TR ) |
‘<327 UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE ﬁ &

wilt
MEXICO ol
UF\A\I

1904

‘%?f’

FACULTAD DE ODONTOLOGIA

MANIFESTACIONES CLINICAS DE ENFERMEDADES
AUTOINMUNES EN CAVIDAD BUCAL.

TESINA

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE

CIRUJANA DENTISTA

PRESENTA:
DIANA SELENE CRUZ MENDOZA

TUTOR: Mtro. JUAN CARLOS CUEVAS GONZALEZ

MEXICO, D.F. 2014



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



AGRADECIMIENTOS

A mis padres; Felipe 'y Silviaw personas mds imporvtantes en mis
viday, gracias por ayudarme o logrowr mis metas, por estor
apoyindome , ayudandome guidndome y alentondome ew
todo- momento; gracias pov sw apoyo; esfuerzo-y coriio-av lo-
lawgo-de mi vida, gracias por todos sus consejos y palabras
de aliento- que siempre me haw dado, gracias por esta v miv
lado. Loy amo

A mis hermanos Taniov e Israel por estar siempre
motivandome, ayuddndome , dandome animos; gracias por
todo sw cariivo-y comprension, por todoy esos momentos de
peleas; risas, alegriasy enojos haw sido-parte muy
importante de mi vido loy quiero- mucho-

A mis sobrinos Axel y Leo-por hacer mi vidow mas felig. Axel

gracias por todos loy momentos que hemos compoartido; por

todo-el cowrino, pacienciowy alegrias te quiero- muichisimo-y
espero-unw diav verte enww mi lugowr.

A Abrahaw gracios por compartir tantos buenos momentos;
por tuws consejos, por tus palabras de aliento; por tw apoyo;
por estow ew estov etapa tawyw imporvtante de mi vida, por todo-
el grow cowriivo- que me tienes. Te aumo-

A misy abuelitos; tias; tios, primas, primos por estow siempre
conmigo-ewv lag buenas y evv las malas, por todo- sw cawrilo-y



por todoy los buenos momentos que hemos pasado- juntos,
pero-ewespeciall v miy tioy Raull, Agueda, Chino-y Gabriel
por todo- sw apoyo, consejos, palabras y por dowrme animos
para siempre seguiv adelante.

A mitutor Juan Carloy Cuevas Gongdleg por brindarme el
apoyo; el tiempo; los conocimientos y la paciencio necesariov
para realigow este trabajo-tawv importante.

A mis amigoy que fuerowy sigueav siendo-piegow importante

enw mi viday, gracias por compartiv tantos buenos momentos,

risas, platicas; consejos; lov facultad no-abrio sido-lo- mismo-
sinv ustedes.

A lunitow que av pesar de ques Uevas poco-tiempo-av miv lado-
eres alguiern que me demuestra diav v diaw sw coritiio-y ques
hace mi vida muwcho- mas felig, te adovoprinceso.

A mig profesores que compowtierdw sus conocimientos y
experiencias paraw mi formacionw académica.

A lo maximaw coasov de estudios, Universidad Nacional
Autdnoma de México- y v lav facultad de odontologia por
abrigowme y dawrme lov obortunidad de formorme
profesionadlmente y de law cual me siento- muy
orgullosaumente de pertenecer



OBJETIVO GENERAL

Realizar una revision bibliografica para identificar los diferentes tipos de
enfermedades autoinmunes mas frecuentes que presentan manifestaciones

bucales tempranamente y poder dar un diagnostico acertado y oportuno.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las manifestaciones clinicas e histolégicas del liquen plano
en la cavidad bucal asi como conocer el tratamiento de primera

eleccion.

e Conocer las caracteristicas clinicas e implicaciones bucales de los

diferentes tipos de lupus.

e Reconocer las lesiones presentes en boca, zona peribucal y en piel
del pénfigo, asi como los sintomas e incapacidades que estas

lesiones pueden ocasionar al paciente.

e Distinguir las lesiones de penfigoide de las mucosas presentes en la
mucosa bucal asi como sus sintomas y complicaciones que esta

enfermedad puede ocasionar.
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INTRODUCCION

Se define como sistema inmune al conjunto de células y 6rganos encargados
de proteger al organismo contra agentes externos patdégenos infecciosos,
activando asi una reacciéon en cadena para proteger al organismo contra

posibles enfermedades.

Una deficiencia en el sistema inmune hace que el organismo sea presa facil
de infecciones externas, en cambio una alteracion en la actividad del sistema

inmune puede producir eventos patoldgicos.

En algunos casos el sistema inmunitario pierde su capacidad de distinguir lo
propio de lo extraio, atacando de esta manera a las células del propio
cuerpo generando asi reacciones inmunitarias, es asi como se producen las
enfermedades autoinmunes, las cuales pueden afectar a un 6rgano en

especifico o a todo un sistema.

Las enfermedades autoinmunes cada vez son mas frecuentes en la
poblacién, entre las mas frecuentes y que presentan signos y sintomas de
aparicion temprana en la cavidad bucal podemos encontrar: liquen plano
(posee una prevalencia frecuente con 1% al 4% casos de la poblacién
mundial), lupus eritematoso ( con una prevalencia mundial de 16 a 60 casos
porcada 100 000 personas varia segun el continente 2.2 casos por cada
100 000 habitantes en el continente Europeo siendo mas frecuente en
poblacion asiatica, afroamericana e hispana pudiendo alcanzar cifras de
hasta 300 casos por cada 100 000 habitantes), penfigoide ( con una
prevalencia de 0.2 a 3 pacientes por cada 100 000 en la poblacion mundial) y
pénfigo ( con una cifra aproximada de 0.76 a 3.2 casos por cada 100 000
habitantes de la poblacién mundial). En México no se cuenta con datos o

informacion de la prevalencia de estos padecimientos.

11

=&



i s FACULTAD antld
MANIFESTACIONES CLINICAS DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES u’”ﬁ o ’“w
EN CAVIDAD BUCAL ODONTOLOGIA
UNAM
1904

Generalmente los signos y sintomas de estas enfermedades se manifiestan
primeramente en la mucosa bucal y posteriormente en la piel. Por este
motivo es importante que el cirujano dentista tenga el conocimiento sobre
dichas enfermedades, para poder realizar un diagndéstico acertado y un plan
de tratamiento adecuado y oportuno y con ello evitar las complicaciones,

mejorando el prondstico del paciente y posibles secuelas.

12
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GENERALIDADES

1.1 SISTEMA INMUNE

El sistema inmune es el conjunto de células y 6rganos encargados de
proteger al organismo contra agentes externos patdgenos infecciosos. Su
funcionamiento resulta de la inflamacion, local o sistémica la cual tiene por

objetivo restaurar la homeostasis. ()

Como se muestra en la figura 1, existen dos mecanismos responsables de la
proteccion del organismo. La inmunidad innata también conocida como
natural, nativa o inespecifica, es la primera linea de defensa ya que siempre
esta lista para evitar infecciones incluso antes de que se presente; y la
inmunidad de adaptacion también conocida como adquirida o especifica, son
aquellos mecanismos que se estimulan por los microorganismos y son
capaces de reconocer sustancias no microbianas llamados antigenos, esta
se desarrolla tras la exposicidén de microorganismos y es mas eficaz contra
las infecciones ya que este tiene la capacidad de recordar patdégenos que ya
han estado en contacto con el organismo y asi responder de manera pronta y

con mayor eficacia. @)

MlCloblo

J@ Inmunidad innata llnmunidad adaptatival
% Linfocitos B
$ y Barreras Y ﬁ,

||| epiteliales

Anticuerpos

Sev

Fagocnos

Linfocitos T efectores

/\'3 <

Complemento Linfocitos NK
7 .
. Horas /4 Dias

0 6 12 1 4 7
Tiempo desde la infeccion = _— —_————

Figura 1. Mecanismos de inmunidad innata y adaptativa (ABUL A.ETALY
COLS 2008)
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1.2 INMUNIDAD INNATA

Los principales componentes son las barreras epiteliales que impiden
la entrada de los microorganismos, las células fagociticas (neutréfilos y
macrofagos), células citoliticas naturales (natural killer) y proteinas

plasmaticas. @

Los elementos inductores son principalmente los microorganismos; que
al entrar en contacto con el organismo inicia la defensa enviando a los
fagocitos al sitio de la infeccion mediante la inflamacion, donde
reconocen a los microorganismos debido a sus receptores de
membrana para posteriormente ser ingeridos, dando como resultado
seflales que activan citocinas y varias proteinas que son las
responsables de la actividad microbicida de los fagocitos, estos ultimos
interiorizan a dichos microorganismos formando vesiculas que

posteriormente seran destruidas (figura 2). @)
1.3 INMUNUDAD ADQUIRIDA

Se desarrolla a partir de una exposicion previa del agente infeccioso, son
especificas ya que diferencian distintos microorganismos, son respuestas de
gran intensidad defensiva, son las responsables de generar memoria y de
dar una respuesta cada vez mas intensa al exponerse al mismo agente

infeccioso. ("

La inmunidad adquirida se divide en dos: La inmunidad celular (mediada por
células), que es la encargada de defender al organismo contra
microorganismos intracelulares, esta llevada a cabo por linfocitos T; y la
inmunidad humoral (figura 3), que es la encargada de proteger al organismo

de agentes patogenos externos y esta dada por linfocitos B. @

14
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| Inmunidad innata J

Especificidad Frente a las estructuras compartidas por
las clases de microbios («patrones
moleculares asociados a patdégenos»)

Mlcrobios
difarentes
Receptores
de manosa
idénticos

Receptores Codificados en la linea germinal; diversidad
limitada («receptores para el reconocimiento
de patrones»)

# 4ty

o

de de N-formil- Receptor  Receptor

Receptor A Raceptor
tipo toll de manosa fagocitico

metionina

Figura 2. Mecanismo de inmunidad innata (ABULA. ET AL Y COLS 2008)

INMIUNIDAD HUMORAL INMUNIDAD CELIAAR

oyl

Moobio extmcaidar
-2} backeny)

Linkootos 8
Aticuerpo \

Destruccdn
de la céula mfectach
Fagoatoss e °
(PN, macafaga \ (5] 0

Figura 3. Mecanismos de la inmunidad celular y humoral. (VINAY K. ET ALY
COLS 2008)
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1.4 CELULAS DEL SISTEMA INMUNITARIO
1.4.1 LINFOCITOS

En la medula 6sea es donde se generan todas las células sanguineas
(figura 4). Un linfocito es una célula linfatica comprendida dentro de los
agranulocitos, son células circulantes del sistema inmunitario que reaccionan
ante un agente extrafio. Los linfocitos son las unicas células capaces de
reconocer diversos antigenos y distinguirlos gracias a su especificidad y su

memoria. @
14.1.1 LINFOCITOS T

Los linfocitos T (mediadores de la inmunidad celular) nacen en la medula
0sea y maduran en el timo (figura 5), aproximadamente el 60 al 70% se
encuentran en la sangre, ganglios linfaticos y en las capas periarteriolares

del bazo. @

Cada célula T posee receptores especificos para reconocer antigenos, a
estos receptores se les denomina TCR, estan constituidos por una cadena
polipeptidica teniendo cada cadena una region variable que es la fijadora de
antigenos y una regién constante. Existen tres tipos de linfocitos T: las
colaboradoras o también llamadas helper (CD3+ y CD4+), citotoxicas Tc
(CD3+ Y CD8+) y supresoras o reguladoras Ts o Treg(CD3+ Y CD8+). (-2

1.4.1.2 LINFOCITOS B

Los linfocitos B (células productoras de anticuerpos) se desarrollan a partir
de la medula 6sea (figura 5), constituyen aproximadamente del 10% al 20%
de linfocitos periféricos, se encuentran también en la corteza superficial de
los ganglios linfaticos, en la pulpa blanca del bazo o en las amigdalas y en el

tracto gastrointestinal. (?)
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Los linfocitos B al igual que los linfocitos T poseen receptores especificos
para reconocer antigenos. Tras la estimulacion antigénica, las células B se
transforman en células plasmaticas y estas forman inmunoglobulinas, que

son los mediadores de la inmunidad humoral. (1-2)

Célula troncal
hematopoyética que
linfocitico

comun

Linfocito
citolitico
natural (NK)

Linfocitos T

§ Linfocitos B

Figura 4. Desarrollo de células linfociticas (ABUL A. ET AL Y COLS
2008).

