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La nueva aparicion de enfermedades cutdneas ampollosas autoinmunes puede estar impactada por
diversos factores, tales como farmacos, virus o vacunas. Los casos aislados pueden estar inducidos por la
vacunacién contra el SARS-CoV-2!. Reportamos un caso inusual de penfigoide de membranas mucosas
(MMP) desencadenado por la vacuna contra el SARS-CoV-2.

Una mujer de 75 afios fue evaluada debido a lesiones dolorosas de la mucosa oral, no reportandose
enfermedades dermatolégicas personales. La paciente acudi6 con historia de doce meses de lesiones, que
habfa advertido una semana después de haber recibido la 2* dosis de la vacuna contra el SARS-CoV-2 de
Pfizer. El tratamiento previo con corticosteroides tépicos habia sido infructuoso. El examen fisico reveld
la presencia de placas erosivas y eritematosas en las encias superiores e inferiores (Fig. 1 Fig. 1a, b). Ni la
piel ni el resto de superficies mucosas estaban afectadas. La biopsia de la mucosa oral revel6 la presencia
de desprendimiento subepidérmico y células inflamatorias incluyendo eosinéfilos (Fig. 1c, d). La
inmunofluorescencia directa reflejé depdsitos lineales de IgG y C3 a lo largo de la zona de la membrana
basal (Fig. le, f). Asimismo, utilizando el procedimiento salz-split (IIF-SS) se observaron depdsitos
lineales de IgG (1:40) en el lado epidérmico (Fig. 2 Fig. 2a, b). La prueba ELISA realizada en el suero de
la paciente detectd un alto nivel de anticuerpos anti-BP-180 (116 U/ml; normal<; :U/ml). Mediante
inmunotransferencia, se encontré IgG contra los dominios C-terminal y LAD-1 de BP180 (Fig. 2c, d).
Nuestra paciente fue diagnosticada de MMP tipo anti-BP180, probablemente inducido por la vacuna
contra el SARS-CoV-2. Se inici6 tratamiento con dapsona 5 2/12ih y clobetasol propionato tépico,
con mejora de la lesién hasta su remision completa transcurridos cuatro meses.

A nivel global, segin los informes se han desarrollado diversos casos de trastornos autoinmunes,
incluyendo enfermedades ampollosas autoinmunes (AIBD), tras la vacuna contra el SARS-CoV-22.
Actualmente, s6lo el 6% de los pacientes con AIBD tras la vacunacién contra el SARS-CoV-2 han
desarrollado AIBD de novo. Las AIBD reportadas tras la administracién de la vacuna contra el SARS-
CoV-2 son penfigoides ampollosos, enfermedad IgA lineal, pénfigo vulgar, MMP y pénfigo folidceo!. En
muchos casos, las erupciones vesiculares y ampollosas brotaron tras la administracién de la 1* y/o 2*
dosis.

El desarrollo de lesiones orales ampollosas autoinmunes tras la vacunacién contra el SARS-CoV-2 ha
sido frecuentemente reportado en la literatura, normalmente junto con lesiones cutdneas. Existe una ligera
prevalencia en las mujeres (69%), siendo el tiempo medio de inicio tras la vacunacién de 9,4 dias. La
vacuna BNT162b2 de BioNTech (Pfizer) tiende a desencadenar lesiones orales autoinmunes con mayor
frecuencia’. S6lo se han reportado dos casos de MMP tras la vacunacién contra el SARS-CoV-243, (Tabla
1 Tabla 1). Todos estos pacientes aportan informacién interesante. En primer lugar, el MMP tras la
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vacunacion contra el SARS-CoV-2 se produjo principalmente en mujeres, al igual que el MMP
convencional. Las tres pacientes desarrollaron exclusivamente lesiones en la mucosa oral, y dos pacientes
mostraron anticuerpos IgG vs BP180 detectado por ELISA. Ademas, nuestro caso desarroll6 anticuerpos
IgG vs los dominios LAD-1 y C-terminal de BP180, segtn lo reflejado en la inmunotransferencia. En
nuestro caso, IIF-SS mostré reactividad de IgG con el lado epidérmico. Por ultimo, los tres casos de
MMP inducidos por la vacuna contra el SARS-CoV-2 tuvieron un excelente prondstico tras el
tratamiento, probablemente a causa del efecto autolimitado asociado a la vacuna. Todos esos hallazgos
indican que la vacuna contra el SARS-CoV-2 podria desencadenar MMP.

