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Un reciente estudio de nuestro grupo evalué de forma
prospectiva, longitudinal, no intervencionista y multicéntrica a
71 mujeres con PNA no complicada cuya permanencia en el SUH
fue inferior o igual a 24 h y que finalmente fueron dadas de alta
de forma consecutiva desde urgencias®. Desde el punto de vista
de la evolucion clinica, observamos que el 83% presento una
resolucion clinica completa a los 10 dias, que el dolor lumbar
era el sintoma que mas tardaba en desaparecer, que tan soélo 12
pacientes (16,9%) reconsultaron, y que solo 2 de las pacientes
(2,8%) tuvieron que ser hospitalizadas. Nuestro estudio esta en
linea con otros trabajos anteriores’”’® que preconizan que, con
una eleccion antibiotica adecuada en funcion del perfil local de
resistencia antimicrobiana, las pacientes con PNA no compli-
cada presentan una buena evolucion sin necesidad de ingreso
hospitalario. En general, en estos pacientes la infeccion esta
producida por un grupo predecible de gérmenes por lo que, tras
administrar una dosis inicial de antibiético endovenoso y
después de un breve periodo de observacion, se puede dar el
alta directa desde el SUH con una antibioticoterapia empirica
oral efectiva, y un seguimiento ambulatorio adecuado®. Esto
contribuye a mejorar la calidad de vida de la paciente y a
reducir costes sanitarios’. Los estudios realizados en los Gltimos
anos, asi como la aparicion de las cefalosporinas de tercera
generacion con alta biodisponibilidad por via oral, apuntan
hacia este nuevo manejo de los pacientes de una forma segura y
con una baja tasa de reconsultas®°.

Queremos destacar que la mayoria de nuestras pacientes
con PNA no complicada eran jovenes (media de edad
39 afos) y con escasa patologia de base, lo que las define
como un grupo poco susceptible de presentar mala
evolucién. La tipologia de los pacientes incluidos en el
trabajo de Gordo et al' presentan una elevada superposicion
con los de nuestro estudio (74% mujeres, edad media de 44
afos, con poca comorbilidad asociada) y en el mismo
tampoco se registraron fallecimientos ni traslados a hospi-
talizacion convencional. Por todo ello pensamos que seria de
gran interés unificar criterios y elaborar guias de actuacién
en los SUH que permitieran optimizar los recursos disponi-
bles y limitar el ingreso a aquellos casos de PNA complicada.
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Utilidad del infliximab en pioderma
gangrenoso no asociado a enfermedad
inflamatoria intestinal

Utility of infliximab in gangrenous pyoderma
not associated with inflammatory bowel disease

Sr. Director:

El pioderma gangrenoso es una rara dermatosis neutrofilica
que se caracteriza por el desarrollo de lesiones ulceradas’.

Aunque actualmente se desconoce el mecanismo etiopato-
génico, aproximadamente el 50% de los casos estan
asociados a una enfermedad sistémica, siendo la enferme-
dad inflamatoria intestinal la mas frecuente (30% de los
casos). También se ha relacionado con enfermedades

hematolégicas y otras enfermedades autoinmunes?.
En cuanto al tratamiento, existen en la literatura

numerosos trabajos con multiples agentes topicos y sisté-
micos (esteroides, ciclosporina, tacrolimus, micofenolato,
azatioprina, ciclofosfamida, dapsona, sulfasalazina, inmu-
noglobulinas y colchicina)®, siendo este hecho reflejo de la
falta de guias terapéuticas y en ocasiones de la refractarie-
dad del proceso. Parece claro que el tratamiento de primera
linea de este proceso son los corticoides sistémicos y la
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ciclosporina, que logran la mejoria o remision del proceso,
pero con una serie de efectos secundarios nada desdenables,
y con el problema de la recidiva del proceso al retirar el
tratamiento. Infliximab es un anticuerpo monoclonal qui-
mérico que bloquea el receptor del factor de necrosis
tumoral alfa (FNTa). En los Gltimos afos han aparecido
multiples trabajos (casos clinicos y series cortas) con
resultados prometedores en formas refractarias de pioder-
ma. La mayoria de los casos existentes en la literatura son
asociados a enfermedad inflamatoria intestinal, por lo que
utilizan infliximab con doble intencion, tratar la
enfermedad de base y el pioderma*>. En cambio existen
pocos trabajos sobre tratamiento con infliximab en formas
de pioderma no asociadas a enfermedad inflamatoria
intestinal®®. Si bien presentan resultados esperanzadores,
existe una falta de estandarizacion de dosis y duracion del
tratamiento.