Organos linfaticos Organos linfaticos
z generadores periféricos
Célula
progenitora Estirpe g Recirculacion
de la de los > ‘
meédula  jinfocitos B »
osea o ) 2 | Sanare 7 RIS
— Médula 6sea =i, | Ganglios linfaticos
Linfocitos B Bazo
R maduros Tejidos linfaticos
Estirpe < MUuCcoSos
de It?s Sangre, \-.‘53” y cutaneos
linfocitos T | linta
. Linfocitos T
Timo maduros Recirculacion

Figura 5. Sitios de desarrollo y maduracion de los linfocitos (ABUL A. ET AL.
Y COLS 2008)
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1.4.1.3 CELULAS CITOLITICAS NATURALES (CELULAS NK)

Las células NK son un tipo de linfocito, que reconoce las células infectadas y
responde directamente o a través de la secrecidon de citocinas inflamatorias.
Integran aproximadamente el 10% y 15% de los linfocitos séricos, tienen la
capacidad de destruir células infectadas, son parte del sistema inmunitario
innato y forman parte de la primera linea de defensa contra posibles
infecciones, estas células estan reguladas por el equilibrio de sefales de los
receptores. Existen dos tipos de receptores: los de activacion y los
inhibidores. Las células normales no son destruidas debido a la activacion de
receptores inhibidores ya que reconocen las células propias (figura 6), en
cambio las células infectadas activan a los receptores activadores,
permitiendo la activacion de las células NK y asi favoreciendo la eliminacién

de estas. (13)
1.4.2 CELULAS DENDRITICAS

Las células dendriticas derivan de la medula 6sea, tienen prolongaciones
membranales largas y propiedades fagociticas, poseen receptores para el
reconocimiento y asi poder responder a los microorganismos mediante la
secrecion de citocinas. Existen dos tipos de células dendriticas denominadas
segun el lugar de su localizacion: células interdigitadas (células dendriticas) y

células foliculares. (1:3)

Las células dendriticas son las células mas importantes presentadoras de
antigeno de la respuesta inmunitaria primaria. Estas células se localizan bajo
el epitelio (figura 7), sitio comun de entrada de los microorganismos, (Las
células inmaduras que se encuentran en la epidermis se denominan células
de Langerhans) poseen gran cantidad de receptores para atrapar antigenos
que son presentados a su vez a la células T, de esta manera las células

dendriticas tienen la capacidad de activar a las células T. @
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Las células dendriticas foliculares se encuentran en los foliculos linfoides del

bazo y ganglios linfaticos, estas células son las encargadas de presentar los

antigenos a las células B ya que estas tiene una afinidad mas alta para los

antigenos de esta manera se mejora la respuesta inmunitaria humoral. )

Célula NK
S
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R tor activador L o
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Figura 6. Representacion
de los receptores NK
(VINAY K. ET ALY COLS
2008)
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Figura 7. Representacion de células dendriticas (ABUL A. ET AL. Y COLS

2008)
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1.4.3 CITOCINAS

Son polipéptidos sintetizados en respuesta a microorganismos y antigenos
que regulan las reacciones inmunitarias e inflamatorias, se producen en
respuesta a los microorganismo pueden producirse practicamente a partir de
cualquier célula: leucocitos, células endoteliales y fibroblastos, pueden actuar
sobre diferentes tipos celulares, actua de tres diferentes maneras: efecto
autocrino actua sobre la misma célula que las produce, efecto paracrino
actua sobre otras células vecinas y efecto endocrino afecta a muchas células

por via sistémica. ?
1.5 COMPLEJO MAYOR DE HISTOCOMPATIBILIDAD

Su principal funcién del complejo mayor de histocompatibilidad (CPH) es
presentar antigenos a los linfocitos T. Existen tres tipos principales de
productos genéticos denominados moléculas del CPH clase |, clase Il y clase

[Il que tienen contacto con diferentes antigenos. @)

Las moléculas de la clase | son encargadas de presentar péptidos a los
linfocitos T citotoxicos CD8+, las de la clase Il presentan péptidos a los
linfocitos T cooperadores CD4+ y las de la clase Il codifican para

componentes del sistema del complemento. -3
1.6 TOLERANCIA INMUNITARIA

Se entiende por tolerancia inmunitaria a la falta de respuesta frente a un
antigeno el cual ya tuvo una previa exposicion. Los antigenos que llevan a
cabo la tolerancia se les conoce como telerdgenos, y la tolerancia a los
antigenos propios se le conoce como autotolerancia, que es una propiedad

normal del organismo.
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La autotolerancia (figura 8) es muy importante ya que el organismo reconoce
sus propios antigenos por medio de los linfocitos estos son inactivados o

mueren o cambian de especificidad para no atacar a sus propias células. -4
1.7 ENFERMEDADES DE LA AUTOINMUNIDAD

Se define por autoinmunidad al fallo o pérdida de los mecanismos normales

de autotolerancia dando lugar a reacciones contra los tejidos propios. @)

Las enfermedades autoinmunes son causadas por el mal funcionamiento del
sistema inmune, comprenden un conjunto de desordenes cronicos de
etiologia desconocida asociados a factores genéticos, ambientales y
posiblemente hormonales. La susceptibilidad a padecerlas incluye la
presencia de ciertos genes, algunos del complejo mayor de
histocompatibilidad (CPH) combinados con ciertos antianticuerpos. Los
anticuerpos junto con la identificacion de alelos de susceptibilidad se pueden
usar como predictores de las enfermedades autoinmunes e incluso de

manifestaciones clinicas. (5-6)
1.7.1 PREDISPOSICION GENETICA

La mayoria de las enfermedades autoinmunes son poligenéticas y los
pacientes afectados heredan multiples genes que contribuyen a la
predisposicidon, estos genes influyen en el mecanismo de la regulacién
inmunitaria. Los genes ubicados en la region del CPH presentan una alta
asociacion genética en especial los de la clase I, a esta propiedad se le
conoce como desequilibrio del ligamento. El mecanismo de la autoinmunidad
(figura 9), primeramente se expresan genes defectuosos llevando a cabo el
fracaso de la autotolerancia esto conlleva a que los linfocitos T se vuelven
autorreactivos atacando a las células propias del organismo y de esta
manera formando una lesion histica que se traduce como una enfermedad

autoinmune.G4
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Figura 9. Mecanismo de accion de la autoinmunidad (ABUL A ET ALY
COLS. 2008)

1.7.2 FACTORES AMBIENTALES

Dentro de este grupo se encuentran las infecciones por virus, bacterias,
paracitos, hongos y las hormonas. El mecanismo de accién se basa en la
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liberacion de sustancias proinflamatorias que inducen a senales de peligro y

por consecuente la activacion de linfocitos T autorreactivos. “+7)
1.7.3 AGENTES INFECCIOSOS

Las lesiones de autoinmunidad no se deben al microorganismo, si no al
resultado de la respuesta inmunitaria del huésped. Las infecciones pueden
facilitar la aparicion de la autoinmunidad a través de dos mecanismos:
activaciéon por espectador ,la infeccibn provoca una activacion de los
linfocitos T que no es especifica del microorganismo, atacando de esta
manera a otras células y mimetismo molecular (figura 10), es la similitud de
secuencia que comparten péptidos propios y virales, esto hace que
moléculas propias y extrafias que presentan similitud sean reconocidas por
linfocitos y produzcan una respuesta inmune contra antigenos propios,
ademas las infecciones pueden modificar manifestaciones clinicas asociadas

a una enfermedad autoinmune. G4

A. Induccién de coestimuladores en las CPA

La CPA
%M'Cmb'o expresa moléculas

coesumuladoras CélulaT

L -\\ Activacion autorreactiva
¥~ S de CPA 3 ;

o Antlgeno \\?&E_/J’ \
& Propio & B7 CDZB
Presentacion de
antigeno por CPA

B. Mimetismo molecular

'%Microbio

PR §o Activacion de
; E las células T

~ Antigeno  Célula T autorreactiva
microbiano que reconoce
péptidos microbianos

Figura 10. Mecanismo de infecciones en la inmunidad (VINAY K. ET AL
Y COLS 2008)
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1.7.4 FACTORES HORMONALES Y OTROS FACTORES

Las influencias hormonales pueden intervenir en algunas enfermedades
autoinmunitarias humanas. Muchas enfermedades son mas frecuentes en

mujeres que en hombres.

No se sabe a ciencia cierta si este predominio se debe a la influencia de las

hormonas sexuales o a otros factores relacionados con el sexo. @)

Las alteraciones anatoémicas de los tejidos, como son la inflamacién,
isquemia o traumatismos pueden provocar la exposicion de autoantigenos
que en condiciones normales permanecen ocultos al sistema inmunitario. Por
lo tanto si estos son liberados pueden actuar con linfocitos y desencadenar

respuestas inmunitarias especificas. )
1.8 PREVALENCIA DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES

Cada vez se reportan mas casos de enfermedades autoinmunes, solamente
en Estados Unidos de América aproximadamente el 2 % al 5 % de la

poblacion total presenta alglin padecimiento de este tipo. -3

En México no se tienen datos especificos al respecto de enfermedades

autoinmunes.

Entre las enfermedades autoinmunes mas frecuentes y que presentan
manifestaciones bucales tempranamente se encuentran: Liquen Plano,

Lupus Eritematoso, Pénfigo y Penfigoide.

El Lupus Eritematoso es una enfermedad relativamente frecuente, en Europa
varia entre 2.2 casos por cada 100.000 habitantes al afo; es mas frecuente
en Asiaticos, Afroamericanos e Hispanos oscilando entre los 300 casos por
cada 100.000 habitantes. ¢
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El Liquen Plano en una enfermedad autoinmune con una prevalencia entre

el 1% al 4% de la poblacion mundial, dependiendo de la poblacion elegida,

afecta principalmente a la poblacion adulta. (10

El Pénfigo posee una prevalencia frecuente afecta aproximadamente del
0.76 al 3.2 personas por cada 100.000 habitantes de la poblacion mundial al

afno afectando a hombres y mujeres por igual. (")

La incidencia estimada del Penfigoide es de 0.2 a 3 casos nuevos por cada
100.000 habitantes en la poblacién mundial, la mayoria de los casos se
presenta en adultos mayores, pero también puede afectar a jévenes e

incluso a nifios. (12)
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CAPITULO I
LIQUEN PLANO

2.1  DEFINICION

Liquen plano del griego leichen “musgo de arbol” y del latin planus “plano”
por el aspecto que dan las lesiones (figura 11). El liquen plano (LP) es una
enfermedad mucocutanea cronica con manifestaciones orales frecuentes, de
caracter inflamatorio, etiologia desconocida y naturaleza autoinmune, donde
se produce una agresion T linfocitaria dirigida a las células basales de

epitelio, afectando al pelo, ufias, piel y mucosas. (10:13-14)

Figura 11. Liquen pIo oral, blanco reticulado, bilateral localizado en la
mucosa yugal. (BLANCO A. ET AL Y COLS 2008)

2.2 ETIOLOGIA Y PATOGENIA

La etiologia del liquen plano aun no es conocida, es un proceso de respuesta
inmune frente a un antigeno de naturaleza desconocida. La lesion se
desarrolla en las células basales del epitelio, siendo el infiltrado dérmico una
manifestacion secundaria. Los factores posiblemente relacionados con la
etiopatogenia son multiples (tabla 1), el mas importante de ellos es que

exista una predisposicion genética. (1319
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Otra teoria es la inmunoldgica que consiste en los cambios de la membrana
basal debido a que existe una deficiente formacion de la proteina alfa-6beta-
4 integrina que es la encargada de la union de los hemidesmosomas e
incremento en la colagena tipo VII, esto asociado a la expresion de un gen

extrafio puede crear una respuesta de hipersensibilidad retardada. (%)

La teoria infecciosa se ha relacionado con todo tipo de organismos, los
principales involucrados son los virus de la hepatitis B y C, ademas se ha
visto relacion con el infiltrado linfocitario y wuna alteracion en las

inmunoglobulinas, asi como aumento en los linfocitos B. (14

La influencia psicosomatica, como la existencia de problemas emocionales,
estrés, ansiedad, depresion, etc. puede ser un desencadenante de la

enfermedad, exacerbaciones asi como recidivas. (13

Puede haber asociacion con diferentes enfermedades sistémicas que hacen
al paciente mas susceptible, como diabetes mellitus, hepatopatias crénicas,

colitis ulcerosa etc. (13

En cuanto a los factores irritativos, ambientales y mecanicos que son
desencadenantes o0 agravantes se encuentra: el tabaco, prétesis mal
ajustadas, metales, placa bacteriana, accion traumatica continua vy

amalgamas. (13-14)

Los farmacos que con mayor frecuencia se asocian al liquen plano son:
antihipertensivos como: captopril, clorotizida, enalapril, propanolol, metildopa
y amlodipina; antibidticos: etambutol, ketoconazol, levamisol, tetraciclina,
estreptomicina; antiinflamatorios no esteroideos: naproxen, ibuprofeno,
indometacina y  hipoglucemiantes:  clorpropamida, tolbutamida vy

metformina.(14)
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ETIOLOGIA DEL LIQUEN PLANO.

Idiopético: Aspectos genéticos, infecciosos, psicoldgicos, inmunoldgicos,
mecanicos, irritativos, ambientales.1, 4

Asociado a farmacos o quimicos: Antihipertensivos, anti-infecciosos,
AINES, anti-malaricos, psicofarmacos, neurolépticos, hipoglucemiantes,
antimitoticos, metales pesados, sales de oro.

Asociado a otras enfermedades: Colitis ulcerosa, alopecia, vitiligo, lupus
eritematoso discoide, miastenia grave, hipogamaglobulinemia, cirrosis biliar
primaria, hepatitis cronica activa autoinmune, colangitis esclerosante
primaria, enfermedad de Wilson, hemocromatosis, déficit de alfa 1
antitripsina, urolitiasis e hipertiroidismo.6

Asociado a neoplasias: En un pequefio porcentaje las neoplasias inducen
la aparicion de liquen plano.

