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RESUMEN

Se revisa la correlacion histopatoldgica e
inmunofluorescencia directa (IFD) de piel en 127 casos
con los diagndsticos de pénfigo, penfigoide ampollar y
dermatitis herpetiforme en el Servicio de Dermatologia
del Hospital Universitario de Caracas, durante un periodo
de 1 S afios. El 88.46% de pacientes con pénfigo tuvo
IFD positiva; los casos de penfigoide ampollar y
dermatitis herpetiforme el 77.7% y 81.25%. La
correlacion histopatolégica e IFD fue de 85.48%,
67.85% y 86.48% para pénfigo, penfigoide ampollar y
dermatitis herpetiforme respectivamente.
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ABSTRACT

We studied correlation between histologic features and
results of direct inmunofluorescence of the skin in
certain bullous diseases. We analysed 127 cases of
pemphigus, bullous pemphigoid and dermatitis
herpetiformis. Patients came from the Department of
Dermatology of the Hospital Universitario de Caracas
during the last fifteen years. We found that 88.46% of
patients with dermatitis herpetiformis had positive direct
inmunofluorescence the correlation between
histopathology and direct immunofluorescence was of
85.48%; 67.85% and 86.48% for pemphigus, bullous
pemphigoid and dermatitis herpetiformis respectively.
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INTRODUCCION.

do el conocimiento y clasificacion de
diversas enfermedades. Entre estas

complemento, los anticuerpos espe-
cificos se unirdn a ellos, y podran vi-

El examen histopatoldgico de la piel
constituye la piedra angular en el
diagndstico y manejo de pacientes con
patologias  dermatoldgicas.  Existen
situaciones donde el diagndstico
histopatolégico especifico no es posible
aun después de haber realiza-do la
biopsia adecuada'. De alli, que en los
ultimos afos se han desarrolla-do
nuevas técnicas que han permiti-

Adjunto del Servicio de Dermatologia.
Hospital Universitario de Caracas.
Dermatologo egresado del Post-Grado de
Dermatologia. Hospital Universitario de
Caracas. Universidad Central de
Venezuela.

*k

técnicas esta la inmunofluorescencia, la
cual tiene una amplia difusion en
numerosos laboratorios de derma-
tologia, utilizdndose para el diagndstico
de diversas enfermedades ampollares y
del tejido conectivo, entre otras"? >

La técnica de inmunofluorescencia
directa (IFD) se basa en la utilizacion de
anticuerpos especificos que llevan
incorporado un colorante, (isotiocianato
de fluoresceina). Estos anticuerpos van
dirigidos contra Inmunoglobulinas vy
factores del complemento humano. Si
en el tejido existe un depdsito de
inmunoglobulinas o
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sualizarse mediante un sistema optico
especial, gracias al colorante incor-
porado. La reaccidon se observa con
una coloracion verde brillante®* °

Las enfermedades ampollares au-
toinmunes son generalmente poco
frecuentes, y el diagnéstico no es
siempre facil. Debido a esto, han sido
objeto de extensas investigaciones en
los ultimos afios'. Con el advenimiento
de la inmunofluorescencia se ha
permitido la clasificacion de las dife-
rentes enfermedades inmunoldgicas
autoinmunes y en algunas de ellas su
realizacion es criterio obligatorio para
corroborar el diagnésticoz’ %
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Con la finalidad de valorar la
importancia de la IFD como
método confirmatorio de algunas

enfermedades ampollares
autoinmunes, se determind la
correlacion existente entre la

histopatologia e IFD de pacientes

con diagndstico presuntivo de
pénfigo, penfigoide ampollar vy
dermatitis herpetiforme en el

Servicio de Dermatologia del
Hospital Universitario de Caracas,
asi como, evaluarla confiabilidad
de este método diagnéstico en
nuestro laboratorio, comparandolo
con los porcentajes obtenidos en
la literatura al respecto.