No se ha establecido completamente hasta la fecha una relacién causa—efecto entre la vacuna contra el
SARS-CoV-2 y la autoinmunidad. Se han postulado diversas hipétesis como explicacion a la nueva
aparicion de brotes de AIBD tras la vacuna contra el SARS-CoV-2. Dichas teorias incluyen el mimetismo
molecular entre el virus y las proteinas humanas, la activacién de observadores, las redes antiidiotipicas, y
la diseminacién de epitopos®. Asimismo, los adyuvantes de la vacuna pueden realzar la respuesta inmune.
Cabe destacar que las vacunas contra SARS-CoV-2 generan proteinas pico, que pueden unirse a los
receptores de la enzima convertidora de angiotensina 2 en los queratinocitos, originando por tanto el
reclutamiento de los linfocitos CD4+. Sin embargo, un metaanalisis reciente de trastornos cutaneos
autoinmunes tras la vacuna contra SARS-CoV-2 muestra que no estdn asociados a un mayor riesgo que
otros factores desencadenantes®, lo cual significa que deberd recomendarse en los pacientes con necesidad
de proteccién contra la infeccién por SARS-CoV-2.

Conflicto de intereses
Los autores declaran la ausencia de conflicto de intereses.
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Figura 1 (a, b) Placas erosivas y eritematosas con un didmetro de hasta 1:icm, que afectaron las encias
marginales, interdentales y adjuntas. (c, d) Imagen histolégica representativa de la biopsia, que muestra
una ampolla subepidérmica y multiples células inflamatorias incluyendo eosinéfilos (hematoxilina y
eosina, x100 (c) y x200 (d)). (e, f) Prueba IFD que muestra (e) depdsito lineal de IgG (x200) y (f) C3 alo
largo de la unién dermoepidérmica (x200). grl
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Figura 2 (a, b) Imdgenes de inmunofluorescencia indirecta. (a) El IgG de la paciente IgG reacciona en la
zona de la membrana basal, disolucién 1:10 (x200). (b) El IgG de la paciente reacciona en el lado
epidérmico de la seccion, disolucion 1:40 (x200). (c, d) Inmunotransferencia que muestra IgG vs los
dominios C-terminal y LAD-1 (HaCaT) de BP180. Los resultados fueron negativos para los extractos
epidérmico (desmogleina 1 y 3) y dérmico, BP180 NC16a, y Laminina-332. gr2
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Tabla 1 Casos reportados de penfi

goide de mucosas tras la vacunacién contra la COVID.

Autores Sexo/edad Signos Marge | Histologia Autoanticuer | Tipo de Trata Comorbilidades/tratamiento
(afios) clinicos n pos vacuna mient
tempor of/resu
al Itado
Rungraung | Mujer/74 Eritema, | dos Ampolla No reflejados | Vacuna Doxic
rayabku D erosione | seman | subepitelial BNT162 | iclina,
et al* S, as tras DIF: b2 de cortic
ampollas | la 1? depdsitos BioNTec | ostero
,mucosa | dosis lineales de h ides
gingival de la IgGyC3 (Pfizer) tépico
vacuna | IIF: no reflejé S
Mejor
a
Calabria E | Mujer/72 Eritema, | nueve desprendimie ELISA: IgG Vacuna Antibi | Céancer de mama
et al’ erosione dias nto vs BP180 BNT162 oticos, | Inhibidor de aromatasa
s, tras la subepitelial b2 de cortic
ampollas | 3* DIF: BioNTec | ostero
, encias dosis depésitos h ides
superior | dela lineales de (Pfizer) tépico
e vacuna | IgG/IgA, sy
inferior, depdsitos sistém
ampliaci granulares de icos
6n C3 Respu
bilateral esta
al férnix compl
vestibula eta
ryla
mucosa
oral
derecha
mucosa
Nuestro Mujer/75 Eritema, | 7 dias Desprendimie | ELISA: IgG Vacuna Cortic
caso encias tras la nto vs BP180 BNT162 | ostero
superior 2* subepitelial IB: IgG b2 de ides
e inferior | dosis DIF: BP180 BioNTec | tdpico
de la depdsitos dominios C- h sy
vacuna | lineales de terminal y (Pfizer) sistém
IgGyC3 LAD-1 icos
1IF/salt split: Dapso
IgG reacciond na
con el lado Mejor
epidérmico a
del split gradu
al
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