Tabla 1. Etiologia del liquen plano. (RODRIGUEZ M. Y CARBAJAL P. 2006)
2.3 PREVALENCIA

La prevalencia es variable, el rango aproximadamente es del 1% al 4% de la

poblacion mundial. (13)
2.3.1 EDAD

El rango en cuanto a la edad de aparicidon es entre la tercera y séptima
décadas de vida, con una edad media entre los 40 a los 60 afios, aunque

puede encontrarse en nifios y ancianos. (13.16)

2.3.2 RAZA

Afecta a todos los grupos étnicos por igual, en Japon la prevalencia es de
0.5%, en Suiza es de 1.9%, en India de 2.6%, en Espafia es de entre un
0.2% y un 2%, en Norte América es de 0.44%. (13.16)
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2.3.3 SEXO

Las mujeres son mas afectas que los hombres, del 60% al 70%. Estudios
afirman que los hombres presentan lesiones antes de los 40 afios vy las

mujeres lo hacen a los 50 afios. (13)

2.4 CARACTERISTICAS CLINICAS

Las lesiones tipicas de liquen plano consisten en papulas poligonales y
pruriginosas, de coloracion violacea se manifiesta de forma reticular (estrias
de Wickham) o atrofico erosivas, presentando manifestaciones bucales,
cutaneas y mucosas extraorales. Es comun que las papulas de liquen plano
adopten una distribuciéon lineal sobre cicatrices denominado fendmeno de

isomorfismo o fendmeno de Kdber, o bien una forma anular. (10.14)

2.4.1 LIQUEN PLANO CUTANEO

Las lesiones en la piel consisten en papulas de 2mm a 4mm de
diametro de forma poligonal, se encuentran de forma aislada o en

grupos formando placas. (¥

Inicialmente presentan una coloracion rosa que después tiende a
tornarse roja violacea llegando en ocasiones al color pardo. En la
superficie pueden encontrarse estrias blanquecinas o de Wickham, que
al desaparecer tienden a dejar pigmentaciones, las cuales suelen ser
pruriginosas (80%) o asintomaticas (20%). Su localizacibn mas
frecuente son las aéreas flexoras siendo la cara anterior de las
mufiecas la localizacién mas comun (figura 12) seguida de los tobillos,
brazos, las piernas, espalda en la region lumbar, zonas perigenitales y

cuello. (1319
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2.4.1.1 LIQUEN PLANO EN UNAS

El liqguen plano en ufias se caracteriza por el adelgazamiento, estrias
longitudinales, onicosquisis, onicorrexis, hiperqueratosis subungueal,
pterigién y anoniquia (figura 13). Puede afectar tanto las ufas de las manos
y/o pies, no suelen aparecen sin ir acompafiadas de otras lesiones en piel o
en mucosas. Puede haber afectacion en la totalidad de las ufias denominado

sindrome de distrofia de las veinte ufas. (1319

24.1.2 LIQUEN PLANO FOLICULAR

Afecta exclusivamente a los foliculos pilosos, siendo mas frecuente la

afectacion del cuero cabelludo (figura 14). (19

Presenta papulas foliculares violaceas con una discreta descamacion
superficial, queratdsicas con eritema perifolicular y tapones queratésicos que
dan como resultado placas alopécicas lo que se conoce como sindrome de

Graham- Little. (1415

Brotes repetidos que afecten a un mismo foliculo puede ocasionar su
destruccion definitiva dejando una alopecia cicatrical permanente en el area

afectada. (19
2.4.1.3 LIQUEN PLANO PALMOPLANTAR

Se presentan papulas amarillentas a violaceas, queratdsicas en las caras

laterales de los dedos y dorso de las manos (figura 15) (14
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Figura 12. Papulas tipicas de Figura 13. Liquen plano en
liquen plano en la cara anterior de unas (RODRIGUZ M. Y
la mufieca. (REQUENA L) CARBAJAL P. 2006)

Figura 14. Liquen plano
folicular, hiperqueratosis
folicular y cicatriz atrofica
central. (ALBAL L. Y
CASANOVA J. 2012)

Figura 15. Liquen plano palmar, papulas eritematosas violaceas brillantes.
(ALBAL L. Y CASANOVA J. 2012)
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LIQUEN PLANO ORAL

Se caracteriza por la gran variedad de aspectos clinicos que puede

presentar. Andreasen propuso seis formas clinicas: (13)

1)

2)

3)

4)

Papular: Presenta elevaciones de aproximadamente 1mm que
aparecen de manera aislada o en ocasiones confluyendo en forma de

lesion mas extensa. (13)

Reticular: Es la mas frecuente de todas, se presenta como una lesion
blanca, lineal con lineas blanquecinas (estrias de Wickham) en forma
estrellada, de reticula, rama o anular ligeramente sobre-elevada,
palpable, que no se desprende con el raspado (figura 16). Se localiza
en la mucosa yugal, lengua y vestibulo, las lesiones suelen ser

bilaterales y simétricas, generalmente esta forma es asintomatica.('%.13)

Atréfica: Se presenta como un area rosacea, eritematosa, debido a un
adelgazamiento del epitelio que transparenta los vasos sanguineos.
Se localiza en la lengua de la mucosa yugal y encia, cuando se
encuentra en esta ultima recibe el nombre de gingivitis descamativa
cronica (figura 17), afectando la totalidad de la encia tanto vestibular
como lingual o palatina, presenta una sintomatologia mas o menos

intensa, desde una pequefia molestia hasta un gran dolor. (13

Ulcerativa o erosiva: Se presentan Uulceras crénicas, unicas o
multiples. Se considera que se produce por trauma sobre la forma
atrofica debido a la fragilidad del epitelio. Se pueden localizar en
cualquier zona de la cavidad bucal pero con predominio en la mucosa
yugal y la lengua (figura 18), se caracteriza por presentar dolor

intenso y una gran incapacidad funcional. ('3
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5) Ampollosa: Es una manifestacion rara, puede variar desde pequenas

vesiculas a grandes ampollas. Se localiza en la mucosa vestibular de

los ultimos molares, son lesiones dolorosas. (13)

6) En placa: Es la forma menos frecuente, es similar a la leucoplasia, se
presenta como lesiones blancas elevadas, no se desprenden con el
raspado (figura 19), presentan aspecto granuloso y textura aspera, se
localiza en la lengua y encia, se cree que podria ser una evolucién de

las formas reticular y atréfica por la presencia de un factor irritativo

como lo es el tabaco. (13

Figura 16. Liquen plano reticular, estrias de wickham.(BASCONES C.
ETAL Y COLS 2006)

Figura 17. Liquen plano en
forma de gingivitis crénica

descamativa (BALNCO A,

ETAL Y COLS 2008)
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Figura 18. Liquen plano erosivo, en la mucosa yugal, bilateral y simétrico.
(BALNCO A, ETAL Y COLS 2008)

Figura 19. Liquen en placa, localizado en el dorso de la lengua (BALNCO A,
ETAL Y COLS 2008)

2.4.3 LIQUEN PLANO DE MUCOSAS EXTRAORALES

Las mucosas extraorales donde se encuentra el liquen plano son: eso6fago,
ano, vulva y pene. La afectacion genital es la menos frecuente. Puede existir
una afectacion plurimucosa que se le conoce como sindrome vulvo-vaginal-
gingival, se caracteriza por erosiones y descamaciones en la vulva, vagina y

encias. (1319
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2.5 HISTOPATOLOGIA

Dentro del cuadro histopatolégico podemos encontrar tres caracteristicas
principales (figura 20):

Hiperqueratosis y acantosis, la primera se define como un aumento de
espesor de la capa cérnea con ortoqueratosis, una acantosis es el aumento
del numero de capas de células granulares en donde las papilas se disponen

en forma de dientes de sierra. (10.13)

Degeneracién hidropica de la capa basal, se define como la degeneracion de
los queratinocitos basales, aparecen los cuerpos de Civatte también
denominados cuerpos hialinos, representan queratinocitos basales que han
sufrido necrosis prematura debido a la degeneracion hidrépica de las células
basales. Como va avanzando la lesion se produce una pérdida de

desmosomas y hemidesmosomas esto explica la aparicién de ampollas. (19-13)

Infiltrado inflamatorio subepitelial en banda: Esta compuesto principalmente
por linfocitos T en mayor cantidad los colaboradores que los supresores y

macrofagos, aunque puede encontrarse también células plasmaticas vy

melanocitos. (10.13)

Figura 20. Aspecto histopatolégico donde se aprecia hiperqueratosis,
degeneracion hidropica e infiltrado inflamatorio. (BLANCO A. ET AL Y COLS
2008)
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2.6 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Entre las lesiones que debe de diferenciarse del Liquen Plano Oral estan
encontramos las reacciones liquenoides, candidiasis, leucoplasia, lupus

eritematoso Discoide, nevo esponjoso blanco y pénfigo.(1%.15)
2.6.1 REACCIONES LIQUENOIDES

Presencia de lesiones similares a las del liquen plano erosivo, principalmente
en la mucosa bucal (figura 21), las lesiones se localizan principalmente en la
mucosa Yyugal posterior, las lesiones suelen ser dolorosas las cuales
presentan una zona central eritematosa rodeada por estrias,
histologicamente el tejido suele ser igual al del liquen plano erosivo, el
diagnostico se puede llevar a cabo cuando se demuestra que el farmaco es
el causante de dicha lesion y al retirarlo desaparece la lesion o incluso una

amalgama. (1®)
2.6.2 CANDIDIASIS

La candida pseudomembranosa es ocasionada principalmente por el hongo
candida albicans puede presentarse en forma de levadura, las lesiones se
encuentran en el interior de la cavidad oral (figura 22) en la superficies de
las mucosas, algunas son blancas y se pueden eliminar facilmente mediante
raspado (el liquen plano jamas se desprende con raspado) y algunas no,
otras son de color rojo brillante, algunas causas frecuentes de la presencia
de candidiasis son: el uso de corticosteroides sistémicos, pacientes con VIH,

xerostomia crénica, quimioterapia, sindrome de sjogren y diabetes mellitus.
(18)

2.6.3 LEUCOPLASIA

Las lesiones varian desde aéreas maculadas planas, lisas y algo translucidas
a placas elevadas, gruesas y firmes con superficie rugosa, las lesiones orales

mas frecuentes se encuentran en la mucosa yugal (figura 23), el piso de
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boca, comisuras labiales, bordes laterales de la lengua y surcos alveolares
mandibulares y maxilares, el consumo de tabaco se considera un importante
factor etiolégico, también pacientes con VEB, VIH positivos irritacion cronica
causada por dentaduras, infeccion crénica por candida, liquen plano y

algunos trastornos genéticos. (18)

2.6.4 LUPUS

Es un trastorno inflamatorio cronico de la piel, tejido conjuntivo y érganos.
Afecta a casi todas las estructuras intraorales (figura 24), suelen ser
sintomaticas, dolorosas con quemazon. Se pueden mostrar lesiones
leucoplasicas anulares y/o erosiones eritematosas y o ulceraciones cronicas,

ademas puede afectar a uno o mas érganos. (1)

2.6.5 NEVO ESPONJOSO BLANCO

Es un trastorno hereditario autosomico dominante, las lesiones son
asintomaticas, blanquesinas y a menudo plegadas, pueden presentar una
opalescencia translucida, las lesiones suelen ser extensas y localizarse en
distintos sitios como paladar, piso de boca, encia y mucosa yugal (figura 25).
No requiere tratamiento ya que es completamente benigna. Se caracteriza
por una hiperqueratosis, acantosis y edema intracelular del estrato

espinoso.(®)
2.6.6 PENFIGO DE LAS MUCOSAS

Trastorno descamativo de las mucosas, etiologia autoinmune se produce a
nivel de la membrana basal. Dentro de la cavidad oral las lesiones aparecen
en la encia libre en forma de areas irregulares de eritema (figura 26), si no
se tratan las lesiones afectara progresivamente a la mucosa yugal, paladar y

piso de boca. (18)
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Figura 21. Reaccion liquenoide
en mucosa yugal (MIGUEL V.
ET ALY COLS 2004).

Figura 22. Candida hiperplasia en
mucosa bucal, lesion blanquecina.
(PHILIP J. ET ALY COLS 2003)

Figura 23. Leucoplasia, lesion
blanquecina, rugosa en la
mucosa yugal (ESCRIBANO M.
Y BASCONES A. 2008)

Figura 24. Lupus eritematoso, lesion
intraoral eritematosa (GOMEZ R.
www.ricardosgomez.com/casos-
clinicos/lupus-erimatoso/)

Figura 25. Nevo esponjoso blanco,
lesion blanquecina, extensa en la
mucosa yugal (PHILIP J. ET ALY
COLS 2003)

Figura 26. Pénfigo, lesiones
eritematosas en la encia (PHILIP
J. ET ALY COLS 2003).
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2.7 TRATAMIENTO
2.7.1 ELIMINACION DE FACTORES QUE EXACERBAN LA LESION

Es importante que el paciente evite habitos como el mordisqueo labial, yugal
o lingual, se deberan pulir las restauraciones desbordantes, reparacion o
sustitucion de proétesis en mal estado, extraccion de restos radiculares. Es
necesaria la eliminacién de factores irritantes locales como el tabaco, alcohol

y de los depositos de calculo. (1922)

Se debe tener control sobre el estrés y/o ansiedad ya que es un exacerbarte
asi como mantener una dieta equilibrada evitando la ingesta de alimentos

que desencadenen dolor en las lesiones. (10:22)
La farmacoterapia se puede dividir en dos niveles:

Tratamientos de aplicacion tépica y los administrados por via sistémica, en la

tabla 2 se muestran algunos ejemplos.
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TRATAMIENTOS DEL LPO (MODIFICADA DE

CARROZO Y GANDOLFO 1999)

CORTICOSTEROIDES

- TOPICOS:
Fosfato de betametasona
Valero de betametasona
Propionato de clobetasol
Acetonido de fluocinolona
Fluocinonida
Hemisuccinato de hidrocortisona
Acetonido de triamcinilona

- SISTEMICOS:
Prednisona
Metilprednisolona

RETINOIDES

- TOPICOS: Tabla 2. De farmacos

Fenretinida topicos y orales para el
Isotretinoina

Tretinoina tratamiento de liquen

Uezereite plano. (BASCONES C.
Acitracina
Etretinato
Isotretinoina
Tretinoina
Temaroteno

AGENTES INMUNOSUPRESORES

Ciclosporina
Aziatropina

OTROS
Anfotericina A
Dietilditiocarbamato
Dapsona
Doxiciclina

Sulfato de hidroxicloroquina
Levamisol
Gliciricina
Griseofulvina

Eticol

Enoxaparina
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2.7.2 TRATAMIENTO TOPICO

Los corticosteroides de aplicacion topica se clasifican en siete grupos

dependiendo de su funcién asi como de su potencial de accion (tabla 3) %2

Se presentan en forma de pomadas, unguentos para la piel y en gel, orabase
y solucion acuosa para mucosas. El orabase es una pasta adhesiva formada
por carboximetil celulosa sodica, pectina, gelatina, polieno y parafina
liquida.(??)