PACIENTES Y METODOS

En el Servicio de Derma-
tologia, seccién de histopato-
logia del Hospital

Universitario de Caracas, se
procesa-ron 174 muestras de piel
para IFD con los diagnosticos
presuntivos de pénfigo, penfigoide
ampollar y dermatitis herpetiforme
en un periodo de 15 afios. De
éstos, 47 fueron excluidos del total
de la muestra por presentar datos
insuficientes, quedando un total de
127 casos.

Para el presente trabajo se
considero como diagnostico
histolégico de pénfigo sélo dos
subtipos histologicos:

Pénfigo  Vulgar
ampolla suprabasal

Pénfigo Superficial (PS) como
denominacion histolégica Unica
tanto para el Penfigo Eritematoso
(PE) como el foliaceo (PF) con
ampolla superficial subcérnea,

Estos resultados de IFD fueron
correlacionados con el estudio
histopatolégico de cada uno de
ellos.

(PV) con

igG 6 C3, o de ambas, en la unién
dermoepidérmica y deposito
reticular en dermis superior.

Las muestras fueron
subdivididas a su vez, en cuatro
grupos, de acuerdo a los
resultados obtenidos:

Histopatologia + Inmunofluorescencia + (HIST+IFD+)
Histopatologia + Inmunofluorescencia - (HIST+IFD-)
Histopatologia - Inmunofluorescencia + (HIST-IFD+)
Histopatologia - Inmunofluorescencia - (HIST-IFD-)

Los resultados se expresan en
numeros absolutos y porcentajes.

RESULTADOS

Se estudiaron un total de 127
pacientes. De éstos, 36 (28.34%)
con diagnostico presuntivo de
PV, 26 (20,47%) con diagndstico
presuntivo de PS, 28 (22.04%)
con diagnéstico presuntivo de PA
y 37 (29.1 3%) con diagnéstico
presuntivo de DH (Tabla 1).

De los 36 pacientes con
diagndstico presuntivo de PV, 28
(77.77%) fue-ron HIST+IFD+, 5(1

Se consideraron o o
TABLA N° 1 positivos las IFD para el ~ 5-88%)  HIST+IFD—, = 3(8.3%)
Distribucion de las Muestra de acuerdo alos | djagnéstico de: HIST—IFD— y no hubo pacientes

Diagnésticos Presuntivos Pénfigo Deposito con HIST—IFD+. (Tabla 2).
de IgG intercelular De los 26 pacientes con
. " S diagndstico presuntivo de PS, 18
o, Panal de abejas"; ’

Dx.Presuntivo TOTAL %o Deposito de. IgM c')J oA (69.23%) tu-vieron HIST+IFD+,
e : lul 4(15.38%) HISTIFD—, 3(11.53%)

PénfigoVulgar 36 28.34 intercelular. HIST—IFD+ . o
Penfigoide — y 1 paciente (3.84%)

PénfigoSuperficial 26 20.47 Ampollar (PA): Depésito ~ HIST+IFD— (Tabla 3).

o lineal de De los 28 casos con
Penfigoide Ampollar 28 22.04 diagnostico presuntivo de PA,
Dermatitis Herpetiforme | 37 29.13 ;?1(§9;227/o§)ﬁ|s§$_taron HIST+IFD+,
TOTAL 127 100.00

TABLA N° 2 TABLAN°3
Distribucion de las Muestra con Diagnostico de Distribucion de las Muestra con Diagnéstico Presuntivo
Pénfigo Vulgar de Acuerdo al Estudio de Pénfigo Superficial de acuerdo al Estudio
Histopatoldgico e Inmunofluorescencia Directa Histopatolégico e Inmunofluorescencia Directa
Pénfigo Vulgar % Pénfigo Superficial %
HIST+IFD+ 28 77.7 HIST+IFD+ 18 69.23
HIST+IFD- 5 13.8 HIST+IFD - 1 3.84
HIST - IFD+ 0 0 HIST- IFD+ 3 11.53
HIST- IFD- 3 8.3 HIST - IFD- 4 15.38
TOTAL 36 100.00 TOTAL 26 100.00
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TABLAN° 4

Distribucion de las Muestra con Diagndstico Presuntivo
de Penfigoide Ampollar de acuerdo al Estudio
Histopatolégico e Inmunofluorescencia Directa

TABLA N° 5

Distribucion de las Muestra con Diagndstico Presuntivo
de Dermatitis Herpetiforme de acuerdo al Estudio
Histopatolégico e Inmunofluorescencia Directa.