El objetivo de nuestro trabajo es comunicar la experien-
cia obtenida con el tratamiento con infliximab del pioderma
gangrenoso no asociado a enfermedad inflamatoria intesti-
nal (Ell). Exponemos 4 casos de pioderma gangrenoso
refractario, no asociado a enfermedad inflamatoria intesti-
nal, evaluados en una unidad de enfermedades autoinmunes
de un hospital de tercer nivel durante un periodo de 3 anos.
De ellos 2 presentaban enfermedad de Behget, uno fue
idiopatico y otro asociado a leucemia mieloide cronica
(LMC). Todos presentaron una rapida y espectacular res-
puesta consiguiendo la remision del proceso, sin presentar
efectos secundarios.

En todos los casos se realizaron estudios analiticos incluyendo
autoanticuerpos y cultivos, para descartar otras causas,
llegando al diagnostico de pioderma gangrenoso de acuerdo
con la clinica y datos anatomopatologicos compatibles. Se
realiz prueba de Mantoux y radiografia de térax en todos los
pacientes para descartar infeccion tuberculosa antes del inicio
del tratamiento con infliximab.

Caso 1: mujer de 44 anos diagnosticada de enfermedad de
Behcet por aftas recurrentes, genitales y orales, pustulosis,
vasculitis cutanea, y eritema nudoso. Fue tratada a lo largo
de su evolucion con prednisona a altas dosis y ciclosporina A.
Posteriormente, desarrollé un episodio de pancolitis hemo-
rragica fulminante que requiri6 colectomia total con
ileostomia. Unos meses mas tarde desarrollé una lesion
periestomal diagnosticada de pioderma gangrenoso, sin
conseguir control con esteroides a altas dosis, micofenolato
de mofetilo y tracolimus topico. Requiri6 intervencion por
shock séptico secundario a absceso peri-ileostomia que
obligd a cambiar la ileostomia al flanco izquierdo. Un mes
mas tarde desarrolld nuevamente una lesion de pioderma
gangrenoso en la ileostomia, motivo por el que se inicio
tratamiento con infliximab a 5mg/kg en las semanas 0, 2, 4,
8 y 10, obteniendo una rapida mejoria y cicatrizacion total
en 4 semanas.

Caso 2: mujer de 42 anos de edad diagnosticada de
enfermedad de Behget. Acude con aftas orales, genitales,
artritis, pustulosis y Ulcera de gran tamaino en mama
izquierda. El estudio anatomopatologico de la lesion
mamaria aporto el diagnostico de pioderma gangrenoso. Se
inicio tratamiento con esteroides a dosis altas con lenta
respuesta por lo que iniciamos tratamiento con infliximab a
5mg/kg en las semanas 0, 2, 4, 8 y 10, con espectacular
resolucion.

Figura 1 Pioderma gangrenoso en abdomen antes (a), y
después de 3 infusiones de infliximab (b).

Caso 3: mujer de 62 ahos con antecedentes de hernia
umbilical reparada con malla, intervenida de nuevo por
herniacién con retirada del material. A la semana de la
intervencion comienza con dolor terebrante en zona de
intervencion junto a maculas azuladas con ulceracion
progresiva y rapida extension centrifuga (fig. 1). Se inicio
tratamiento con meropenem ante sospecha de infeccion de
herida quirdrgica sin éxito. Se realiz biopsia con resultado
compatible con pioderma gangrenoso, instaurandose estero-
ides a dosis alta sin mejoria, por lo que dada la rapida
progresion y la gran extension de las Ulceras, iniciamos
tratamiento con infliximab a 5mg/kg en 6 ocasiones, con
excelente resultado, demorando la pauta tradicional ante
coexistencia de colecistitis (previa a la infusion de
infliximab) que se tratd de forma conservadora con
antibioticos.

Caso 4: vardon de 45 afos con retraso mental grave
secundario a encefalopatia connatal, y leucemia mieloide
crénica de 2 afos de evolucion en tratamiento con imatinib
400 mg/d durante los Gltimos 7 meses. Ingresa por infeccion
respiratoria junto a una Ulcera por presion en maleolo
externo de tobillo derecho. Durante su ingreso, con anti-
bioterapia de amplio espectro, presenta buena evolucion de
la sintomatologia respiratoria, aunque persiste fiebre y
reactantes de fase aguda coincidiendo con un rapido y
amplio crecimiento de la Ulcera del maleolo. Se realizod
biopsia de la zona con resultado compatible con pioderma
gangrenoso. Valorado con hematologia, nos informan que el
paciente esta en remision citoldgica pero con progresion
molecular. Se procede a la retirada de imatinib por su
actividad antiangiogénica, y evitamos el uso de esteroides
por la posibilidad de estimulacion blastica. Por este motivo
comenzamos con infliximab a 5 mg/kg en las semanas 0, 2y 6
semanas con resolucion completa.