Entre los farmacos mas utilizados se encuentran el acetonido de
triamcinolona al 0.1% dosis de 30 mg/ml, propionato de clobetasol al 0.05%,
acetonido de flocinolona al 0.025%, velerato de betametasona al 0.05%. Se
recomienda su uso entre 3 a 5 veces al dia(dependiendo de la potencia del
farmaco) después de las comidas durante 4-6 semanas, el paciente no debe
comer o beber después de su aplicacién hasta después de 30 a 60 minutos.
El principal efecto secundario es la infeccion por hongos aunque también se

puede presentar hirsutismo petequias y facies de luna llena. (10

CLASIFICACIC)N DE LOS CORTICOSTEROIDES (CT)
SEGUN SU POTENCIA DE ACTUACION. LA MENOR
POTENCIA LE CORRESPONDE A LA UNIDAD DE
HIDROCORTISONA

Clase de CT

segun su Nombre del farmaco

potencia

Clase 1 Propionato de clobetasol 0,05%

Clase 2 Dipropionato de betametasona 0.05%

Clase 3 Valerato de betametasona 0,1%

Clase 4 Acetonido de triamcinolona al 0,1%

Clase 5 Acetonido de triamcinolona al 0,1%

Clase 6 Acetonido de fluocinolona 0;01%

Clase 7 Hidrocortisona 1%

Figura 29. Clasificacién de corticosteroides. (GARCIA M. Y GARCIA J. 2008)
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2.7.3 TRATAMIENTO SISTEMICO

En casos severos se ocupan farmacos via sistémica el mas utilizado es la
prednisona de 40-80 mg/dia, se debe de ir reduciendo la dosis segun vaya
presentando mejoria del cuadro clinico, suele tener recidiva. Puede
presentar afectos adversos como molestias gastrointestinales, cataratas,

poliuria, cara de luna, candidiasis, hiperglucemia, etc. (??)

Los retinoides actuan sobre el crecimiento y diferenciacién celular, sobre la
inflamacion y aumentando los macréfagos en las lesiones, por via sistémica
necesita dosis elevadas de 75mg/dia durante dos meses, es mejor su uso

topico por sus efectos adversos. (10

2.8 PRONOSTICO

Generalmente el prondstico suele ser muy variable, suele persistir de 1
a 2 anos, presentando remisiones y exacerbaciones, el liquen plano
oral tiene mejor prondstico ya que normalmente no suele presentar
remisiones, solo en un 2 -6% de los casos lo presentan, es importante

el seguimiento ya que puede haber una transformacion a carcinoma (4
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CAPITULO Il
LUPUS ERITEMATOSO

3.1 DEFINICION

Lupus que en latin quiere decir lobo (por el parecido a la lesién ocasionada
por la mordedura de un lobo), es una enfermedad inflamatoria crénica de
naturaleza autoinmune por la produccion de multiples autoanticuerpos vy
etiologia desconocida, caracterizada por un conjunto de afectaciones que va
desde una lesion cutanea a un exantema de alas de mariposa (figura 27)
aislada hasta una enfermedad sistémica que involucra varios érganos que

puede ir de leve a grave. (2324

Figura 27. Lesion cutdnea mas caracteristica del lupus eritematoso,
exantema se encuentra en los pémulos y dorso de la nariz. (PEREZ A. ET
ALY COLS 2013)
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3.2 ETIOLOGIA Y PATOGENIA

La etiologia del lupus eritematoso es desconocida, es de origen multifactorial
en los cuales se puede involucrar factores genéticos, hormonales,

inmunoldgicos y ambientales. (23

Entre los factores genéticos se han encontrado evidencias de la
predisposicion genética, comunmente se encuentra en el complejo mayor de
histocompatibilidad, se han identificado genes que afectan la activaciéon o
supresion de linfocitos B y T ademas mutaciones en un locu que incrementa

la apoptosis. @)

La predileccion por el sexo femenino hace suponer que las hormonas tienen
un papel fundamental en el origen de la enfermedad, hay un mayor riesgo de
desarrollar lupus eritemaso en mujeres que toman anticonceptivos orales,
que presentan menarca precoz o bien la administracion de estrégenos en
mujeres menopausicas e incluso el embarazo se puede desencadenar la
enfermedad o activarla. (Los estrogenos estimulan las células T y B, los
andrégenos tienden a ser inmunosupresores, la progesterona inhibe la
proliferacion de células T y la prolactina tiene un efecto estimulador de la

respuesta inmune. ©

Entre los factores inmunoldgicos ésta la apoptosis, defectos en la fagocitosis,
aclaramiento de inmunocomplejos, estimulacion de células B, disfuncién de

células T y un desequilibrio en el balance de citocinas. €23

Los factores ambientales probablemente tengan un papel impoértate en el
desarrollo de la enfermedad al interaccionar con personas genéticamente
predispuestas, entre estos factores estan los virus principalmente el del
Epstein-Bar y el citomegalvirus, diversos farmacos entre los cuales se

encuentran gidralacina, procainamida, isoniazida, metildopa, quinidina,
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micociclina y clorpromazina y la luz ultravioleta puede inducir la respuesta

inmune. 823
3.3 PREVALENCIA

La prevalencia es variable afectando de 16 a 60 habitantes por cada 100 000

en la poblaciéon mundial.
3.3.1 EDAD

El rango de edad de aparicion es de 16 a 55 afios con una incidencia mayor

entre la segunda y tercera década de la vida. 2
3.3.2 RAZA

Afecta a todos los grupos étnicos teniendo predileccion por la raza
afroamericana. En Estados Unidos de América se ha estimado una
incidencia de 5,1 por 100 000 habitantes por afo, En paises de Europa
occidental oscila 2.2 a 4.7 por 100 000 habitantes, en el este de Europa las
cifras oscilan entre 2.8 a 7.1 por cada 100 000. En poblaciones Asiaticas se

encuentran cifras de hasta 30 a 60 casos por cada 100 000. 23
3.3.3 SEXO
Las mujeres son mas afectadas que los hombres a razén de 10:9.

3.4 MANIFESTACIONES CLINICAS DE LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO.

Existe una gran diversidad de manifestaciones clinicas pudiendo afectar a
uno o mas organos, por lo cual no existe un cuadro caracteristico en cuanto

al curso de la evolucion de la enfermedad. (23)

Entre las manifestaciones clinicas podemos encontrar:
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3.4.1 MANIFESTACIONES MUSCULARES Y OSEAS (tabla 4)

ENFERMEDADES .
MUSCULOSQUELETICAS Tabla 4. Padecimientos
Artralgias/ artritis (en general que afectan musculos y
transitorias) articulaciones (Garcia J. y
Tenosinovitis Molina C. 2005)

Miositis

Necrosis aséptica

3.4.1.1 ARTRALGIAS Y ARTRITIS

Las artralgias se tratan de dolores agudos que no responden bien a los

antiinflamatorios no esteroideos, se acompanan de mialgias.

Las artritis pueden presentarse como poliartritis, su evolucion puede ser
aguda, congestiva o subaguda con rigidez matinal. Pueden ser cronicas y
adoptar tres aspectos: sinovitis no destructiva o deformante, afecciéon
deformante tipo mano o pie de Jaccoud (figura 28) y la deformante
destructora (figura 29) asociadas a una poliartritis reumatoide (llamada

rupus) 5
3.4.1.2 TENOSINOVITIS

La tenosinovitis provoca un sindrome del canal carpiano en el 6% de los
pacientes, las rupturas tendinosas afectan principalmente al tendén
cuadricipital o al tendon de Aquiles, son bilaterales en la mitad de los

casos.()
3.4.1.3 NECROSIS ASEPTICA

Muchas de estas lesiones son asintomaticas, la realizaciéon de resonancias
magnéticas ha confirmado una gran frecuencia en osteonecrosis en cadera y
rodillas (figura 30), estas aparecen durante los primeros meses de

corticoterapia (2%
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3.4.1.4 MIOSITIS

Estan presentes en la mitad de los casos, y son caracteristicas de signos
generales y de manifestaciones articulares. Tiene una afectacion

predominante en la musculatura proximal. @

Figura 28. Manos de Jaccoud, Figura 29. Poliartritis
afectacion no deformante deformantes (Meyer O.
(Meyer O. 2005) 2005)

Figura 30. Imagen de resonancia magnética de las rodillas (Meyer O.
2005)

3.4.2 MANIFESTACIONES RENALES

Las afectaciones glomerulares constituyen la segunda causa de mortalidad

del lupus eritematoso sistémico, las afectaciones glomerulares suelen
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aparecer durante los primeros afnos de evolucidbn de la enfermedad,
(tabla 5). ®

PADECIMIENTOS A NIVEL
RENAL Tabla 5. Enfermedades que

Hematuria Cilindruria presentan dano renal
Proteinuria (Garcia J. y Molina C. 2005)
Sindrome nefrético
Hipertension arterial
Insuficiencia renal

3.4.3 MANIFESTACIONES NEUROPSIQUIATRICAS

Las afectaciones neuroldgicas constituyen la tercera causa de mortalidad del
lupus, estas manifestaciones normalmente aparecen en el primer aio de
diagnostico e incluyen sindromes organicos cerebrales, delirium,
convulsiones, cefalea, alteraciones en el movimiento, neuropatias craneales,
mielitis, meningitis y neuropatias periféricas, psicosis, ansiedad, depresion y

mania entre otras (tabla 6). @

ENFERMEDADES A NIVEL NEURONAL Y
PSIQUIATRICO

Sindrome orgéanico cerebral
Psicosis

Convulsiones

Trastornos emocionales
Pardlisis de nervios craneales
Paralisis de nervios periféricos
Sindrome de Guillain-Barré
Meningitis aséptica

Mielopatia transversa

Corea

Ataxia cerebelar

Infarto cerebral

Hemorragia intracraneal

Tabla 6. Trastornos neuropsiquiatricas (Garcia J. y Molina C. 2005)
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Las manifestaciones cardiacas afectan a las tres capas del corazdn, asi

como a las arterias coronarias. La pericarditis es relativamente frecuente y la

endocarditis verrugosa es mas rara, puede conducir a la insuficiencia valvular

o ser un foco emboligeno. Los pacientes con lupus presentan un elevado

riesgo cardiovascular, en parte por la naturaleza inflamatoria crénica del

proceso. (826)

TRANSTORNOS CARDIACOS

Pericarditis
Miocarditis

Endocarditis de Liebman-Sack
Enfermedad coronaria: vasculitis,
trombosis en relacion con anticuerpos
antifosfolipidos

Tabla 7. Ejemplos de
enfermedades cardiacas
(Garcia J. y Molina C. 2005)

3.4.5 MANIFESTACIONES PULMONARES

La afectacion pleural aparece en el 25% de los pacientes con lupus

eritematoso. Puede desarrollarse derrames pleurales como: neumonitis,

enfermedad intersticial pulmonar, hemorragia alveolar, disminucion del 6xido

de carbono e hipertension pulmonar (tabla 8) 2

ENFERMEDAD PULMONAR PRIMARIA

Pleuritis

Alteracién de la funcién respiratoria

Neumonitis aguda

Neumonitis cronica

Neumopatia intersticial

Pulmén encogido (shrinking lungs)
Hemorragia pulmonar
Hipertension pulmonar

Tabla 8. Ejemplos de
enfermedad pulmonar

(Garcia J. y Molina C. 2005)

49



A

MANIFESTACIONES CLINICAS DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES [m@
EN CAVIDAD BUCAL w{

DE

-
FACULTAD
ODONTOLOGIA

UNAM

1904

3.4.6 MANIFESTACINES DIGESTIVAS

Durante la enfermedad suele observarse anorexia, nauseas y vomitos, los
dolores abdominales se deben a ascitis, pancreatitis, colitis y perforacion

intestinal relacionada a mecanismos de vasculitis (tabla 9). 825

PADECIMIENTOS DIGESTIVOS
Tabla 9. Ejemplos de
e afectaciones

Peritonitis aséptica ) . .
Vasculitis con perforacion o hemorragia gastrointestinales. (Garcia
Enteropatia con pérdida de proteinas J.'y Molina C. 2005)

Pancreatitis. Seudoquiste pancreatico
Hepatomegalia. Alteracién de la funcién
hepatica

3.4.7 MANIFESTACIONES OFTALMOLOGICAS

Aproximadamente el 8% de los casos puede desarrollarse vasculitis de la
arteria central de la retina, también puede observarse trombosis de los vasos

retinianos. (©)
3.4.8 MANIFESTACIONES HEMATOLOGICAS

Los pacientes con lupus eritematoso sistémico pueden presentar anemia

tanto trastornos cronicos y/o hemoliticos, leucopenia y trombopenia. (26)
3.5 MANIFESTACIONES CUTANEAS

Las lesiones cutaneas se pueden manifestar tanto en el lupus Discoide como
en el lupus eritematoso sistémico. La mayoria de los pacientes presentan

lesiones cutaneas que se clasifican en 3 grupos:
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3.5.1 LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE CRONICO
3.5.1.1 LUPUS DISCOIDE

El lupus Discoide (LD) es una dermatosis cronica, atréfica, cicatricial y
fotosensible regularmente compromete al foliculo piloso. El Lupus Discoide
es la forma mas frecuente del lupus cutaneo cronico, con predileccién por el
sexo femenino (3:2) con una incidencia entre la segunda y cuarta década de
vida. ")

Las lesiones primarias son placas eritematosas bien definidas (figura 31 a),
con descamacioén de leve a moderada, y que varian desde pocos milimetros
hasta 15 cm. En la evolucion de las lesiones, las escamas toman una
coloracién blanco-grisacea (figura 31 b), se engruesan y se adhieren a la
piel, ocasionando taponamiento folicular. Al desprenderse las escamas se
presenta dolor. Las lesiones se pueden expandir en forma centrifuga, con
una inflamacién activa e hiperpigmentacion en la periferia, dejando una
cicatriz atréfica (figura 31 c), telangiectasias e hipopigmentacién al centro.
Las lesiones pueden presentar respuesta isomorfica (fendmeno de Koebner).
Se presenta por lo regular en la cabeza y cuello. Las lesiones se presentan
en la cara, cuero cabelludo, orejas, en escote y en las areas extensoras de
los brazos, usualmente no compromete los pliegues nasogenianos, y cuando
compromete las orejas incluye la concha. Puede inducir alopecia cicatricial

irreversible. 27)
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Figura 31. Lupus Discoide.
a) Lesion erimatosa b) lesién
escamosa c) lesion atrofica
(FRANCES C.2009)

Las lesiones orales discoides son mas frecuentes y se presentan como una
ulcera o area eritematosa bien delimitada o una placa atréfica irregular con
estrias queratosicas radiales y telangiectasias (figura 32). Afectan
primariamente la mucosa no queratinizada como paladar blando, labios
(figura 33), mejillas y los procesos alveolares hasta la gingiva. El Lupus
Discoide de los labios compromete el bermellon.

