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Pioderma gangrenoso

El pioderma gangrenoso es una dermatosis cutaneo-
ulcerativa poco comun asociada con una variedad
de enfermedades sistémicas. El diagnéstico puede
ser dificil, debido a que es un trastorno cutaneo poco
entendido; muchos pacientes requieren tratamientos
prolongados. Se comunican dos casos clinicos de pio-
derma gangrenoso documentados por biopsia y cuadro
clinico atendidos en una misma localidad, pero en
instituciones de salud diferentes; uno de ellos asociado
con una enfermedad sistémica y con dificultades para
el diagndstico definitivo.

pioderma gangrenoso, patergia, Ul-
ceras.

Pyoderma Gangrenosum

Pyoderma gangrenosum is an unusual cutaneous-
ulcerative dermatosis associated with a variety of sys-
temic diseases. The diagnosis can be difficult, because
it is a little understood skin-disorder; many patients
require prolonged treatment. This paper reports the
case of two patients with pyoderma gangrenosum
documented by biopsy and clinical data in one loca-
tion but in different health institutions; in one patient
a systemic disease was associated with difficulties in
definitive diagnosis.

pyoderma gangrenosum, pathergy, ulcers.
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El pioderma gangrenoso es una enfermedad
cutanea inflamatoria poco frecuente, crénica, y
de patogenia desconocida; pertenece al espectro
de las dermatosis neutrofilicas. Con frecuencia
es destructiva; se distingue por un nédulo o
pustula dolorosa que se rompe y forma una ul-
cera, misma que se agranda progresivamente.’
Las lesiones pueden aparecer solas o asociadas
con otros trastornos sistémicos; se ha asociado
incluso en 70% con enfermedades sistémicas.?

La frecuencia e incidencia del pioderma gan-
grenoso en México se desconoce, pero se ha
estimado entre 3-10 pacientes por millon de
habitantes por afio. Ocurre a cualquier edad,
pero es mas frecuente entre los 20 y 50 afos,
con predominio en el sexo femenino.?

Se comunican dos casos atendidos en una mis-
ma localidad, pero en Instituciones de salud
diferentes.

Paciente masculino de 53 afios de edad, con
cuadro de seis meses de evolucién que consistia
en aumento de volumen del testiculo derecho,
dos meses posteriores aparecieron pustulas que
evolucionaron a Glceras muy dolorosas que
se extendian a todo el cuerpo hasta exponer
el hueso, sin afectar las extremidades. Acudid
al hospital, donde inicialmente los sintomas
fueron atribuidos a posible latrodectismo. Se
observaron lesiones ulcerativas dolorosas en el
cuello anterior y posterior, los brazos, los ante-
brazos, las manos (Figura 1), el térax posterior,
los glateos, los muslos con costras melicéricas
y la cara (Figura 2).

El testiculo derecho se palp6 pétreo y aumentado
de volumen. El ultrasonido testicular informé:
masa testicular, probable neoplasia, hidrocele,

Lesion excavada con exposicion de los
tendones en la mano izquierda.

Ulcera con bordes necréticos en la region

frontal.

quiste de epididimo. Los cultivos se encontraron
sin crecimiento bacteriano. Los estudios de la-
boratorio reportaron: C-ANCA negativo, glucosa
102, BUN 32, creatinina 1.2, sodio 140, potasio
3, cloro 109, leucocitos 8,100, neutréfilos 6,800,
plaquetas 262,000 y hemoglobina 13.8. La
biopsia de piel informé infiltrado inflamatorio
neutrofilico. Se concluyé el diagnéstico de pio-
derma gangrenoso por el reporte histopatolégico
y las caracteristicas de las lesiones. El paciente
recibio tratamiento con esteroide IV, con lo que
la extension de las lesiones se limit6; el paciente
fue enviado a otra unidad hospitalaria para el
tratamiento del cancer testicular.
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Paciente masculino de 44 afos de edad, con
diabetes mellitus tipo 2 diagnosticada hacia 13
afos y tratada con metformina. Inicié su padeci-
miento 4 meses antes con papulas eritematosas
dolorosas que se extendieron y destruyeron el
tejido adyacente desde la piel hasta exponer
los musculos y los tendones, inicialmente en
los miembros pélvicos en la region tibial y pos-
teriormente en el térax posterior y la nuca. Se
diagnosticaron como escaras de decubito pese a
que las lesiones no estaban en zonas de apoyo ni
el paciente habia estado en reposo prolongado.
Las lesiones de los miembros pélvicos se con-
sideraron Ulceras varicosas, pero el ultrasonido
doppler descart6é este padecimiento vascular.
También se diagnosticé latrodectismo.

