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Pioderma gangrenoso resuelto m
mediante terapia con ustekinumab

Pyoderma gangrenosum solved by
ustekinumab therapy

El pioderma gangrenoso es una dermatosis Ulcero-necrotica
neutrofilica que se manifiesta como un nodulo o pustula
estéril que rapidamente progresa a una Ulcera purulenta
dolorosa con bordes irregulares, serpinginosos, edematosos,
violaceos y socavados. Pueden ocurrir en cualquier local-
izacion, siendo las piernas donde se presentan las formas
mas llamativas y frecuentes.

Es la manifestacion cutanea asociada a la enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell) mas grave, si bien puede aso-
ciarse a otras entidades sistémicas como mielodisplasias,
gammapatias monoclonales, leucemia y artritis reumatoide.
En general, su aparicién es mas frecuente en colitis ulcerosa
(CU) que en enfermedad de Crohn (EC)'. Aunque suele coin-
cidir con la reactivacion de la Ell de base, no siempre
es asi.

Presentamos el caso de una paciente con EC y pioderma
gangrenoso con respuesta tras tratamiento con usteki-
numab:

Mujer de 29 anos con EC fistulizante compleja, con
colectomia total e ileostomia terminal realizada 8 afos
antes, y antecedente de pioderma gangrenoso que previ-
amente habia respondido a ciclosporina y medidas locales,
derivada por lesiones cutaneas muy dolorosas a nivel pretib-
ial en ambos miembros inferiores de 2 meses de evolucion,
acompanadas de fiebre. En esos momentos, la paciente
se encontraba en tratamiento con adalimumab (con pauta

intensificada de 80 mg/2 semanas) con buen control de la
clinica digestiva.

Al ingreso se realiz6 biopsia de la lesion y cultivo del
exudado, donde se desarrollé una Pseudomonas aeruginosa
productora de carbapenemasas, sensible a piperacilina-
tazobactam y ciprofloxacino. El estudio histologico mostro
una epidermis necrotica con formacion de abscesos y tejido
de granulacion con depésitos de fibrina y hematicos, infil-
trado cronico agudizado con predominio de neutrofilos,
sin presencia de granulomas, ademas de ligera espongiosis
e infiltrado inflamatorio perivascular mixto en la epider-
mis adyacente, todo ello compatible con el diagndstico
de pioderma gangrenoso. En estos momentos se inicio
antibioterapia dirigida, corticoterapia, medidas locales
(permanganato, clobetasol y mupirocina), y se programaron
sesiones de curas en quiréfano de dermatologia.

La paciente permaneci6 ingresada durante 15 dias,
siendo dada de alta con mejoria parcial de las lesiones.
A pesar de ello, cuando es revisada al mes en consulta,
se objetivdo empeoramiento de las lesiones cutaneas, con-
tinuando asintomatica desde el punto de vista digestivo.
Con objetivo de control del cuadro dermatoldgico, se
decidi6 suspender adalimumab e iniciar ustekinumab con
una primera dosis de 260mg iv, tras lo cual la paciente
mejord de forma muy significativa, sin objetivarse recidiva
de la clinica digestiva (fig. 1). Actualmente la paciente se
encuentra en terapia de mantenimiento con ustekinumab
(90 mg/8 semanas), encontrandose asintomatica desde el
punto de vista digestivo y dermatoldgico.

El diagnostico del pioderma gangrenoso se basa en una
clinica y hallazgos histoldgicos compatibles, aunque no
especificos, asi como el descarte de otras posibilidades diag-
nosticas. El diagnostico diferencial es variable en funcion
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Figura 1

de la forma de presentacion del mismo: ulcerativa, pustu-
losa, ampollosa o superficial. De todas las entidades que
debemos tener en cuenta destaca el sindrome de Sweet,
una enfermedad que comparte con el pioderma la carac-
teristica de ser una dermatosis neutrofilica y que también
aparece con frecuencia en la Ell. Otras enfermedades con
las que establecer el diagnostico diferencial son las vasculi-
tis, las infecciones bacterianas, las fungicas (esporotricosis)
y las viricas, las enfermedades neoplasicas (como el carci-
noma epidermoide cutaneo y las metastasis a este nivel),
el lupus eritematoso sistémico, la enfermedad de Behcet,
la enfermedad de Crohn cutanea y la necrobiosis lipoidea
ulcerada’.

Para su tratamiento, clasicamente se ha dispuesto de
inmunosupresores como la ciclosporina, la azatioprina o el
micofenolato de mofetilo, y antibioticos como la doxici-
clina. El uso de biologicos ha supuesto una revolucion en el
tratamiento de esta enfermedad, habiéndose utilizado sobre
todo infliximab, etanercept, adalimumab y certolizumab?®.

Ustekinumab, Gltimo biolégico aprobado para su uso en
la EC, estad emergiendo como alternativa valida para el
tratamiento de esta enfermedad, si bien se han descrito solo
casos aislados de pioderma tratados con este farmaco desde
que Guenova et al. lo hicieran por primera vez en 2011,
observando que la IL-23 se encontraba sobreexpresada en
la biopsia de la lesion en comparacion con biopsias de piel
sana“.

En el caso de nuestra paciente, su uso ha conseguido la
mejoria significativa del cuadro de pioderma gangrenoso,
refractario previamente a anti-TNF, ademas de mantener

la remision desde el punto de vista digestivo, lo cual sus-
cita gran interés debido a un posible desarrollo futuro del
farmaco en esta enfermedad.
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Experiencia local con tofacinitib en
pacientes con colitis ulcerosa
refractaria

L3

Experience with tofacitinib in patients with
refractary ulcerative colitis

El tofacitinib es un inhibidor de las cinasas Janus o Jak,
sobre todo las JAK 1 y JAK 3, actuando a nivel intracelular
y permitiendo bloquear la accion de multiples citoquinas.
A diferencia de otros farmacos bioldgicos, que actan blo-

queando una citoquina concreta, tofacitinib se administra
de forma oral, lo que supone una via de administracion mas
sencilla y posiblemente preferida por los pacientes. Ademas,
presenta otras ventajas, como su corta vida media, su rapi-
dez de accion y su bajo peso molecular que hace que no
induzca inmunogenicidad.

Hemos realizado un estudio retrospectivo descriptivo
analizando los siete pacientes con colitis ulcerosa trata-
dos con tofacitinib en el Hospital Torrecardenas hasta el
momento. En la tabla 1 se resumen las principales carac-
teristicas de los mismos.
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