Las lesiones palmoplantares (figura 34) son poco frecuentes la mayoria

tienen compromiso periungueal que lleva a una onicodistrofia (figura 35). ¢7)
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Figura 32. Lupus discoide
en cavidad oral. (VERA C.
2011)

Figura 34. Lesion palmar de
paciente con lupus eritematoso
Discoide (FRANCES C. 2009)

FACULTAD P
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Figura 33. Afectacion labio de
paciente con lupus Discoide
(FRANCES C. 2009)

Figura 35. Lesion ungueal en
paciente con lupus eritematoso
Discoide. (FRANCES C. 2009)
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3.5.1.2 LUPUS ERITEMATOSO HIPERTROFICO
(VERRUCOSO)

Es una forma poco frecuente. Se presenta como placas ovales o redondas
asociado a tumores elevados hiperqueratésicos y con descamacion,
principalmente en areas fotoexpuestas que comprometen mas

frecuentemente region extensora de los brazos, area superior del tronco,

manos y cara (figura 36 ay b). ¢7-28)

Figura 36 a. Lesion en la
cara de lupus eritematoso
hipertréfico (FERREIRA M.
ET ALY COLS 2012)

Figura 36 b. Lesion en

ET ALY COLS 2012)

brazo de lupus eritematoso
hipertréfico. (FERREIRA M.
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3.5.1.3 PANICULITIS LUPICA (LUPUS PROFUNDO)
Afecta la grasa subcutanea, se presenta en forma de uno o dos ndodulos o
placas induradas que afectan los brazos, cara, gluteos, térax, abdomen,
espalda y cuello. Las lesiones pueden ser dolorosas, pueden presentar
eritema, atrofia o ulceracion. Las lesiones presentan atrofia y cicatriz (figura
37). En algunos casos las lesiones aparecieron o se exacerbaron después
de la vacunacion contra la hepatitis B. Existe una variante poco comun
llamada mastitis lupica, consiste en nodulos bien circunscritos unilateral o
bilaterales. Las lesiones tienden a resolverse de manera espontanea y seguir

un curso cronico caracterizado por periodos de remision y exacerbacion 24:27)

3.5.1.4 LUPUS TUMIDO

Son papulas unicas o multiples de 2 a 4 cm de diametro, o nédulos o placas
de color eritemato-violaceo de configuracion anular o redondeada y bordes
nitidos, localizada en areas fotoexpuestas como la cara, cuello, tronco
superior, brazos (figura 38). Tiene una relacion hombre-mujer de 1:1. La
caracteristica clinica principal es la ausencia de compromiso epidérmico y lo
infiltrado de sus lesiones, desaparece sin dejar cicatriz, las lesiones son no
pruriginosas y duran mas 24-48 horas. La fotosensibilidad es una

caracteristica importante en estos pacientes. ?7)
3.5.1.5 LUPUS PERNIOTICO

Es una forma poco frecuente de lupus cutaneo crénico. Existen dos formas
una familiar autosdbmica dominante que se presenta en nifos y una forma

esporadica que se presenta en mujeres en edad media. Los sintomas
tipicamente ocurren con el frio, las lesiones consisten en placas como
papulas o nddulos eritematosos violaceas, pruriginosas o dolorosas (figura
39), no presentan deformacion en los dedos ni en la ufias, pueden ulcerarse

o presentar hiperqueratosis y fisuras, se localiza principalmente en los dedos
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de manos y pies, cara y orejas. Cuando las lesiones se localizan en las

plantas se puede desarrollar necrosis rapidamente. (27:29)

.
v S Y
SO . TN

Figura 37. Cicatriz atréfica en
brazo en paciente con lupus
profundo. (VERA C. 2011)

Figura 38. Lesion en cara en
paciente con lupus tumido
(FRANCES C. 2009)

\ a Figura 39. Lesiones de lupus

L)

pernidtico (TOBON M. Y
RODRIGUEZ G. 2013)
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3.5.2 LUPUS SUBAGUDO

El lupus cutaneo subagudo se asocia a anticuerpos anti-Ro y anti-La.
Usualmente se presenta en mujeres en su cuarta década de vida, como una
enfermedad papulo-escamosa o anular no cicatricial, eritematosa que se
localiza principalmente areas fotoexpuestas como la cara, el cuello, el
escote, los hombros, la cara interna de los brazos y el dorso de las manos.
Existen dos formas clinicas: la anular y la variante psoriasiforme o papulo-
escamosa (figura 40 y 41). La anular tiene mayor compromiso dérmico,
presenta contornos policiclicos con bordes eritematosos o vesiculocostrosos
y el centro hipopigmentado grisaceo a veces cubierto por telangiectasias, la
forma psoriasiforme tiene compromiso epidérmico, las lesiones son

papuloescamosas, psoriasiformes. (¢:24.27)

3.5.2.1 LUPUS NEONATAL
En el lupus neonatal se presenta como un LCSA, es mas comun en nifias q
en nifos (3:1). Las lesiones suelen aparecer desde las primeras semanas de
vida, son placas eritemato-violacea redondas y policiclicas, hipopigmentadas,
las lesiones se localizan en la cabeza y zonas fotoexpuestas y comunmente
alrededor de los ojos y con leve descamacion, que se conoce como mascara
de ojos u ojos de buho. Esta erupcion esta asociada a la presencia de anti-

Ro materno, y se ha descrito su inicio 0 exacerbacion por la exposicion solar.
(24,27)

3.5.2.2 SINDROME DE ROWELL

Es poco frecuente se caracteriza por lesiones tipo eritema multiforme,
anulares en algunas aéreas tienden a ampollarse o a necrosarse en los
bordes (figura 42 a y b), puede tener compromiso mucoso o no. Existen

hallazgos dentro de los que destacan: lesiones tipo eritema multiforme,
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presencia de ANA moteado, anti-Ro y un factor reumatoide, se considera una

reaccion de hipersensibilidad tipo IV ~a ciertas infecciones,

medicamentos.?7:31)

Figura 40. Lupus subagudo Figura 41. Lupus subagudo con
con lesiones anulares. lesiones psoriasiformes.
(FRANCES C. 2009) (FRANCES C. 2009)

Figura 42 a. Sindrome de Rowell Figura 42 b. Sindrome de
manifestacion en cara y manos. Rowell manifestacién en
(VIGLIOGLIA P. 2006) piernas. (VIGLIOGLIA P. 2006)
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3.5.3 LUPUS ERITEMATOSO AGUDO

Se caracteriza por un eritema edematoso o escamoso, incluso papuloso. Se
presenta en una forma localizada, las lesiones se observan en mejillas y en
el dorso de la nariz, en alas de mariposa a menudo se extiende a la frente,
orbitas, cuello y zona del escote (figura 43); o en forma generalizada suele
predominar en zonas fotoexpuestas, aparece como una erupcion
morbiliforme, papulosa o Ampollosa (figura 44). Las lesiones bucales son

erosivas, se localizan preferentemente en la encia, paladar, mejillas y labios

pueden llegar a ser muy dolorosas y dificultar la deglucion (figura 45). 2427)
&

Figura 43. Exantema de alas de

Figura 44. Lupus agudo en el
mariposa (VERA C. 2011)

dorso de las manos
(FRANCES C. 2009)

Figura 45. Lesion bucal de
lupus agudo (FRANCES C.
2009)
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3.6 CRITERIOS DE CLASIFICACION
De los once criterios mencionados en la tabla 10, el paciente debe cumplir al
menos cuatro de forma simultdnea o consecutiva a lo largo del

seguimiento.®)

CRITERIOS DE 1982 MODIFICADOS EN 1997 PARA LA
CLASIFICACION DEL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO.

Eritema malar
Lupus Discoide
Fotosensibilidad
Ulceraciones bucales
Artritis no erosivas de dos articulaciones periféricas, al menos
Pleuresia o pericarditis
Afectacion renal (proteinuria >0,5g dia o< +++ o cilindros celulares
Convulsiones o psicosis
Afectacion hematoldgica:
a. Anemia hemolitica
b. Leucopenia (< 4.000mm-3 en al menos 2 ocasiones
c. Linfopenia (< 1.500mm-3 en al menos 2 ocasiones
d. Trombocitopenia (< 100.000mm-3) sin causa medicamentosa
10. Anomalia inmunoldgica:
a. Anticuerpos anti-ADN nativo
b. Anticuerpos anti-Sm
c. Concentracion sérica elevada de Ig G o M anticardiolipina o prueba
estandar positiva para un anticuagulante circulante o serologia
sifilica falsamente positiva (desde almenos 6 meses)
11. Anticuerpos antinucleares por inmunofluorescencia (sin medicamento
inductor)

Son necesarios y suficientes cuatro criterios (sin limitacion en el tiempo) para una clasificacion de
lupus eritematoso sistémico. ADN, acido desoxirribonucleico; Ig G, inmunoglobulina G.

CoNo,rLONME

Figura 54. Clasificacion del lupus eritematoso sistemico ( MEYER O. 2005)

3.7 HISTOPATOLOGIA

El antigeno diana se localiza en la capa basal y parabasal del epitelio, donde
se acumula un gran numero de linfocitos T, se degeneran los queratinocitos
basales, un aumento de grosor en la capa basal y atrofia epitelial con

pérdida de formacion de crestas interpapilares. La presencia de
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concentraciones de linfocitos en la lamina propia, de cumulos focales
profundos de linfocitos con centros germinales y de infiltrados perivasculares

linfocitarios (figura 46) es til para el diagndstico de LES. (1824)

Figura 46. Aspecto  microscopico, mostrando una  superficie
paraqueratinizada, con infiltrado linfocitario en el tejido conjuntivo, en las
zonas mas profundas existen cumulos tipicos focales y perivasculares de
linfocitos. (PHILIP J. ET ALY COLS 2003)

3.8 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
En el diagndstico diferencial podemos encontrar  artritis reumatoide,
sindrome de Raynaud, enfermedad renal, purpura, porfiria, liquen plano

erosivo y pénfigo. (32)

3.8.1 ARTRITIS REUMATOIDE
Es una enfermedad de etiologia desconocida y naturaleza autoinmune, se
caracteriza por un proceso autoinflamatorio que afecta principalmente al
tejido sinovial de las articulaciones (figura 47), esta enfermedad afecta
aproximadamente al 1% de la poblacion mundial, produciendo sintomas

como rigidez matinal, fatiga, dolor, incapacidad funcional y depresion, la
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progresion lleva a la destruccion articular con incapacidades ademas de
producir manifestaciones en érganos internos. )

Pacientes con lupus pueden desencadenar artritis reumatoide o viceversa.

3.8.2 SINDROME DE RAYNAUD
Se caracteriza por la falta de flujo sanguineo hacia los dedos de las manos y
pies (figura 48), clinicamente se observa una palidez seguida de cianosis y
después rubicundez es desencadenado por el frio y puede llegar a

gangrena®?)

3.8.3 PURPURA
Entendemos como purpura la extravasacion de hematies a la piel, como
consecuencia de trastornos hematologicos, de la coagulacion, o de los vasos
sanguineos.
Se presenta como una erupcion formada por papulas de color azulado o
violaceo (figura 49), con un aspecto contusiforme y representan una
manifestacion de eritropoyesis extramedular. En la actualidad, la causa mas

frecuente es la infeccidn por citomegalovirus. (34

3.8.4 PORFIRIA
Las porfirias son un grupo heterogéneo de desérdenes, hereditarios o
adquiridos, que tiene en comun una serie de déficits enzimaticos en la
sintesis del grupo hemo. La forma clinica mas frecuente es la Porfiria
Cutanea Tarda. Con frecuencia los pacientes son portadores de infeccion por
el virus hepatitis C o el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). A la
exploracion fisica se observaban maculas eritematosas, erosionadas,

localizadas en dorso de manos (figura 50), en espalda y cara. (3%
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3.8.5 LIQUEN PLANO EROSIVO
La lesion se presenta eritematosa y blanquecina (figura 51), los pacientes
presentan una sintomatologia dolorosa al tomar alimentos frios, caliente,
irritantes y bebidas alcohdlicas. Si se toca el area afectada produce dolor y
sangrado. Para el diagnostico de esta lesidn se necesita etudios de
laboratorio ya que puede confundirse facilmente e incluso pensarse en una

lesion maligna. (18)

3.1.1 PENFIGO
Afecta principalmente a la piel del torso, las lesiones orales preceden a las
cutaneas, las lesiones intraorales son mas frecuentes en el paladar blando
(figura 52), presentandose una ampolla dejado un area eritematosa, en las
areas de roce constante presenta lesiones erosivas mas grandes vy

sintomaticas. (1®)

Figura 47. Afectacion de Figura 48. Afectacion de manos
articulaciones por artritis por sindrome de Raynaud.
reumatoide (GOLDMAN LEE ET (VIGLIOGLIA P. 2008)

ALY COLS 2011).
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Figura 49. Lesion de purpura.
(HERNAN M. ETAL Y COLS
2003)

Figura 50. Lesiones de
porfiria cutanea. (AVILES J.
ETAL Y COLS 2006)

