagnosticados con pénfigo, se encuentran en edades mayores de cuarenta.
Debido a que existe una disminucién de la capacidad del sistema inmune para producir
anticuerpos y para diferenciar entre sus agentes exdgenos y endégenos, con un aumento de

reacciones autoinmunes, lo que los hace mas susceptible de padecer esta patologia.
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Grifico 3

Tipos de pénfigos de forma clisica que se presentan en los pacientes ingresados

Pénfigo en el Centro Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo, Enero -

Septiembre 2013.

45%
40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Vulgar

—— mVulgar
Seborreico

Foliaceo

Seborreico

Fuente: Expedientes clinicos

Segiin la clasificacion de pénfigo establecida por la Dermatologia y Medicina General de

Fitz Patrick, en su 7ma edicién de 2008, el pénfigo vulgar es la variedad mas frecuente de

los pénfigos, lo que se confirma en esta investigacién dado que el tipo de pénfigo que

predomina es el pénfigo vulgar representado por un 42 % , debido a que la mayoria de

pacientes que padecen esta enfermedad presentan ampollas dolorosas y ulceras en la

cavidad bucal, siendo estos los principales sintomas por los que se caracteriza el pénfigo

vulgar.
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Grifico 4

Principales complicaciones que presenta el uso de Prednisona tableta S mg y 50 mg

} 15%
40%
18%
® Gastritis

» candidiasis
® estomatitis

Fuente: Expedientes clinicos

Segtin literatura consultada del libro de Dermatologia y Medicina General FitzPatrick 7 ma.
edicién cap. 225 pag. 2151, las complicaciones por el uso de prednisona en general son
leves, la mayoria se presentan debido al tratamiento prolongado y su administracién en
dosis altas las cuales pueden ocasionar dafios géstricos. En el estudio se encontr6 que
dentro de la complicaciones que se presentan con mayor frecuencia predomino gastritis
representada con un 40%, debido que la COX 1 es una enzima constitutiva y se encuentra
en el aparato digestivo, al ser inhibida por los glucocorticoides la mucosa gastrica se vuelve
fragil y el acido géstrico producido por las células parietales destruyen las paredes del
estdomago. Seguida de candidiasis con un 27% complicacion que se presenta debido al
efecto inmunosupresor de los glucocorticoides, provocando que microorganismos

oportunistas diseminen.
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Grifico 5
Dosis de prednisona administradas como tratamiento inicial
_ 90%
90% — -
80% - -
70% -
60%
o, =
50./. = 100 mg de
40% prednisona/dia | l
30% — —
20% 10% w 50 mg de
10% @ prednisona/ dia
° -
0% , -
100 mg de 50 mg de prednisona/
prednisona/dia dia

Dosis

Fuentes: Expedientes Clinicos

La dosis de prednisona como tratamiento inicial es de 100 mg diario con plan de reduccién
en un total de 30 pacientes atendidos que corresponde a un 90 %. En la minoria de
pacientes se administré como tratamiento inicial 50 mg de prednisona con un total de 3

pacientes que corresponden al 10 % debido a que no presentaron lesiones graves.
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Grifico 6

Dosis de prednisona administradas como tratamiento de mantenimiento

60%
(1)
50% 40%
= 10-20 mg de

40% prednisona / dia |

{
- ® 30 mg de ‘
20% prednisona /dia (
10% ‘

0% -
10-20 mg de 30 mg de prednisona
prednisona / dia /dia
Dosis

Fuentes: Expedientes clinicos

Las dosis de Prednisona como tratamiento de mantenimiento en mas de la mitad de los
pacientes es de 10 — 20 mg/ dia con un total de 20 pacientes que corresponde a un 60%, a
los restantes 13 pacientes que corresponde a un 40 % no presentaron un respuesta a las
dosis minimas de Prednisona, por tanto se les administro 30 mg/dia para que estos

pacientes presentaran un brote de lesiones nuevas.
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5.1 CONCLUSIONES

v Los pacientes méas afectados por pénfigo de forma clasica segin el sexo, es el
femenino, y el rango de edad mas afectado es el de 45 — 54 afios. Debido a que son
pacientes de edades avanzadas en los cuales existe una disminucion de la capacidad
del sistema inmune para producir anticuerpo y para diferenciar agentes exogenos y
endogenos, con un aumento de reacciones autoinmune el cual los hace mas

susceptible para padecer esta patologia.

v Segun la clasificacion de pénfigo tipo clasico el que predomino con mayor

frecuencia es el pénfigo vulgar.