IFD—, 5(17.85%) HIST—IFD+ y
4(14.28%) HIST+IFD— (Tabla 4).

De los 37 pacientes con
diagnéstico presuntivo de DH
19(51.35%) HIST—IFD—,
13(35.13%) HIST+IFD+, 3(8.1%)

HIST+IFD— y 2(5.4%) HISTIFD+

(Tabla 5).

De los 33 pacientes con
diagnodstico  histopatoldégico de
PV, 28(84.8%) tuvieron IFD en la
epidermis en un patréon
intercelular, predominando los
depositos de IgG.

De los 19 pacientes con

diagnostico de PS, 18(94.73%)
tuvieron IFD positiva patrén
intercelular. De éstos, 11(61.1%)
predominando en epidermis
superior.

Grafico N° 1

Correlacion Histologia e
inmunofluorescencia Directa +

100

Penfigoide Ampollar % Dermatitis Herpetiforme %
HIST+IFD+ 14 50.00 HIST+IFD+ 13 35.13
HIST+iFD— 4 14.28 HIST+IFD— 3 8,10
HIST—IFD+ 5 17.85 HIST—IFD+ 2 5.40
HIST— 5 17.85 HIST—IFD— 19 51.35
TOTAL 28 100.00 TOTAL 37 100.00

Los pacientes con diagnostico
de PA mostraron IFD positiva
patrén lineal continuo en unién
dermo-epidérmica en el 77.7% (14
casos).

Los pacientes con diagnostico
histopatoiégico de DH fueron 16,
de los cuales 1 3(81.25%) tuvieron
patrén de IFD caracteristico.

La correlacion histopatoldgica
para el diagnéstico de PV, Ps Pa y
DH, fue de 86.1%, 84,6%, 67.85%

y 86.48% respectivamente.
(Gréfico 1).
DISCUSION

Al analizar los datos

encontramos, que de los 52 casos

con diagndstico histopatologico

de pénfigo,
46(88.46%) tu-
vieron IFD positiva
siguiendo un
patrén interce-
lular en la
epidermis. Estos
resultados  coin-

ciden con lo
descrito en la
literatura. Se consi-

dera que si la
técnica es hecha

en forma apro-
piada, la IFD es

virtualmente posi-

tiva en el 100% de
los casos de

pénfigo, inclu-
yendo los de la
cavidad oral'2*

Pénfigo Penfigoide

Ampollar

Dermatitis
Herpetiforme

Aunque la IFD es
positiva en la piel
perilesional y en la
piel clinicamente
normal,
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los mejores resultados  se
obtienen de los especimenes de
biopsia de la piel perilesional® >
7,8.

La mayoria de los autores
coinciden en que la IFD es idéntica
en el PV y en el PS, abarcando
tanto las capas epidérmicas
superiores como las inferiores.
Sin embargo, hay reportes de
casos de PE y PF en los cuales
solo se observd fluorescencia en
las capas superiores, En nuestros
casos de PS la IFD fue reportada
como positiva en el 94.73% y en
11 casos (61.6%) predomind en
epidermis superior’2’5’9