Figura 51. Lesion de liquen plano erosivo ulcerado en la lengua
(BASCONES C. ET AL Y COLS 2006)

Figura 52. Pénfigo, lesion erosiva (SAPP J. ETAL Y COLS 2003)
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3.9 TRATAMIENTO

3.9.1 MEDIDAS GENERALES Y LOCALES
Consisten en reposo fisico, cremas fotoprotectoras, aporte de vitaminas,
calcio y bisfofonatos, abandono total del tabaco, un régimen sin sal cuando
los pacientes presentan problemas de hipertensidn, inmunizaciones
reglamentarias (no se recomiendan virus atenuados) y tratamiento precoz de
las infecciones. (22:2%)

3.9.2 TRATAMIENTOS GENERALES
Salicilatos y antiinflamatorios no esteroideos, el acido acetilsalicilico, debido
a su forma antiinflamatoria, antipirética, analgésica y antiagregantes se aplica
en las formas leves de lupus; antipaludicos se utilizan en manifestaciones
cutdaneas y como coadyuvante de los esteroides en afeccion sistémica, se
ocupa la hidroxicloroquina: dosis maxima 6,5 mg/kg/dia, disminuye de forma
significativa los episodios evolutivos y la gravedad. Cloroquina: 3,54
mg/k/dia. (22:25)

3.9.3 CORTICOIDES
TERAPIA INICIAL
En manifestaciones que no ponen en peligro la vida como serositis, artritis,
alteraciones hematoldgicas, exantemas etc. Se administra dosis bajas de
prednisona o equivalente 0.5 mg/kg/dia, preferiblemente en una dosis
matutina, hasta que se controle la crisis y luego se retira en forma
progresiva. (@225
En manifestaciones graves, pero que no ponen en peligro la vida de forma
inmediata como nefropatia, afectacion neuroldgica, anemia hemolitica se
debe administrar dosis altas de prednisona 1-2 mg/kg/dia en 1 a 3 dosis. (2%
En enfermedades graves con importante riesgo vital como hemorragia
pulmonar, afectacidén neuroldgica grave, insuficiencia renal rapidamente

progresiva, se debe de administrar, bolos intravenosos de metilprednisolona
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20 mg/kg hasta maximo de 1 g en 3 dias consecutivos y corticoterapia oral 2
mg/kg/dia en 3 dosis. 25

La terapia inicial debe mantenerse durante 4 a 8 semanas, si desaparecen
los sintomas iniciar el descenso lento y progresivo, con monitoreo para evitar
recidivas, si se presentan signos de recaida aumentar la dosis en un 20% a
25%; mantener dosis pequefas (2.5 a 5 mg/dia) durante meses o afos, si en
paciente evoluciona favorablemente retirarlos, si no consigue mejoria ni
control evaluar el aumento de la dosis y si ya esta en dosis muy altas valorar
el uso de inmunosupresores. 25

INMUNOSUPRESORES

Metotrexato, 10-20 mg/m2/semana

Azatioprina: 1-2 mg/k/dia

Ciclofosfamida: oral 1-2 mg/k/dia 1V: 500-1000 mg/m2/mes 5

3.10 PRONOSTICO

La enfermedad lupica evoluciona de forma espontanea en crisis sucesivas
con exacerbaciones y remisiones de duracion y calidad variables. En la
evolucion se distinguen dos formas clinicas: las benignas, cutaneas o
articulares y las graves por afectacion de un érgano vital. La evolucién se
esquematiza de la siguiente manera: en un 30% la enfermedad persiste en
su gravedad, en un 45% se estabiliza, en un 10% se observa una curacién
aparente 'y el 15% muere después de un tiempo de 6 afos
aproximadamente. Las formas benignas corresponden a un 50% de los
enfermos, un 60% esta casi curado o estabilizado y el 10% muere después
de un lapso de 8 afos. Es imposible predecir la evolucion de la enfermedad
un 20% de la forma benigna se convertiran en graves y un 50%
evolucionaran de forma favorable. 2

La supervivencia a las 5 afios es de 85-95%, a los 10 afios es de 80-85% y a

los 20 afios de 70%.(25
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CAPITULO IV
PENFIGO

4.1 DEFINICION

El termino pénfigo proviene del griego pemphix que significa ampolla (figura
53) o burbuja, y se define como un grupo de enfermedades autoinmunes de
la piel caracterizadas por la presencia de ampollas intra epidérmicas debidas
a la acantosis e inmunoglobulinas G y por el hallazgo de anticuerpos fijos y

circulantes dirigidos contra la superficie celular de los queratinocitos. (11:38)

il ™

iyt

Figura 53‘-. Iéjefnplo de ampolla de pénfigo vulgar en “ e ceo cabelludo
(MATOS R. Y BASCONES A. 2008.)

42 ETIOLOGIA Y PATOGENIA

La etiologia del pénfigo es multifactorial en la cual podemos encontrar

factores genéticos, factores ambientales y factores inmunoldgicos.

Entre los factores genéticos esta la predisposicion genética, comunmente se
encuentra el complejo mayor de histocompatibilidad que permiten la

presentacion de péptidos de Dsg3 o Dsg1 a las células Th1. (11.39)
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La predisposicion genética no es suficiente para que se produzca este
padecimiento, también se necesita de efectos desencadenantes o
ambientales, entre los que estan: los farmacos como antiinflamatorios no
esteroideos, penicilina, pirazolona o derivados de  agentes
quimioterapéuticos, antihipertensivos, entre otros. También se encuentran
agentes fisicos como: quemaduras, radiaciones ionizantes; virus como el del
herpes y paramixovirus; alérgenos como los pesticidas y vapores de metal,
estrés emocional y alimentos como: el ajo, cebollas, puerros, aceite de

mostaza, yuca y mango. 9

Entre los factores inmunologicos esta la formacion de autoanticuerpos,
principalmente Ig G tipo 4, que reaccionan con la regidbn amino de las
desmogleinas situadas en desmosomas (encargados de la union de célula y
célula) de la superficie celular de los queratinocitos. Las inmunoglobulinas
inhiben la funcién adhesiva de las desmogleinas lo que ocasiona: cambios
en la concentracidon de calcio intracelular y fosfosina C, estimulacién de p58
proteincinasa mitdégeno activada, regulacién transcripcional y activacion de

proteinasas, todo lo cual lleva a la formacion de ampollas. (38)

421 TEORIAA. DE LA COMPENSACION DE LAS
DESMOGLEINAS

Las diferencias entre el pénfigo vulgar y el folidceo se ha explicado con esta
teoria; Existen 4 tipos de desmogleinas el 1 y el 3 se encuentran distribuidos
en diferentes proporciones en la piel y en las mucosas, en el pénfigo foliaceo
se producen anticuerpos dirigidos contra la desmogleina 1(Dsg 1) (figura
54), el fendbmeno de acantosis representado por ampollas solo se observa en
la zona subcornea debido a que la cantidad de Dsg 3 no alcanza a
compensar el bloqueo funcional ocasionado por los anticuerpos, en cambio
la Dsg 3 en la mucosa es suficiente por lo cual no se presentan lesiones en

las mucosas.
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El pénfigo vulgar tiene autoanticuerpos contra Dsg 1 y Dsg 3 (figura 54),
ambas proteinas son bloqueadas y da como resultado la acantdlisis con

ampollas tanto en pial como en mucosas “9

Pénfigo Foliaceo
- P * .. %
L«?er:*.r:*’a*,’:'ef! %‘— e
‘ ;;; Anticuerpos anti-Dsg1 e
Pénfigo Vulgar

S —

“J—‘r‘ﬂft‘lgf“"
T
0‘0 o e i Q‘QLQO

Figura 54. Teoria de compensacion de las desmogleinas (VALENCIA O Y
VELASQUEZ M 2010)

4.3 PREVALENCIA

El pénfigo es una enfermedad poco frecuente La prevalencia descrita es de
0,5 a 3,2 casos por 100.000 habitantes y la incidencia anual es de 0,1 a 0,5

casos por cada 100.000 habitantes. (38
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El pénfigo vulgar (PV) es la forma mas comun y grave de pénfigo y la que
afecta a la mucosa oral con mas frecuencia. En el 75% de los casos, las

lesiones orales preceden a las cutaneas. (38

4.3.1 SEXO Y EDAD

Afecta a mujeres y hombres por igual entre la cuarta y sexta década de vida
con un pico de de incidencia entre la cuarta y quinta década, aunque también

se presentan casos juveniles. (11:38)

4.3.2 RAZA

La incidencia es variable, va desde 0.76 por cada 100.000 habitantes por afio
como en Finlandia, hasta 1.61 por cada 100.000 habitantes por afno en
Jerusalén. Predomina la raza judia, especialmente la de ascendencia
askenazi: 1.6 a 3.2 casos por cada 100.000 habitantes al afio. Y poblaciones

de origen Mediterraneo e Indio son particularmente susceptibles (')

4.4 MANIFESTACIONES CLINICAS

4.41 PENFIGO VULGAR

Se expresa con lesiones orales en un 88% de los pacientes. Generalmente
comienza con lesiones muy inespecificas, pasando meses desde el inicio
hasta su diagnédstico. El diagndstico suele ser tardio. La mayoria de los
pacientes presentan sintomas dos a seis meses antes de llegar al

diagnostico definitivo. (8)

La lesion elemental son las ampollas que se caracteriza por un ardor previo a

su aparicion, suelen ser multiples, mal definidas, de distinto tamafo, se
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rompen facilmente produciendo erosiones, superficiales, irregulares y muy
dolorosas (figura 55). Otros signos incluyen la formacion de nuevas ampollas
junto con otras ya evolucionadas y ulceras. Por lo tanto, podemos observar
ampollas integras, ampollas en las que el techo se esta desprendiendo; o
seudomembranas, que cubren erosiones, formadas fundamentalmente por
un exudado inflamatorio. (3840)

En el 50% a 70% de los pacientes las lesiones comienzan a aparecer
en la mucosa oral y se mantienen ahi aproximadamente cuatro meses

antes de extenderse a piel. ()

Cualquier localizacién de la mucosa oral puede estar afectada, pero es mas
frecuente las areas de roce como la mucosa yugal cerca del plano oclusal
(figura 56). Los labios, la encia alveolar edéntula y el paladar blando (figura
57 a y b). Las erosiones tienen tendencia a extenderse por toda la cavidad
oral a partir de sus bordes, con zonas eritematosas. En los labios, las
erosiones evolucionan a costras, las lesiones curan sin dejar cicatrices. En
estos pacientes el signo de Nikolsky es positivo, (el cual consiste en frotar la
mucosa con una sonda o colocar aire con la jeringa triple y si se forma una
ampolla es positiva la prueba, este mismo procedimiento se puede hacer en
la piel) ya que cualquier presiéon o traumatismo en la periferia de la lesion es
capaz de incrementar rapidamente el tamafo inicial. En algunas ocasiones la
encia se manifiesta como una gingivitis descamativa: encias eritematosas,
brillantes, finas, con vesiculas en la superficie que al rozarlas levemente se
desprende el epitelio quedando expuesto el conectivo adyacente

hemorragico, expresando su caracter descamativo y erosivo (figura 58). (')
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Figura 55. Pénfigo vulgar.
(VALENCIA O Y VELASQUEZ
M. 2010)

Figura 56. Pénfigo vulgar en la
mucosa yugal. (MATOS R Y
BASCONES A 2008)

Figura 57 a. Pénfigo vulgar en
area edéntula (MATOS R Y
BASCONES A 2008)

Figura 57 b. Pénfigo vulgar en
el labio inferior. (MATOS RY
BASCONES A 2008)

Figura 58. Pénfigo vulgar en la
encia (CASTELLANOS AY
GUEVARAE. 2011).
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En la piel suelen aparecer meses o0 afios después de las lesiones orales. Se

manifiestan como ampollas flacidas de contenido claro, hemorragico o
seropurulento sobre una piel normal o ligeramente eritematosa y al romperse
dejan erosiones dolorosas cubiertas por costras que tienden a curar sin dejar
cicatriz, localizadas en cualquier parte del cuerpo pero con mayor frecuencia
en cuero cabelludo, cara, parte superior del tronco y pliegues (figura 59 a, b,
cyd). (1139

También pueden afectarse otras mucosas como la faringe, la nariz, la laringe,
el esofago, la uretra, la vulva, el cérvix, el pene, el ano, el recto y la

conjuntiva, aunque con mucha menor frecuencia y mayor gravedad. 8

4411 LESIONES UNGUEALES
Se distingue por paroniquia o lineas de Beau, sobre todo en el primer y

segundo dedo de las manos.

Figura 59 a. Pénfigo
vulgar en los pliegues de
la piel, erosiones
cubiertas por costras.
(CASTELLANOS AY
GUEVARAE. 2011)

Figura 59 b. Pénfigo
vulgar en la parte
superior del tronco.
(CASTELLANOS A
Y GUEVARAE.
2011)
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Figura 59 c. Pénfigo
vulgar en cara.
(CASTELLANOS AY
GUEVARAE. 2011)

Figura 59 d. Pénfigo
vulgar en el cuero
cabelludo. (MASJEDI
M. ET ALY COLS
2014)

4.4.2 PENFIGO VEGETANTE

El pénfigo vegetante es una rara variante del pénfigo vulgar, se presenta el 1
al 2% de los casos de pénfigo. Clasicamente se describen 2 formas, el tipo
Neumann y el tipo Hallopeau. El tipo Neumann comienza como el pénfigo
vulgar clasico y las areas denudadas tienen vegetaciones verrugosas,
frecuentemente de pustulas, mientras que en el tipo Hallopeau la lesion
primaria son las pustulas. Las lesiones afectan preferentemente: cuero

cabelludo, pliegues (figura 60) y boca. “?)