-

v Las principales complicaciones que presentaron los pacientes durante el tratamiento
con prednisona es la gastritis debido a que este corticoide administrado en dosis

altas afecta a la mucosa gastrica.

v La mayoria de pacientes recibi¢ prednisona 100 mg/dia con plan de reduccion

como tratamiento inicial. En cambio para el tratamiento de mantenimiento la

mayoria de los pacientes mantiene prednisona de 10 -20 mg/dia.
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5.2 RECOMENDACIONES

v" Al personal de salud y area de estadistica recomendamos, realizar llenado de
expedientes clinicos de manera clara, sencilla y objetiva para obtener datos sobre
diagnéstico, tratamiento y evolucion de la enfermedad etc. Con el fin de brindar un
mejor manejo clinico al paciente y proporcionar informacién médica de interés

para futuras investigaciones relacionadas a este tema.

v A la direccion del centro dermatolégico recomendamos, se realicen charlas en
conjunto con el personal de salud sobre el cuido adecuado que deben.tener los
pacientes con pénfigo vulgar, para que eviten situaciones que puedan llevar a

complicar atin mas su situacion de salud.

S

v Recomendar al médico que informe al paciente sobre las principales
complicaciones que presenta la prednisona durante su tratamiento inicial y de
mantenimiento para evitar que estos finalicen el tratamiento repentinamente y se

presente brotes de nuevas lesiones.

v Establecer normas de tratamiento que permitan un buen manejo clinico de la
prednisona tableta S mg y 50 mg para tener un seguimiento seguro y eficaz en los

pacientes ingresados con pénfigo de forma clasica y poder interrumpir lesiones

ampollares graves de manera temprana.
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ANEXO 1

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, MANAGUA

Hospital Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo

FICHAS DE RECOLECCION

Uso de prednisona tableta de 5 mg y 50 mg en pacientes de 35 — 80 aiios diagnosticados
con pénfigo de forma cldsica, ingresados en sala de varones y mujeres del Centro
Nacional Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo, Managua, Nicaragua Enero -

Septiembre 2013,

L Datos Generales

# de ficha Fecha

1.) Edad:
a.) 35-44 afos
d.) 65-74 aiios e)80y+

2.) Sexo: a.) Masculino b.) Femenino

# de expediente

b.) 45-54 afos c.) 55-64 afios



1L Clasificacién del Pénfigo, segiin diagnéstico.

3.) Clasificacion general

A. Clasico:

a. Foliaceo
b. Vulgar
c. Seborreico

B. Raros:
a. Paraneoplasico
b. Inducido por medicamentos
¢. Herpetiforme

III.  Tratamientos utilizados, dosis y complicaciones

4.) Tratamiento inicial

Medicamentos Dosis Dias de tratamiento ]

1)




S.) Tratamiento de mantenimiento

| Medicamentos | Dosis
|
|
|

j Dias de tratamiento

|
|

IV.

Complicaciones que se presentaron:

a
b
c




Anexo 2

Diagnéstico diferencial de las enfermedades ampollosas autoinmunes

Enfermedad Clinico IFD Antigeno
Pénfigo vulgar Ampollas flaccidas y erosiones afec IgGyC3 Desmogleina 3
tacion mucosa casi siempre, dolor e ,
~ : Desmogleina 1
n erosiones intercelular
Pénfigo folidceo Erosiones costrosas en zonas seborr | 1gGy C3 Desmogleina 1
eicas. Posible generalizacion eritrod | »
érmica,dolor y quemazon en lesione R
s, afectacion mucosa rara
Pénfigo eritematoso | Variante de PF con lesiones eritema | IgGy C3 Desmogleina 1
tocostrosas en zonas malares
con fotosensibilidad
Pénfigo Asociado sobre todo a neoplasias | IgG vy C3 Varios antigenos

paraneoplasico

linfoides, afectacién mucosa
intensa, erupcion cutanea polimorfa,
afectacion bronquial y

gastrointestinal (“sindromemultiorga
nico autoinmune paraneoplasico™)
intercelular

Pénfigo .

herpetiforme

Clinica similar a la dermatitis

herpetiforme

IgG intercelular

Desmogleina 1

Desmogleina 3




Distribucion segin el sexo de pacientes con pénfigo.

Anexo 3

TABLA 1
Sexo Numero Porcentaje
Femenino 13 61%
Masculino 20 39%
Total 33 100 %
Anexo 4
Distribucién segiin la Edad de pacientes con pénfigo.
TABLA 2
Grupo etario Numero Porcentaje

15%

35-44 5
31%

45 -54 10
15%

55-64 5
27%

65 -74 9

2%

80 v mas 4

Total 33 100 %




Distribucién segiin el sexo de pacientes con pénfigo.