Con respecto a la correlaciéon
existente entre los diag-
nosticos histopatolégicos e
inmunoldgicos fue de 85.48%
para el PV, lo cual se
corresponde con otros reportes-
241041 En  relacion con el
penfigoide ampollar hubo un
77.77% de muestras con el patron
de IFD positiva de igG o C3, o de
ambas, en la interfase dermo-
epidérmica, hecho similar a lo
reportado en la bibliografia
consultada, donde se menciona
que la IFD es esencial para su
diagnéstico, estando presentes
depositos de 1gG en un 45 al 90%
de los pacientes y cerca del 80 al
90% tienen depodsitos de C3 a
nivel de la zona de la membrana
basal (ZMB)"?°. Sin embargo,
las caracteristicas de la IFD no
son exclusivas de PA ya que son

iguales a los de otras
enfermedades ampollares tales
como, penfigoide cicatricial,

epidermolisis ampollar adquirida
y
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herpes gestationis.2’12'13. La
correlacién entre los
diagndsticos de IFD e
histopatolégicos fue de

67.85% correspondiendo a lo
descrito anteriormente sobre la
utilizacién de la IFD como prueba
diagndstica indispensable en ésta
patologiaz,2’4’7’14‘ Se ha expresado
igualmente, que la piel
perilesional es el mejor sitio para
obtener una muestra de biopsia
para IFD en el PA, asi como, la
localizacion anatdmica donde se
ha reportado mayor positividad
es en piel de las superficies
flexoras y la menor en areas
extensoras, cuero cabelludo vy
cara. Otros autores mencionan
a los miembros superiores como
de mayor valor que los
inferiores® "

En los casos de DH el 81.25%
pre-sento IFD positiva con
depdsitos de IgA caracteristico,
como han descrito algunos
autores en un 60% a 100% de los
casos aunque a menudo es nece-
saria la realizacién de multiples
biopsias y numerosos cortes para
su demostracion®'® Aunque el
patréon granular en tope de
papilas dérmicas es el mas
frecuente, pueden encontrarse
también depdsitos lineales
discontinuos o banda granular
gruesa en la wuniéon dermo-
epidérmica y hasta un 20% lineal
continua"'. Para otros expertos, la
IFD es el criterio mas confiable ya
que desde el punto de Vvista
histopatolégico, en la DH los
neutrofilos y eosinodfilos pueden
estar presentes en igual
proporciéon y en otros casos los
eosindfilos pueden predominar
haciendo casi imposible su
diferenciacién del PA, erupcién

por drogas, penfigoide gest-
acional )]/ eritema
multiforme? 411

Igualmente hay que mencionar la
importancia de los hallazgos
clinicos en el estudio integral de
estos pacientes1’7 Otras
inmunoglobulinas pueden
encontrarse, como la IgG, IgM,
pero
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menos frecuentemente. Asi
mismo, componentes del
complemento hasta en un 50%
de los casos en la misma
localizacion de la IgA™2. La IFD
ad-quiere un gran valor en aquellos
casos en los cuales una
diferenciacién no puede ser
realizada desde el punto de vista
clinico e histopatolégico, como
ya ha sido anteriormente
mencionado™?7"8

La correlacion histolégica e
IFD para la dermatitis
herpetiforme fue de un 86.48% lo
cual es un porcentaje aceptable
comparado con lo consultado en
la bibliografia #*°5'8

CONCLUSIONES

1.- El 88.46% de pacientes
con diagnéstico
histopatolégico de pénfigo tuvo
IFD positiva patron intercelular
"Panal de abeja. De acuerdo a
las variantes, se obtuvo una
positividad en 84.8% de pacientes
con PV y un 94.73% pacientes
con PS.

2.0 La IFD fue positiva en un

77.77 lo  de pacientes con
diagndstico de PA.
3.- EI 81.25% de pacientes

con diagndstico de DH tuvo IFD

positiva con patron
caracteristico.

4.- La correlacion
histopatolégica e IFD para

pénfigo, penfigoide ampollar y

dermatitis herpetiforme fue de
85.48%, 67.85% y 86.48%
respectivamente.

5.- La inmunofluorescencia

directa de piel es un método util

en el diagnédstico de las
enfermedades ampollares
autoinmunes.

6.- Comparando nuestros

resultados con la bibliografia
consultada podemos inferir que
en nuestro laboratorio la técnica
de IFD es un método confiable
en cual podemos apoyar nuestros
diagnésticos.
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