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Seinor Editor

El pénfigo es una condicion dermatoldgica de consulta comun en los servicios de atencion
primaria y medicina interna, relaciondandose a numerosas condiciones que afectan la morbilidad y
calidad de vida del afectado . Estudios de carga de enfermedad estiman que ha existido un ascenso
en los ultimos 20 afios, siendo este un factor prondstico de mortalidad, sobre todo en condiciones
cronicas V. Analisis de costos han reportado que el gasto de atencion integral es de alrededor de 4000
ddlares anuales, con una pérdida de la capacidad funcional de hasta 60%; estos costos son mayores

en personas mas jovenes ¥,

Rituximab es un anticuerpo monoclonal anti-CD20, cuyo mecanismo de accidén directo consiste
en inducir citotoxicidad mediada por el complemento, utilizado como quimioterapéutico y algunas
condiciones inflamatorias, como los del pénfigo. Aunque algunos estudios han demostrado su eficacia
en el manejo de esta afeccidn, se conoce que este tipo de terapias pueden inducir toxicidad
cardiovascular y metabdlica. No obstante, la evidencia es sumamente escasa sobre la evaluacién de
este objetivo en particular, el cual es de relevancia en la practica asistencial.

Muy recientemente, Kridin et a/ ¥ llevaron a cabo un estudio de cohorte retrospectivo basado
en poblacién global, donde evaluaron los desenlaces metabdlicos y cardiovasculares a largo plazo en
1602 pacientes tratados con rituximab, azatioprina o mofetil micofenolato. Evidenciaron que,
comparado con azatioprina o mofetil micofenolato, aquellos tratados con rituximab, tuvieron hasta
55% (IC 95% 0,24 - 0,86; p = 0,01), 58% (IC 95% 0,26 - 0,69; p <0,001), 52% (IC 95% 0,38 -
0,63; p <0,001), 37% (IC95% 0,51 -0,77; p <0,001), 51% (IC95% 0,34 - 0,72; p <0,001) y 54%
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(IC 95% 0,30 - 0,71; p <0,001) menor riesgo de desarrollar infarto agudo de miocardio, ictus
isquémico, hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, obesidad y osteoporosis, respectivamente.
A pesar de lo anterior, no hubo diferencias significativas en cuanto a mortalidad ©.

Estos resultados también fueron encontrados por Kim et al “ quienes demostraron que
rituximab protegia contra enfermedad aterosclerdtica posterior a trasplante renal, por medio del
analisis de 1299 pacientes. Encontraron que la incidencia de enfermedad cardiovascular
aterosclerdtica a ocho afios fue significativamente menor en el grupo de rituximab, comparado a
grupos controles (3,7% vs. 11,2%; pd=00,012). Al igual que el estudio previo, no se evidencio
diferencias significativas en cuanto a mortalidad (p = 0,9). Asi, se demostré un efecto ateroprotector
hasta de 66% (IC 95% 0,14 - 0,83). De forma interesante, se evidencié un mayor efecto en aquellos
con un riesgo cardiovascular mayor, principalmente debido a la presencia de diabetes mellitus tipo 2,
edad mayor a 50 afos, o didlisis pretrasplante . Asi mismo, un ensayo controlado aleatorizado
internacional ©® evalud la seguridad de rituximab (a dosis escalada de 200, 500, 700 y 1000 mg) en
individuos con sindrome coronario agudo con elevacién del segmento ST, ademas de los niveles
circulantes de células B y biomarcadores. Se incluyeron un total de 24 pacientes, observando una
deplecion de hasta 96,3% de células B circulantes a los 30 minutos de infusion, siendo el pico maximo
a los 6 dias. La repoblacion celular fue dosis-dependiente y no se afectd los niveles de
inmunoglobulinas a 6 meses. De esta forma, se concluyd que rituximab era seguro en esta poblacidony
que ademas demostraba un potencial cardioprotector ®. Este efecto, se podria explicar debido al
mecanismo de accion de este farmaco, el cual disminuye la produccién de células B maduras, las
cuales se han asociado a procesos inflamatorios, esencialmente a nivel cardiovascular, con
disminucidén de la funcion cardiaca.

En este orden de ideas, este anticuerpo monoclonal ha demostrado que, ademas de ser
efectivo y seguro en el manejo de pénfigo, confiere un efecto cardio y ateroprotector, que permitiria
impactar en desenlaces adicionales. Paraddjicamente, no se ha evidenciado superioridad en cuanto a
mortalidad, pero eso no quiere decir que no se pueda complementar con otras terapias o estrategias,
gue hayan demostrado elevar la supervivencia en individuos con pénfigo y, ademas, que posean un
elevado riesgo cardiovascular. A la fecha, son muy pocos los estudios disponibles que hayan
respondido esta pregunta problema de forma especifica, pero indudablemente, es un tdpico
interesante, que en los proximos ainos cobrara suma importancia, a medida que se pueda acceder mas
facilmente a estas terapias.
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