El paciente tenia una lesién redondeada excava-
da, profunda, de 4 cm de didmetro hasta la fascia
muscular. Otra lesion en el térax posterior tenia
bordes activos de mas de 10 cm de diametro,
era destructiva, con bordes irregulares y expo-
sicion del musculo trapecio y del tejido celular
subcutaneo. Figura 3

Ulceras extensas con bordes necréticos en
ambas extremidades inferiores.
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En las extremidades inferiores las lesiones
eran necroéticas con bordes activos, excavadas,
destructivas, abarcaban mas de la mitad de la
extremidad inferior con exposicién de los ten-
dones y los muisculos de la region tibial. Figura 4

Ulcera destructiva con exposicién muscular
en el hombro y la regién dorsal.

No habia secrecion purulenta, los cultivos de las
lesiones no mostraron crecimiento bacteriano.
El paciente recibi6 tratamiento con ceftriaxona
y amikacina sin mostrar mejorfa.

La biopsia de piel reporté: inflamacién aguda y
necrosis coagulativa extensa.

Se dio tratamiento con dapsona vy esteroide,
con lo que las lesiones se limitaron; el paciente
fue enviado al servicio de Cirugia Plastica para
recibir tratamiento definitivo.

El pioderma gangrenoso fue reportado por
primera vez en 1924 y descrito en 1930 por
Brunsting y Goeckerman. Su nombre se debe
a que inicialmente se crey6 que una infeccién
estreptocdcica causaba la lesion gangrenosa.
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Puede manifestarse de forma idiopética en 40
a 50% de los casos, aunque algunos articulos
reportan que de 17 a 74% de los pacientes tiene
una enfermedad sistémica asociada.?

La causa real todavia se desconoce. Se ha
propuesto que se debe a alteraciones de la
inmunidad humoral y celular, por ejemplo,
defectos en la quimiotaxis o en la funcion de
los neutréfilos. La vinculacion con el fenémeno
de patergia, que corresponde a la aparicion de
nuevas lesiones o a la agravamiento de lesio-
nes preexistentes después de un traumatismo
comun, sugiere una respuesta inflamatoria alte-
rada, incontrolada o exagerada ante estimulos
inespecificos.* Las células predominantemente
alteradas son los neutréfilos, por lo que se ha
sugerido que la disfuncién de los neutrofilos
juega un papel fundamental en la patogénesis.
Se han identificado las siguientes alteraciones:

e Un factor leucocitario que aumenta la mi-
gracién de los leucocitos sin modificar su
actividad quimiotactica.

e Un transporte aberrante de los neutréfilos y
variaciones metabdlicas de los leucocitos.

e A menudo se detecta hipergammaglobuli-
nemia monoclonal o policlonal.’

Los hallazgos histopatolégicos son muy va-
riables, no patognoménicos y dependen de
la cronologia de la lesién y el lugar de donde
se tomd la biopsia.® Siempre es caracteristico
un infiltrado predominantemente neutrofilico,
sobre todo en las lesiones tempranas con afec-
tacion folicular y perifolicular. En las tardias
aparece la necrosis con infiltrado inflamatorio
tipo mixto. En las zonas de avance de la lesion,
el infiltrado se torna mas denso y es de tipo
linfoplasmocitario. Varios autores han descrito

necrosis fibrinoide, leucocitoclasia y depdsitos
intramurales de C3 en los vasos de las lesiones
del pioderma indistinguibles de los asociados
con las vasculitis por inmunocomplejos.”

El pioderma gangrenoso se clasifica en las si-
guientes variantes clinicas:

Ulcerativa o forma clasica: Glcera grande muy
dolorosa con base necrética rezumante y bordes
socavados, sobreelevados, rodeada de un halo
eritematoso. Comienza como un nédulo doloroso
profundo o como una pustula hemorragica super-
ficial que posteriormente se rompe y se ulcera
eliminando un exudado purulento y hemorragico.
Habitualmente se localiza en las zonas pretibiales,
lo que refleja la tendencia a aparecer en zonas
de traumatismo, pero se han descrito casos con
afectacion en otras zonas, como las mamas, el
dorso de las manos, la cabeza, el cuello y zonas
periestomales. Por lo general requiere tratamiento
sistémico inmunosupresor.’