Presentamos por tanto, 2 casos de pioderma gangrenoso
asociado a enfermedad de Behcet, siendo dicha asociacion
muy infrecuente, existen 6 casos descritos en la literatura'®.
El tercer caso consiste en un pioderma gangrenoso idiopa-
tico, que aparece como manifestacion de un fenémeno de
patergia tras cirugia abdominal, sin objetivar otras enfer-
medades al diagnostico ni durante el seguimiento. El cuarto
caso se trata de un enfermo con leucemia mieloide cronica'y
en tratamiento con imatinib.

La etiopatogenia del pioderma gangrenoso permanece
todavia poco clara. Parece existir una respuesta celular T
aberrante®, que explicaria la eficacia de la ciclosporina, y un
aumento del FNTa y de la interleuquina 8 (IL8). El FNTa
juega un papel clave en la respuesta inflamatoria cutanea
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que se produce en el pioderma, desencadenando un
aumento de IL1, leucotrienos y activacion neutrofilica que
finalmente produce el dafo en los tejidos. Infliximab
comenzo a usarse en formas de pioderma refractario, en
combinacién con esteroides®, basandose en la experiencia
que se tiene con el farmaco en la enfermedad inflamatoria
intestinal. Brooklyn et al®> realizan un ensayo clinico
randomizado a doble ciego, con 30 enfermos, utilizando
1 dosis de infliximab a 5mg/kg vs placebo, observando
la respuesta a los 2, 4 y 6 semanas, demostrando la
superioridad respecto a placebo. No se observaron diferen-
cias en cuanto a sexo o0 coexistencia de enfermedad
inflamatoria intestinal. Si existié una peor respuesta en los
casos con una evolucion mayor de 3 meses, reflejo de la
refractariedad del proceso. También se objetivo una mejoria
en la calidad de vida en los sujetos que recibieron
infliximab.

Si bien actualmente la mayoria de los trabajos estan de
acuerdo en la efectividad del infliximab en el pioderma
gangrenoso, no existe consenso sobre la duracion del
tratamiento. Brooklyn? y Adisen® recomiendan una terapia
de induccion de 5mg/kg a las 0, 2 y 6 semanas similar a
la que se usa en la enfermedad de Crohn fistulizante, o en la
psoriasis, que parece conseguir mejores resultados. Tras
esta pauta se puede continuar con infusiones cada 8
semanas, sin una duracion bien establecida. A pesar del
alto coste que supone el tratamiento con infliximab,
debemos evaluar la importante morbilidad que produce la
enfermedad y el alto coste de la hospitalizacion que
requieren estos enfermos®. Asi la rapida y espectacular
mejoria que se produce con el infliximab, la reduccién
de efectos secundarios propios de los esteroides e inmuno-
supresores, y la remision prolongada que se puede alcanzar
con este tratamiento deberia hacernos pensar si el
tratamiento con anti-FNT pudiera utilizarse en formas
extensas y agresivas, como ocurrié en nuestros casos, sin
esperar a formas refractarias a todos los tratamientos
existentes. Todo ello hace necesario la realizacion de
estudios con mayor nimero de pacientes, en los que se
incluyan también aspectos coste/beneficio.
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El método de Sherlock Holmes
en la era «high-tech»

The Sherlock Holmes method
in the high tech era

Sr. Director:

Segin lefa el articulo editorial escrito por Rodriguez-Montes'
me iba identificando mas y mas con sus opiniones y el

acertado diagnostico sobre la practica clinica actual. Todos
los que trabajamos en hospitales universitarios o con
docencia MIR, asistimos con preocupacion a la aparicion en
las nuevas generaciones, con caracter casi epidémico, de
clinicos que pudiéramos denominar «hipohabiles». Aunque
todas y cada una de las caracteristicas de esta deficiencia,
enumeradas magistralmente por Rodriguez-Montes, estan
latentes en el dia a dia de nuestros hospitales, destacaria
dos: «el poco poder de razonamiento» y la «avidez para
solicitar todo tipo de andlisis y pruebas»', a la vez que me
atreveria a sugerir una mas: la necesidad imperiosa de
iniciar algdn tipo de tratamiento o maniobra terapéutica, la
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