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CASOS CLINICOS
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RESUMEN

La hipersensibilidad a los progestdgenos es una entidad clinica hete-
rogénea con desafios en su fisiopatogenia, diagndstico y tratamiento.
Su presentacion se relaciona con el aumento de la progesterona endé-
gena en la fase litea del ciclo menstrual, durante el embarazo, o con la
administracion de progestagenos exdgenos. Su prevalencia es cada vez
mayor y puede deberse al uso creciente de tratamientos médicos que
aumentan la exposicion a dosis suprafisioldgicas de esta hormona. Se

ABSTRACT

Progesterone hypersensitivity is a heterogeneous clinical entity with
pathaphysiology, diagnostic and treatment challenges. Its presentation
is associated with increased endogenous progesterone in the luteal
phase of the menstrual cycle, in pregnancy or with the administration
to exogenous progestogens. With an increasing prevalence, which
may be due to the increasing use of medical treatments that generate
greater exposure to supraphysiological doses of this hormone, we
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presenta el caso clinico de una paciente quien cursando un puerperio
alejado y que 72 horas después de la aplicacion de acetato de medroxi-
progesterona presenté una placa eritematovioldcea, y lesiones simil
urticaria en los gldteos y los muslos.

Palabras clave: hipersensibilidad por progesterona, dermatosis del
embarazo y el puerperio.
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present the patient's clinical case, who during a distant puerperium and
72hs after the application of Medroxyprogesterone acetate developed
erythematous-violaceous plaque and urticarial lesions on the buttocks
and thighs.
Key words: progestogen hypersensitivity, pregnancy and puerperium
dermatosis.
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CASO CLINICO

Paciente de 31 anos, sin antecedentes patoldgi-
cos conocidos, que transcurre el dia 26 del puer-
perio luego de su primero y tnico embarazo, con
lactancia materna exclusiva.

Consulté por presentar en la region glatea iz-
quierda una placa eritematovioldcea y pruriginosa,
de 10 dias de evolucién (Foto 1), acompanada de
lesiones similares en el gliteo derecho y de peque-
fias placas urticariales en la regién homolateral del
abdomen. (Foto 2).

La placa glitea habia aparecido 72 horas después
de la aplicacién intramuscular de 150 mg de acetato

de medroxiprogesterona de depésito (AMDP), indi-
cado como método anticonceptivo.

Ante este cuadro clinico, teniendo en cuenta el
aumento de la progesterona endégena durante el
embarazo, que podria haber generado una sensibi-
lizacién en la paciente, y la aplicacién de AMDP
posterior, se plante6 como diagnéstico la hipersen-
sibilidad por progestigenos. Se indicé tratamiento
con corticoesteroides tépicos (dipropionato de be-
tametasona al 0,05%) una vez por dia, loratadina
10 mg/dia y control evolutivo en 48 horas.

En la siguiente consulta se evidenciaron nuevas le-
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siones de morfologfa similar en los miembros inferio-
res, los senos y el brazo izquierdo, con aumento de la
extension centrifuga de las situadas en la region glitea.

Se realizé en la pierna derecha una biopsia cutd-
nea para estudio histopatolédgico, que informé: epi-
dermis con espongiosis leve y dermis superficial con
moderado infiltrado linfocitario perivascular con
escasa cantidad de eosindfilos. Estas caracteristicas
histopatolédgicas acompafiaron el diagnéstico de hi-

persensibilidad por progestigenos (Foto 3).

FOTO 1: Placa eritematoedematosa con centro violaceo, de limites definidos,
acompanada de placas urticariales satélites.

FOTO 4: Epidermis con espongiosis leve, capa crnea ortoqueratésica. Dermis
superficial con moderado infiltrado linfocitario perivascular con escasa
cantidad de eosindfilos (HyE, 40X).

COMENTARIOS

En 1964, Shelley ez dl." describieron por primera
vez la hipersensibilidad a los progestigenos (HP),
término que incluye tanto la progesterona nativa
como las progestinas (moléculas sintéticas relacio-
nadas con la progesterona)®.

Es una dermatosis que afecta a mujeres en edad
fértil cuyos sintomas comienzan en cualquier mo-
mento entre la menarca y la menopausia.

El cuadro clinico puede ser posterior al contacto
con las progestinas debido a los tratamientos de fer-
tilizacién in vitro (FIV) y al uso de métodos anticon-

La paciente continué con el mismo tratamiento
durante 10 dias.

A las 6 semanas, evolucioné con resolucién de
las lesiones. Present6 solo una mdacula hiperpigmen-
tada residual en la zona glatea.

La paciente no volvi6 a utilizar métodos anti-
conceptivos hormonales ni a intercurrir con lesiones
cutdneas de similares caracteristicas.