4.1.1 PENFIGO FOLIACEO

El pénfigo folidceo es poco comun, se presenta con ampollas flacidas poco

aparentes sobre una base eritematosa, la piel parece cubierta por escamas y
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costras (figura 61) pueden referir ardor y/o comezén, no afecta las mucosas

ni otras aéreas, su distribucion es seborreica. 40

Figura 60. Pénfigo vegetante tipo hallopeau lesion en el pliegue de la axila.
(ALDAMA A. ET AL Y COLS 2004)

Figura 61. Pénfigo folidceo (VALENCIA O Y VELASQUEZ M. 2010)
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4.1.2 PENFIGO PARANEOPLASICO

El pénfigo paraneoplasico (PPN) es mucho menos frecuente que el PV, pero
presenta una gran frecuencia e intensidad con que se manifiesta en la

cavidad oral. 38

El pénfigo paraneoplasico se define como una enfermedad ampollosa
autoinmune asociada a una neoplasia maligna causada por una alteracion
linfoproliferativa. Clinicamente se caracterizan por una severa afectacion oral
(figura 62) que consiste en una mucositis dolorosa, es el primer signo de la
enfermedad en el 45% de los casos, en algunos casos solo hay afectacion
en la orofaringe, o una estomatitis con erosiones y ulceraciones difusas
severas persistentes y muy dolorosas, resistentes al tratamiento y con un
importante componente necrético, puede afectar cualquier parte de la
cavidad oral con predileccion por los bordes laterales de la lengua y los
labios. Las lesiones cutaneas son polimorfas, con ampollas, erosiones y
lesiones que afectan preferentemente al tronco (figura 63), extremidades,

palmas y plantas. “43)

Aproximadamente dos tercios de los casos ocurren en pacientes con historia
y diagnostico de neoplasia. En el tercio restante la lesion neoplasica se
detecta después de la enfermedad mucocutanea, se asocia con mayor
frecuencia a neoplasias hematolégicas (84% de los casos) sobre todo
linfomas no-Hodgkin (42%), leucemias linfocitarias cronicas (29%),
enfermedad de Castleman (10%). Se han descrito casos asociados a

neoplasias no hematoldgicas (16% de los casos). (38
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Figura 62. Pénfigo paraneoplasico || Figura 63. Pénfigo paraneoplasico
lesiones en mucosa y labios lesiones en el tronco (RUEDA X. 'Y

(RUEDA X. Y PALMA L. 2008) PALMA L. 2008)
4.1.3 PENFIGO HERPETIFORME

Se presenta con intenso prurito, las lesiones se distribuyen de manera
simétrica, preferentemente en zonas de extensién de los codos (figura 64),
las rodillas, las nalgas y hombros. Son lesiones polimorfas de aspecto
eccematoso y versiculo-ampollosas. Las vesiculas pueden pasar
desapercibidas, rara vez se aprecian ampollas, dejan pigmentacion residual.
Puede haber afectacion de mucosa oral y/o genital en forma de vesiculas o

ampollas. “4)

Figura 64. Pénfigo herpetiforme
lesiones en los codos. (IRANZO
P. 2010)

4.1.4 PENFIGO Ig A

El pénfigo IgA es una enfermedad autoinmune presenta vesiculas y/o
ampollas subepidérmicas y que se caracteriza por la presencia de depdsitos
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de IgA en disposicidn lineal en la union dermoepidérmica. La IgA puede ser

EN CAVIDAD BUCAL

la unica inmunoglobulina detectada o la predominante.
Puede presentarse en forma de vesiculas de pequefio tamafo que recuerdan
a las de la dermatitis herpetiforme (figura 65), las zonas mas afectadas son

pliegues axilares, inguinales, tronco y extremidades. En este tipo de pénfigo

no hay afectacion de la mucosa bucal. 4%

Figura 65. Pénfigo Ig A
lesiones en el tronco.
(BARNADAS M. 2001)

4.2 HISTOPATOLOGIA
Consiste en un adelgazamiento del epitelio, con atenuacion de las crestas, la
separacién se produce a nivel de la membrana basal, dejando un tejido
conjuntivo con un infiltrado difuso de linfocitos, algunas células plasmaticas y
escasos eosindfilos, en el tejido conjuntivo subyacente se observa una

vasodilatacion (figura 66). (18)

e

Figura 66. Se muestra la
perdida de crestas
interpapilares y perdidas
de adherencia del
epitelio. (PHILIP J. ETAL
Y COLS 2003)
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4.3 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En cuanto a lesiones orales en el diagnostico diferencial se encuentra:
estomatitis herpética, eritema multiforme, liquen plano ampolloso vy
Penfigoide de las mucosas; en cuanto a las lesiones cutaneas encontramos:

penfigoide ampolloso, eritema multiforme y enfermedad de haley-haley. (")

4.3.1 ESTOMATITIS HERPETICA

Son lesiones ocasionadas principalmente por VHS, se presentan como una
infeccion con dolores agudos, multiples ulceras superficiales pequenas vy
puniformes con halos eritematosos (figura 67) que afecta, la encia, labios,
piel peribucal hasta nasofaringe, el paciente presenta fiebre, linfadenopatia,

dolor al masticar y deglutir que dura de 2 a 10 dias. ('®

4.3.2 ERITEMA MULTIFORME

Enfermedad inmunitaria cuyos factores precipitantes son infecciones como
herpes simples e histoplasmosis, farmacos, algunos factores
gastrointestinales, neoplasias malignas, radioterapias y vacunaciones
recientes. Se puede diferenciar del pénfigo debido a sus lesiones q son muy

caracteristicas conocidas como diana ojo de toro o iris. (18)

Se manifiesta en tres formas clinicas: Eritema multiforme menor: Las lesione
afectan la piel o las mucosas, antes de aparecer las lesiones se presentan
cefaleas, fiebre y malestar general. La lesion se presenta como una mancha
eritematosa, con una zona periférica palida rodeada por un anillo

eritematoso, en el centro se presenta una papula sobreelevada o pequefia
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ampolla que se rompe produciendo una erosion central que se repara con

rapidez dando lugar a una lesién denominada ojo de toro (figura 68). (18)

El eritema multiforme menor cronico es la forma mas leve, las lesiones son
de menor tamano, el paciente presenta lesiones durante 1 o mas anos, las
lesiones desaparecen sin llegar a formar lesiones grandes (figura 69 a). Las
lesiones orales, son erosiones focales como ulceras aftosas o aéreas mas
difusas de eritema o lesiones dolorosas para el paciente como se muestra en
la (figura 69 b). (18)

El eritema multiforme mayor es la forma aguda de la enfermedad con
afectacion grave de la piel y mucosas, las lesiones aparentemente son
iguales a EM menor, lo tipico es la aparicion de grandes ampollas que se
rompen rapidamente produciendo psudomembranas blanquecinas en las
mucosas Y lesiones rojizas en la piel, suelen ser comunes en los labios y ojos
(figura 70). (18

4.3.3 LIQUEN PLANO AMPOLLOSO
Las lesiones se presentan en forma de ampollas, las cuales son de corta
duracion y se rompen casi inmediatamente, al perderse el epitelio queda

expuesto y la lesion se convierte en LP erosivo (figura 71). (18

4.3.4 PENFIGOIDE DE LAS MUCOSAS.
Las lesiones aparecen primeramente en la encia adherida y libre, en forma
de eritema, asociada a la perdida de puntilleo, el cepillado dental puede
provocar una separacion entre el epitelio y el tejido conjuntivo, formando

ampollas llenas de sangre o descamacion (figura 72). (18
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Figura 67. Estomatitis
herpética, ulceras en la
encia. (PHILIP J.ET ALY
COLS 2003)
Figura 68. Eritema multiforme Figura 69,8.' Erltema multiforme
menor lesiones en diana. menor cronico, lesiones en en dorso
(PHILIP J. ETAL Y COLS 2003) de la mano(PHILIP J. ETAL'Y COLS
2003)
Figura 79 b. Lesion bucal de Figura 70d. Lesion peribucal de
eritema multiforme menor cronico. eritema multiforme mayor. (SAPP
(SAPP J. ETAL Y COLS 2003) J. ETALY COLS 2003)
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Figura 71. LP erosivo. (PHILIP Figura 72. Penfigoide de las
J. ETAL Y COLS 2003) mucosas lesiones en la encia.
(PHILIP J. ETAL Y COLS 2003)

4.3.5 PENFIGOIDE AMPOLLOSO
Se caracteriza por la aparicion inicial de lesiones urticariformes o
eccematosas muy pruriginosas sobre las que pueden aparecer al cabo de un
tiempo ampollas tensas (figura 73) En ocasiones cursa con prurito intenso, y
las unicas lesiones apreciables son excoriaciones. Inicialmente aparecen
vesiculas, pero posteriormente las lesiones pueden transformarse en
ampollas que llegan a alcanzar un tamafio grande suelen tener un contenido
seroso o hemorragico. Se localizan principalmente en el tronco y en la
superficie flexora de las extremidades, siendo raro en la cabeza y el cuello.

El signo de Nikolsky es negativo. (12)

Figura 73. Lesiones de
Penfigoide ampolloso
(CABANILLAS J. ETALY
COLS 2011)
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4.3.6 ENFERMEDAD DE HALEY HALEY
Es una genodermatosis de herencia autosémica dominante, se caracteriza
por una erupcion de vesiculas flacidas y ampollas, sobre un fondo
eritematoso, que determina la formacion de placas que se extienden por la
periferia. En el centro de la lesién se forman vesiculas pequefias, que se
rompen dejando una superficie erosiva y exudativa, con costras (figura 74).
El signo de Nikolsky es, a menudo positivo en las aéreas afectadas.
Evoluciona por brotes que duran meses. Las lesiones curan sin dejar

cicatrices, pudiendo existir hiperpigmentacion residual. 6

Figura 74. Enfermedad de
haley haley, lesiones con
superficie erosiva. (FRANCO
M. ETAL Y COLS 2011)

44 TRATAMIENTO

El tratamiento consiste en suprimir la produccion de autoanticuerpos con el

objetivo de curar las lesiones y prevenir la aparicion de nuevas lesiones. El

tratamiento consiste en tres fases: (")

Fase de control: La intensidad del tratamiento se intensifica rapidamente
hasta conseguir suprimir la actividad de la enfermedad.
Fase de consolidacion: Se mantiene la dosis necesaria para el control, hasta

que la mayoria de las lesiones haya desaparecido.
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Fase de mantenimiento: Consiste en el descenso paulatino de la dosis hasta

conseguir el nivel mas bajo que suprima la aparicion de lesiones. (1)

4.4.1 CORTICOSTEROIDES ORALES

Son el tratamiento de primera eleccién ya que tienen bajo costo y efecto
rapido.

Prednisona oral a dosis de 1 a 3 mg/kg al dia segun la gravedad del cuadro,
después de la remision de las lesiones se debe de ir reduciendo las dosis.
Cada dos semanas se reduce el 50% cada 2 a 4 semanas se quitaran de 10
a 20mg, una vez que llega a los 40mg diarios comienza a reducirse de 5 a 10
mg cada 2 o 4 semanas, hasta llegar a una fase de mantenimiento de 5 mg

cada 48 horas. (11

4.4.2 CORTICOSTEROIDES EN PULSOS
Estan indicados en casos de enfermedad severa o resistente, se recomienda
Metilprednisolona a dosis de 250 a 1000 mg/dia por via intravenosa durante
1 a 3 horas por 3 a 5 dias; en el 44% de los casos presenta remisiones
completas. Los efectos secundarios son: crisis convulsivas, hipertension,

cardiopatia y pancreatitis. (')

4.4.3 CORTICOSTEROIDES TOPICOS
Son utiles para tratar formas leves, su principal indicacién es para pacientes
con lesiones bucales, se recomienda fosfato sddico de betametasona en
tabletas de 0.5 mg disueltas en 10mL de agua en colutorios durante 5
minutos, en lesiones aisladas se puede aplicar acetonido de triamcinolona a
0.1%, acetdonido de fluocinolona a 0.05%, Propionato de clobetasol en
oabase de 0.05% a 0.1% y baclometasona en inhalador, ademas de llevar

una dieta blanda, aseo suave y aplicacion de antisépticos. (")
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45 PRONOSTICO
En el curso de la enfermedad hay remisiones y exacerbaciones. Existen
cuatro posibles patrones de remision: 1) respuesta rapida con remision
completa y permanente (17% de los pacientes); 2) respuesta lenta con
remisiones parciales e intermitentes y recaidas de menor intensidad a las del
cuadro inicial (37%); 3) respuesta intermitente (35%) y 4) resistencia al

tratamiento (10%). (11:39)

En cuanto a la mortalidad, varia de 5 a 15%, dependiendo del tipo clinico
habiendo una menor mortalidad en el pénfigo con predominio en las

mucosas- (1)
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CAPITULO V
PENFIGOIDE

5.1 DEFINICION

El término penfigoides describe a un grupo de enfermedades autoinmunes
inflamatorias crénicas, que afecta a la piel o a las mucosas, rara vez afecta a
ambas. Cuando se presentan lesiones en piel se le conoce como penfigoide
ampolloso o bulloso (figura 75), mientras que si se localiza en las mucosas

se denomina penfigoide de las membranas mucosas. “47)

Figura 75. Lesiones de penfigoide cutaneo (FUERTES |. ETAL YCOLS 2013)
52 ETIOLOGIA Y PATOGENIA

Su etiologia se desconoce, pero se sabe que es un proceso de naturaleza
autoinmune en el que se producen anticuerpos contra los componentes de la
membrana basal del epitelio; es probable la asociacion con enfermedades
malignas, otro factor desencadenante pueden ser enfermedades

inflamatorias del intestino y enfermedades autoinmunes, se ha relacionado
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con una susceptibilidad genética y con algunas dermatosis como LP y

psoriasis. (47-48)