Pustular: es una variante excepcional de la en-
fermedad. Suele iniciar con una o varias pustulas
agrupadas que progresivamente confluyen y
pueden ulcerarse y dan lugar a una lesiéon muy
dolorosa y persistente durante meses. Se localiza
sobre todo en el tronco y la superficie extensora
de las extremidades. Esta forma esta limitada
a los pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal .2

Ampolloso: vesiculas y ampollas hemorragicas
color gris azulado de comienzo agudo, super-
ficiales, con erosiones rodeadas de un halo
eritematoso. Suele afectar la cara y las cuatro
extremidades. Se asocia con enfermedades
mieloproliferativas y puede ser la forma de
presentacion de leucemias, sindromes mielo-
proliferativos y mielodisplasicos. En todo los
pacientes con dignéstico de pioderma gangre-
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noso ampolloso debe descartarse una neoplasia
hematoldgica, porque indica mal pronéstico.?

Vegetante: forma localizada, no agresiva, con
lesiones verrugosas y ulceradas, bordes no
socavados y base no purulenta, lentamente pro-
gresiva. Con frecuencia responde a tratamiento
topico, intralesional o a tratamiento sistémico
menos agresivo. Es mas frecuente en el tronco.

Periostomal: lesiones en el drea periostomal
en pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal con ileostomia o colostomia, esto
suele interferir con la colocacion de la bolsa
colectora. Se asocia principalmente con enfer-
medad inflamatoria intestinal o con diversas
neoplasias.

Genital: Glceras localizadas en la vulva, el pene
o el escroto; el diagndstico diferencial se hace
con la enfermedad de Behcet.

Extracutdneo: afecta el pulmén, el corazén, el
sistema nervioso central, el aparato digestivo,
los ojos, el higado, el bazo y los ganglios en
ausencia de lesiones cutaneas.

El pioderma gangrenoso puede acompanarse
de manifestaciones sistémicas, como ataque al
estado general, fiebre o artralgias. La asociacién
con afeccién pulmonar es la mas frecuente y se
manifiesta con infiltrados o cavitaciones que
condicionan derrame pleural, tos o fiebre.?

Davis y colaboradores propusieron los siguien-
tes criterios para el diagnéstico de pioderma
gangrenoso:

Criterios mayores

1. Ulceras cutaneas dolorosas, necréticas, con
borde violaceo irregular, que pueden crecer

Volumen 30, Ndm. 1, enero-febrero, 2014

1 a2 cm al dia o aumentar su tamano hasta
50% en un mes.

2. Exclusion de otras causas de UGlcera cutanea.
Criterios menores

1. Antecedente sugerente de fenémeno de pa-
tergia o hallazgo de cicatrices cribiformes.

2. Enfermedades sistémicas asociadas con pio-
derma gangrenoso.

3. Hallazgos histopatolégicos (neutrofilia o
inflamacién mixta y vasculitis linfocitica,
aunque esta Ultima puede estar ausente).

4. Respuesta rapida al tratamiento con glu-
cocorticoides sistémicos (disminucion del
tamano de las lesiones en 50% en un mes).?

El diagnéstico es fundamentalmente clinico y
la biopsia sélo es una herramienta de apoyo
que ayuda a descartar otros procesos.'® No hay
parametros de laboratorio especificos para el
diagnéstico del pioderma gangrenoso, pero es
comun encontrar leucocitosis con predominio
de polimorfonucleares y elevacion de reactantes
de fase aguda. Se han descrito algunos casos
de pioderma gangrenoso con anticuerpos anti-
citoplasma de neutrdfilo, por lo que es posible
que estos anticuerpos estén implicados en la
patogénesis de la enfermedad."