TABLA 1
Sexo Numero Porcentaje
Femenino 13 61%
Masculino 20 39%
Total 33 100 %
Anexo 4
Distribucién segiin la Edad de pacientes con pénfigo.
TABLA 2
Grupo etario Numero Porcentaje

15%

35-44 5
31%

45 -54 10
15%

55-64 5
27%

65 -74 9
12%

80 y mas 4

Total 33 100 %




Tipos de pénfigo de forma clasica.

TABLA 3
Tipos de pénfigo cladsicos Numero Porcentaje
Vulgar 14 42%
Seborreico 10 30%
Foliaceo 9 28%
Total 33 100 %

Principales complicaciones que presentaron los pacientes durante el tratamiento.

TABLA 4

Anexo 6

Complicaciones N’ de pacientes Porcentaje
Gastritis 13 40%
Candidiasis 9 27%
Estomatitis 6 18%
Anemia 5 15%
Total 33 100%




Dosis de Prednisona administradas a los pacientes como tratamiento inicial.

TABLA S

Anexo 7

Tratamiento con Dosis de prednisona administrada alos | N° de Porcentaje
prednisona pacientes de la muestra pacientes
100 mg prednisona x dia 30 pacientes 90%
DOSIS INICIAL
50 mg prednisona x dia 3 pacientes 10%
total 33 pacientes 100 %
Anexo 8

Dosis de Prednisona administrada a los pacientes como tratamiento de mantenimiento.

TABLA 6
Tratamiento con Dosis de prednisona N° de pacientes Porcentaje
prednisona administrada a los
pacientes de la muestra

DOSIS DE 30 mg prednisona/dia 13 pacientes 40%
MANTENIMIENTO

10- 20 mg 20 pacientes 60%

prednisona/dia

total 33 pacientes 100 %




Anexo 9
MUESTRA ALEATORIA SIMPLE

Formulas utilizadas para la seleccion de la muestra.

N, . Z'xP.Q
o2
ﬂ] _ ny
1+ (n,—-1)
N
N=125

1-a=90% —» Z =1,96

e=5% -—>» E =0,0025

P=0,03 —> P+q=1
q=P+q=1—>» 1-Pq=1-0,03=0,97

q=0.97

N=125 —» UNIVERSO
Z=1.96 —3 NIVEL DE CONFIANZA

E=0.025 —» ERROR ESTIMADO

P=0.03 —>» PROPORCION (Se busca de un estudio o imputamos su valor)

q=0.97 —> VARIANZA




(1.96) x (0.03 X 0.97) 3.84 x0.0291

(0.05)° 0.0025
0112 __ - 448
0.0025
ESTIMACION
1 _
ol = N s .- = 44_-§_ = 33 Pacientes
1+ (Np-1) 1+ (44.8 -1) 1+0.35 1.35

N 125




Anexo 10
PENFIGO VULGAR

CUADRO CLINICO

Fuente: Hospital Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.

HALLAZGOS HISTOLOGICOS

Fuente: Hospital Dermatolégico Dr. Francisco G6mez Urcuyo



Anexo 11
PENFIGO FOLIACEO

CUADRO CLINICO

" S e

rxof -r;; ‘ = . TN, L) P e .
Fuente: Hospital Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.

HALLAZGO HISTOLOGICO

Fuente: Hospital Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.




PENFIGO SEBORREICO

CUADRO CLINICO

- _,'L

Fuente: Hospital Dermatolﬂgico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.

HALLAZGOS HISTOLOGICOS

Fuente: Hospital Dermatolégico Dr. Francisco Gémez Urcuyo.
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ESTRUCTURA QUIMICA PREDNISONA

Anexo 13

Datos quimicos

Férmula C211260s
Peso mol. 358.428 g/mol
SMILES[mostrar]

Farmacocinética
Biodisponibilidad | 70%

Metabolismo

prednisolona (higado)

Vida media

1 hora

Excrecién

Renal




Glosario

Autoanticuerpo: Es un anticuerpo desarrollado por el sistema inmunitario actua directamente en

contra de uno o mas antigenos del propio individuo

Antigeno: Sustancias que pueden ser reconocidas por el sistema inmune adaptativo, bien sean

propias o ajenas.

Acantolisis: Interrupcion de las conexiones intercelulares entre queratinocitos de la epidermis,

causada por lisis de la sustancia cemento intercelular.