La patogenia del penfigoide de las membranas mucosas se da por el
secuestro de leucocitos dada por anticuerpos y mediada por factores del
complemento, dando como resultado la liberacion de citocinas y enzimas
leucocitarios, con el desprendimiento de las células basales de la membrana

basal. 49

La patogenia del penfigoide ampolloso se basa en dos componentes:
Inmunolégico, determinado por la presencia de anticuerpos frente a proteinas
de los hemidesmosomas de los queratinocitos basales, e inflamatorio, se
halla determinado por la accion de polimorfonucleares activados produciendo
la liberacion de enzimas proteoliticas que dafian la unidon dermo-

epidermica.(?
5.3 PREVALENCIA

Su incidencia estimada es de 0,2% a 3 casos nuevos por cada 100.000

habitantes.
5.3.1 EDAD Y SEXO

No hay predileccion por el sexo la incidencia en igual en hombres y mujeres,
la mayoria de los casos se presentan en personas adultas entre 40 y 80 afios
con mayor incidencia de casos entre los 60 a 75 afios aunque puede

presentarse en jovenes e incluso nifios. (1247)
5.3.2 RAZA

No presenta predileccion por alguna raza pero es mas comun en paises
desarrollados, en Francia se ha encontrado una incidencia de 21,7 casos por

1 millén de personas al afio. (1247)
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5.4 MANIFESTACIONES CLINICAS

5.4.1 PENFIGOIDE AMPOLLOSO

Las manifestaciones clinicas pueden ser polimorfas y se distinguen

fases: la fase no ampollosa y la fase ampollosa. ¢

La fase no ampollosa es la fase inicial, los signos y sintomas suelen ser
inespecificos, con prurito de leve a severo, solo 0 con maculas eritematosas,
papulas urticariformes o en forma de placas con bordes irregulares (figura
76) que pueden durar semanas o meses, estas manifestaciones pueden ser

las Unicas de la enfermedad. (12:48)

La fase ampollosa se caracteriza por la formacion de vesiculas y ampollas en
la piel, aparentemente sana y eritematosa, acompafadas con papulas o
placas urticariformes e infiltradas, las ampollas son tensas, miden entre 1 y 4
cm de diametro, de contenido claro o hemorragico, al romperse las ampollas
dejan una zona erosionada que posteriormente se cubren con costras, las
lesiones suelen presentarse de forma simétrica y con mayor frecuencia en
las areas flexoras de las extremidades, la cara interna de los muslos y la
parte inferior del tronco y el abdomen (figura 77 a y b), raramente aparece
en cara y cuero cabelludo. Una caracteristica importate de estas lesiones es

que se curan con rapidez y dejan una zona pigmentada pero no cicatriz. 8
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Figura 76. Lesiones
cutaneas de la fase no
ampollosa en piel.
(FUERTES DE VEGA I. ET
ALY COLS 2013)

Figura 77 a. Lesiones de Figura 77 b. Lesiones de penfigoide
penfigoide en la fase ampolloso en piel eritematosa en la
ampollosa localizadas en el cara anterior e interna de los muslos.
tronco. (SUGEY D. ETALY (CABANILLAS J. Y GUERRA C. 2011)
COLS 2006)

89



. 2 &

At
m FACULTAD

MANIFESTACIONES CLINICAS DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES

EN CAVIDAD BUCAL “()[)O\H)I(XI\
UNAM

5.4.2 PENFIGOIDE DE LAS MEMBRANAS MUCOSAS

La mucosa bucal muchas veces es el lugar de inicio de la lesién, los
pacientes pueden presentar disfagia, dolor y descamacion de la mucosas, la
localizacion mas frecuente es la encia y el paladar (figura 78 a). Las lesiones
se presentan como vesiculas pudiendo presentarse el signo de Nikolsky,
cuando se produce la ruptura de las lesiones lo que queda es una erosion de
forma irregular (figura 78 b) con la presencia de zona inflamatoria y

exudado amarillento “9)

En la encia insertada la principal caracteristica es la gingivitis descamativa
cronica, la encia se presenta eritematosa, brillante y a veces hemorragica, el
grado de descamacién puede variar desde pequefas aéreas hasta un
eritema muy extenso (figura 79 a), puede presentar dolor cronico, los
pacientes pueden presentar acumulacion de placa bacteriana (figura 79 b),

recesiones gingivales y lesiones furcales. (7-48)

Las lesiones de las mucosas pueden involucrar otros epitelios como:
ojos, laringe, eso6fago, nariz, vulva, pene y ano. La afectacion ocular es
importante ya que las lesiones pueden estar presentes en el 40% de
los casos, la patologia empieza con una conjuntivitis cronica con
sintomas de quemazon, irritacion, fotofobia que después progresa a
ulceracion con formacién de bridas cicatriciales e incluso ceguera por

afectacion corneal severa. 4748
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Figura 78 b. Lesion de penfigoide
en paladar presentando una
erosion de forma irregular.
MILIAN M. Y SANCHIS J. 2004)

Figura 78 a. Lesion de
penfigoide en la encia (MILIAN
M. Y SANCHIS J. 2004)

Figura 79 a. Gingivitis
descamativa crénica en la
encia insertada superior,
presenta una zona
extensa eritematosa
brillante. (MILIAN M. Y
SANCHIS J. 2004)

Figura 79 b. Acumulo de
placa bacteriana y
calculo en paciente con
gingivitis descamativa
cronica. (DISCEPOLIN
Y BASCONES A. 2009)
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5.4.3 PENFIGOIDE GESTACIONAL

El penfigoide gestacional se desarrolla con mayor frecuencia durante el
segundo y tercer trimestre, pero existen casos que se presentan desde el

primer trimestre. ¢1)

Se inicia con la aparicibn de lesiones muy pruriginosas, urticarias y
eritematosas en el abdomen, muchas veces el prurito puede preceder a las
lesiones, estas pueden verse en diana o policiclicas, la regidon periumbilical
es el primer lugar comprometido, las lesiones progresan a una erupcion
ampular o vesicular extendiéndose hacia en troco y resto del abdomen
incluso hasta la region flexora de las extremidades (figura 80), en general
respeta cara, las membranas mucosas y la region palmo plantar, las lesiones

curan sin dejar cicatriz. ¢2)

Figura 80. Eritema
generalizado en abdomen y
muslos en paciente con
penfigoide gestacional. (DE
LACRUZC.ETALY
COLS 2012)

Las exacerbaciones en el momento del parto o posparto son comunes, hay
pacientes que pueden presentar signos y sintomas postparto por primera
vez. En los embarazos siguientes la enfermedad puede ser menos severa e
incluso intermitente. Se calcula que aproximadamente el 10% de los recién
nacidos de madres con penfigoide gestacional tendran la enfermedad

presente al nacimiento. (52
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5.5 HISTOPATOLOGIA

En el estadio vesicular se aprecia una ampolla subepitelial en la que el
epitelio queda despegado del conectivo a nivel de la membrana basal y un
infiltrado inflamatorio (eosindfilos) en la dermis papilar (figura 81); en el
estadio ampollar tardio puede haber ampolla subepidérmica con

reepitelizacion en la misma. #7-48)

En la inmunopatologia con estudios de inmunofluorescencia directa se

demuestra la inmunoglobulina implicada Ig G y ademas la fracciéon C3 del

complemento. 8

Figura 81. Ampolla
subdérmica con un
infiltrado inflamatorio
con abundantes
eosindfilos.
(FUERTES DE VEGA
. ET ALY COLS.
2013)

5.6 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En cuanto a las enfermedades que tienen similitud en signos y sintomas con
el penfigoide se encuentra: la dermatitis herpetiforme, eritema multiforme,

liquen plano, pénfigo y lupus eritematoso sistémico. “4°)
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5.6.1 ERITEMA MULTIFORME

Enfermedad inmunitaria cuyos factores precipitantes son infecciones como
herpes simples e histoplasmosis, farmacos, algunos factores
gastrointestinales, neoplasias malignas, radioterapias y vacunaciones

recientes. (18)

Como se menciono en el capitulo IV Se manifiesta en tres formas clinicas:
Eritema multiforme menor: Las lesione afectan la piel o las mucosas, la lesion
se presenta como una mancha eritematosa, con una zona periférica palida
rodeada por un anillo eritematoso, en el centro se presenta una papula
sobreelevada o pequefia ampolla que se rompe produciendo una erosion
central que se repara con rapidez dando lugar a una lesion denominada ojo
de toro (figura 83) la cual es clasica de este padecimiento sirviendo como
diagnostico diferencial. (1)

El eritema multiforme menor cronico es la forma mas leve, y eritema
multiforme mayor es la forma aguda de la enfermedad con afectacion grave

en piel y mucosas (18)

5.6.2 LIQUEN PLANO AMPOLLOSO

Las lesiones se presentan en forma de ampollas, las cuales son de corta
duracion y se rompen casi inmediatamente, al perderse el epitelio queda

expuesto y la lesion se convierte en LP erosivo (figura 84). (18

5.6.3 PENFIGO

El pénfigo es frecuente en personas entre los 40 y 60 anos, afecta la piel y
mucosas, las lesiones se presentan como ampollas en piel, en la cavidad
bucal se manifiesta en areas eritematosas debido a la ruptura de las

ampollas, presenta un signo de Nikolsly positivo (figura 85). (1®)
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5.6.4 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Es un trastorno inflamatorio cronico de la piel, tejido conjuntivo y organos.
Afecta a casi todas las estructuras intraorales, suelen ser sintomaticas,
dolorosas con quemazon (figura 86). Se pueden mostrar lesiones

leucoplasicas anulares y/o erosiones eritematosas y o ulceraciones

cronicas.(19)

Figura 83. Eritema multiforme Figura 84. Lesion de liquen plano
menor lesiones en diana. (PHILIP erosivo ulcerado en el paladar.
J.ET ALY COLS 2003) (BASCONES C. ET ALY COLS

: : : Figura 86. Lupus eritematoso (GOMEZ R
Figura 85 .Signo de Nikolsly www.ricardosgomez.com/ casos-

positivo en penfigo. (PHILIP clinicos/lupus-eritematoso)
J.ET AL Y COLS 2003)
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5.7 TRATAMIENTO

Hay que tener en cuenta la severidad de las lesiones asi como la
extension y rapidez de las mismas, de esta manera podemos clasificar
a los pacientes en dos grupos: Alto riesgo (multiples lesiones, se
administran corticoides por via oral Prednisona dosis de 40-60 mg/dia
o 1 mg/dia, o azatioprina 1-2 mg/dia, otra alternativa es la Dapsona 50-
200mg/dia se receta con incremento progresivo, primero 25 mg/dia y
cada tercer dia se aumenta 25mg hasta los 100mg/dia posterior mente

se sube la dosis cada semana hasta los 200mg/dia. #7)

Bajo riesgo (solo mucosa oral), corticoesteroides tdpicos de potencia
moderada o alta, aplicada en forma de pomada o colutorios entre estos
farmacos se encuentra: Propionato de clobetasol al 0,05% o el aceténido de
fluocinolona al 0,05%, en caso de lesiones extensas intraorales es necesario

administrar dosis bajas de Prednisona 0.5 mg/Kg/dia- 47
5.8 PRONOSTICO

La presencia de prurito afecta de forma importante la calidad de vida
de los pacientes, las lesiones erosivas representan una puerta de
entrada para una infeccion; el curso y el prondstico son variables, pues
es una enfermedad crénica que se caracteriza por exacerbaciones y
remisiones espontaneas. La mortalidad varia hasta un 40%
principalmente en pacientes de mayor edad y con efectos adversos al

tratamiento. (1247)
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CONCLUSIONES

v La incidencia de las enfermedades autoinmunes ha ido en aumento en
los ultimos anos, siendo el liquen plano, el lupus eritematoso, pénfigo
y penfigoide enfermedades que con mayor frecuencia presentan

manifestaciones bucales tempranamente.

v' Actualmente se desconocen las causas que producen las
enfermedades autoinmunes por lo cual es de vital importancia conocer
sus manifestaciones clinicas tempranas asi como las secuelas y

complicaciones que pueden generar.

v El liquen plano es una enfermedad autoinmune que con
frecuencia presenta manifestaciones bucales de manera
temprana, siendo las estrias de Wickham la manifestacion clinica
mas comun, si no es tratado de manera oportuna puede
disminuir la calidad de vida, debido a la sintomatologia de las
lesiones y posibles consecuencias que dichas manifestaciones

pueden ocasionar.

v El lupus eritematoso es una de las enfermedades autoinmunes con
mayor incidencia a nivel mundial, pudiéndose manifestar en cualquier
etapa de la vida, presenta manifestaciones cutaneas y en las mucosas
con posible afectacion sistémica dependiendo del tipo, causando una
gran cantidad de complicaciones y con ello una baja calidad de vida y
un pronostico desfavorable para el paciente, es por ello que debe

diagnosticarse a tiempo y dar un plan de tratamiento adecuado.
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v El pénfigo es una enfermedad autoinmune que afecta principalmente a
personas de edad adulta, si no se diagnostica a tiempo, debido a la
sintomatologia y complicaciones que trae consigo las lesiones, las
manifestaciones bucales son de las primeras en aparecer tardando
meses e incluso anos para presentarse en piel

v' El penfigoide es una enfermedad autoinmune con un mal prondstico
debido a la cantidad de complicaciones y a la edad en que se
presentan, las lesiones bucales pueden ayudarnos a dar un
tratamiento oportuno y evitar llegar a complicaciones avanzadas e
irreversibles como una ceguera y asi mejor la calidad de vida del
paciente evitando secuelas y teniendo un prondstico mas favorable,

requiriendo asi el manejo interdisciplinario.

v' El cirujano dentista debe conocer, valorar y estudiar las
manifestaciones bucales y tratar de forma integral al paciente, con la
finalidad de brindarle una mejor calidad de vida y asi prevenir las
secuelas que dichos padecimientos traen consigo. De esta manera se
podra hacer un diagnostico oportuno para prevenir el desarrollo de

una enfermedad y retardar su progresion.
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