Es amplio. En el sindrome de Sweet hay apari-
cién brusca de fiebre y una erupcién dolorosa
de pépulas eritematosas. La biopsia revela un
denso infiltrado neutrofilico en la dermis con
edema subepidérmico. Ambos procesos pueden
coincidir en el mismo paciente. Se les conside-
ra formas clinicas diferentes de las dermatosis
neutrofilicas.'
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Las lesiones iniciales del pioderma gangrenoso
pueden confundirse con foliculitis, forunculosis
o ectima. A menudo, la falta de respuesta a un
tratamiento antibiético empirico indica que po-
dria tratarse de pioderma gangrenoso. Las tlceras
producidas por leishmaniasis, micobacterias o
micosis profundas pueden parecerse a las del
pioderma gangrenoso. De igual manera, debera
descartarse vasculitis, sobre todo en pacientes con
afecciones reumatolégicas, como lupus eritema-
toso sistémico, artritis reumatoide, enfermedad de
Behcet o granulomatosis de Wegener.'?

El abordaje terapéutico depende de: la exten-
sion y profundidad de la lesién, padecimientos
asociados, estado general del paciente, riesgos
y tolerancia del tratamiento prolongado elegido.
El objetivo del tratamiento es reducir el proceso
inflamatorio de la herida para lograr la curacién,
reducir el dolor y controlar la enfermedad sub-
yacente con minimos efectos adversos.*

Tratamiento topico. El tratamiento topico es habi-
tualmente inefectivo sin el tratamiento sistémico.
Debido al fenémeno de patergia se recomienda
no realizar desbridamientos de la tlcera. Local-
mente debera tratarse con lavados con solucién
fisiolégica y curas oclusivas. El farmaco tépico
mas efectivo es el diacetato de triamcinolona
(5 mg/mL), inyectado dos veces por semana en
los bordes de la dlcera. Las inyecciones intra-
lesionales de ciclosporina han sido benéficas
en casos severos. Se ha administrado con éxito
acido hialurénico, el cual mejora la granulacién
de las lesiones.?

Tratamiento sistémico. La inmunosupresion es
la base en el tratamiento del pioderma gan-
grenoso y en la actualidad los farmacos mejor
estudiados son los corticoesteroides sistémicos
y la ciclosporina A.

El tratamiento sistémico inicial consiste en
prednisona a dosis de 1-2 mg/kg/dia. La
respuesta, cuando ocurre, se observa en dos
a cuatro semanas, a partir de ese momento
se recomienda disminuir la dosis hasta la
suspension. Otras alternativas son pulsos de
metilprednisolona a dosis de 1 g/dia hasta por
cinco dias, sobre todo en casos resistentes a
otros tratamientos.™

La ciclosporina A inhibe la activacién de los
linfocitos Ty es, sin duda, uno de los tratamien-
tos de eleccion contra el pioderma gangrenoso.
Permite ahorrar corticoesteroides y es eficaz en
casos de resistencia a los mismos. A dosis bajas
de 3-5 mg/kg/dia durante una a tres semanas
puede producir buena respuesta clinica. El
tratamiento se mantiene durante meses hasta
obtener la curacién. El tacrolimus se ha admi-
nistrado con buena respuesta a dosis de 0.1-0.3
mg/kg/dia.

La azatioprina también se administra como
ahorrador de corticoesteroides a dosis de 100-
150 mg/dia; es una buena opcién cuando el
pioderma gangrenoso se asocia con enfermedad
inflamatoria intestinal.

La dapsona a dosis de 100-200 mg/dia, por su
capacidad de inhibir la migracién de los neutré-
filos, es Gtil en casos leves, suele asociarse con
esteroides sistémicos.’

El tratamiento con farmacos antifactor de necro-
sis tumoral ha demostrado beneficio (infliximab,
adalimumab, etanercept). Segln la respuesta
se recomiendan dosis de mantenimiento cada
ocho semanas hasta lograr la curacién. El mas
prescrito es el infliximab, a dosis de 3-5 mg/kg
en las semanas 0, 2 y 6 y después cada 8 sema-
nas. Es de primera eleccién cuando el pioderma
gangrenoso se asocia con enfermedad de Crohn
o enfermedad inflamatoria intestinal.
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El pioderma gangrenoso es un trastorno cutdneo
poco entendido y de dificil diagnéstico; mu-
chos de los pacientes que lo padecen requieren
tratamientos prolongados. Existen varias op-
ciones terapéuticas y su eleccion depende de
las caracteristicas del paciente, del curso de la
enfermedad y de las afecciones asociadas.
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