FOTO 2: Placas eritematosas de limites difusos, agrupadas en el flanco derecho.

ceptivos®, o puede deberse a variaciones en los niveles
de progesterona enddgena, pico en la fase lutea del
ciclo menstrual, o secrecion por el cuerpo liteo o la
placenta. En este ltimo caso, la mayor sensibiliza-
cién generaria las lesiones en el embarazo, el posparto,
0 luego de una nueva exposicion a las progestinas™.

En el caso analizado, la paciente se encontraba
en el puerperio alejado y habia recibido AMDP
como método anticonceptivo.

Se ha propuesto clasificar la hipersensibilidad se-
gun el desencadenante inicial en endégena, exégena
y exdgena mixta. Esta tltima se observa en las pa-
cientes cuyo cuadro clinico inicial fue desencadena-
do por progestinas y que posteriormente presentan
sintomas asociados al ciclo menstrual®’.

Se desconoce la patogenia exacta de la entidad.
La gran variabilidad de las manifestaciones clinicas y
los distintos resultados de las pruebas cutdneas plan-
tean diferentes hipétesis, que incluyen la hipersensi-
bilidad de tipos I y IV*, y la estimulacién directa de
los queratinocitos por la progesterona’.

Las caracteristicas clinicas son diversas, con ma-
nifestaciones cutdneas como dermatitis eccematosa,
erupcién maculopapular, papulas y placas, eritema
multiforme, urticaria con angioedema’ o sin ¢l, y no
dermatoldgicas como asma y anafilaxia®.
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Aunque los cambios histopatolégicos no son es-
pecificos, la dermatitis perivascular, la espongiosis y
los cambios en la interfase son frecuentes’.

El diagnéstico se realiza principalmente por la
historia clinica. En la hipersensibilidad endégena se
confirma la correlacién clinica temporal con el au-
mento repentino de la progesterona en la fase ltea
del ciclo menstrual. Los sintomas suelen aparecer 3
a 10 dias antes de la menstruacién y se resuelven 1 o
2 dias después de esta. En cambio, en la hipersensi-
bilidad exdgena las lesiones pueden desencadenarse
inmediatamente después de la exposicién a las pro-
gestinas o en las 24-48 horas posteriores. Esto expli-
carfa los mecanismos de hipersensibilidad de tipo I
y tipo IV en su fisiopatogenia®®.

Se ha publicado sobre el uso de las pruebas cu-
tdneas para confirmar los casos sospechosos de HP.
A pesar de ello, como la progesterona no es soluble
en agua y se utilizan diluyentes que pueden inducir
reacciones irritantes, su valor predictivo positivo es
limitado y no se han estandarizado las preparacio-
nes. Por eso, es interesante recurrir a nuevas pruebas
diagnésticas como el desarrollo reciente de ELISA
para IgE de progesterona®®.

El tratamiento dependerd de los sintomas y de
los objetivos a largo plazo®. Es diferente si la perso-
na estard expuesta a dosis altas de progestinas como
sucede en los métodos de FIV, o si solo se busca el
alivio sintomdtico.

Los tratamientos descritos se publicaron, en su
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mayoria, a propésito de un caso’. Para el alivio de los
sintomas se describe el uso de antihistaminicos H1
de segunda generacién, aunque no suelen ser efecti-
vos. También pueden estar indicados los corticoste-
roides t6picos y orales. Sin embargo, estos tltimos
se reservan para los cuadros graves y su utilizacién a
largo plazo no estd recomendada.

La inhibicién de la ovulacién con el uso de anti-
conceptivos orales, siempre que sean tolerados y no
empeoren los sintomas, o con agonistas de la hormo-
na liberadora de gonadotropina, son dos terapéuticas
propuestas también para el alivio sintomdtico® .

La ooforectomia se ha indicado como tratamien-
to definitivo en pacientes con HP grave que no pue-
de controlarse farmacolégicamente®.

Cabe destacar la eficacia de la desensibilizacién
en aquellos casos en los que es necesario el uso de
progestinas en dosis altas para diversos tratamientos
médicos como en la FIV?, y del omalizumab, un anti-
cuerpo monoclonal anti-IgE, utilizado con éxito para
tratar a las pacientes con hipersensibilidad a los pro-
gestdgenos que presentaron urticaria ciclica con an-
gioedema y otros sintomas anafildcticos sistémicos®.

El interés de esta publicacion es destacar una enti-
dad cada vez mds frecuente, lo que podria deberse al
gran numero de pacientes que realizan tratamientos
de FIV'. Asimismo, hacer hincapié en la importan-
cia de contar con més estudios sobre su etiopatogenia,
y de considerarla entre los diagndsticos diferenciales
de las dermatosis del embarazo y el puerperio.
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