Cromatina: Conjunto de ADN, histonas y proteinas no histonica que se encuentra en el nicleo

de las células eucariotas y que constituye el genoma de dicha célula

Ciclo circadiano: Serie de funciones biolégicas que se repiten en intervalos regulares de

aproximadamente 24 horas.

Cicloxigenasa: Enzima que permite al organismo producir unas sustancias Ilamadas

prostaglandinas a partir del acido araquidénico.

Citoquinas: Son un conjunto de proteinas de pequefio peso molecular sintetizadas por multitud de

celulas especialmente las células del sistema inmune

Desmogleina: Glicoproteina de membrana presente en los cromosomas, con un dominio
transmembrana que se une por el lado citoplasmitico a otra proteina llamada placoglabina y
hacia el lado externo con moléculas desmogleina de la célula vecina con la que conecta,

mediando asi en la adhesién célula-célula

Desmosomas: Union entre célula que confiere rigidez a los tejidos y que es permeable a los

flwdos.

Dolor retroesternal: Es una molestia o dolor que se siente en algun punto a lo largo de la parte

frontal del cuerpo entre el cuello y el abdomen superior.

Dispepsia: Comprende todo trastorno de la secrecion. motilidad gastrointestinal o sensibilidad
gastricas que perturben la digestién; designa cualquier alteracion funcional asociada al aparato

digestivo.



Eosinofilos: Es un leucocito tipo granulocito pequefio derivado de la molécula Osea, que tiene

una vida media en la circulacién sanguinea de 3 a 4 dias antes de migrar a los tejidos en donde

permanecen durante varios dias.

Eritrodermia: Se trata de un enrojecimiento uniforme y generalizado, que afecta practicamente

ala piel de todo el cuerpo y se suele acompaiiar de sintomatologia sistémica

Glucocorticoide: Son hormonas de la familia de los corticoesteroides que participan en la
regulacion del metabolismo de carbohidratos favoreciendo la gluconeogénesis y la

glucogenogénesis hepatica con actividad inmunosupresora.

Inmunoglobulina G (IgG): Es una de las cinco clases de anticuerpos humorales producidos por

el organismo.

Linfocitos: Es una célula linféatica (se fabrican por células linfoides presentes en la médula ¢sea

Y que posteriormente migran a érganos linfoides como el timo, ganglios linfaticos y bazo.

Linfoide: Tejido reticulo endotelial del intestino donde se producen linfocitos, como el timo. el

bazo, los ganglios linfaticos, las amigdalas y las placas de peyer del intestino.

Linfoquina: Factores proteicos solubles generados por linfocitos activados vy que afectan a otras

células, principalmente a aquellas participan en la humanidad celular.

Macrocortina (lipocortina): Pretinas inhibidoras de las Fosfolipasa A2, que modulas la

liberacion del acido araquidénico.

Monocitos: Son las células defensivas de mayor tamafio. Después de viajar por la sangre llegan
al tejido conectivo, donde se convierten en macrofagos. Su funcién consiste en fagocitar

microorganismos y restos celulares, rodeandolo con sus seudopodos.

Oesteomuscular: Nombre que recibe el desarrollo incompleto o detenido de un organo o parte
de este. Aunque el término no es usado siempre con precision, se refiere exactamente al nimero

de células inadecuada o por debajo de lo normal.



Onicolosis: Es un despegamiento distal v lateral espontaneo de la ufia. Se extiende hacia la
matriz proximal sin provocar reaccion inflamatoria. La opcion onicolitica parece blanca debido

al aire debajo de la ufia.

Opsonizacién por anticuerpos: Es el proceso por el que se marca a un patdgeno para su

ingestion y destruccién por un fagocito

Papilomatosis: Alteracion de la piel caracterizada por trastorno de la evolucion cornea de las
células epidérmicas, de modo que las células del estrato comeo conservan su nucleo y

desaparece la capa granulosa.

Parinoquia: Infeccion de los repliegues de los tejidos que rodean la ufia puede sr bacteriana o

fungica y nos es contagiosa

Prostaglandina: Son un conjunto de sustancias de caracter lipidico derivadas de los acidos
grasos de 20 carbones, que contienen un anillo ciclopentano y constituyen una familia de

mediadores celulares, con defectos diversos, a menudo contrapuesto.

Queratinocitos: Son las células predominantes en 90% de la epidermis, la capa mas superficial de
la piel. Son moléculas celulares muertas que se desprenden continuamente en forma de escamas

corneas.

Queratosis seborreica: Es una afeccion que causa tumores similares a verrugas en la piel. Los

tumores no son cancerosos.
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