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Carta al editor

ANTECEDENTES

La reacción de hipersensibilidad a progesterona endógena o exógena 
es también llamada dermatitis autoinmunitaria por progesterona. La 
manifestación de esta enfermedad es durante la vida reproductiva 
de la mujer. Shelley y colaboradores describieron por vez primera el 
síndrome; la manifestación de la enfermedad evidencia reacciones 
inmediatas de hipersensibilidad tipo I, por tanto, el uso de pruebas 
cutáneas puede dar soporte al diagnóstico de la enfermedad.1 La 
manifestación clínica es característica, ya que los síntomas ocurren 
en la fase lútea, en ciclos de 28 días, alrededor de 14 días antes de la 
menstruación. Comunicamos dos casos documentados con urticaria y 
positividad en las pruebas cutáneas, proponemos el esquema aplicado 
para la confirmación de hipersensibilidad tipo I en estas pacientes y 
como alternativa de tratamiento, inmunomodulación farmacológica.

CASOS CLÍNICOS

Caso 1

Paciente femenina de 33 años, con carga genética de enfermedad 
tiroidea autoinmunitaria, diagnóstico de enfermedad tiroidea autoinmu-
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nitaria e hipotiroidismo de 3 años de evolución 
en tratamiento con levotiroxina a dosis de 100 μg 
cada 24 horas. Desde la infancia había padecido 
urticaria espontánea relacionada con el consumo 
de mariscos y chocolate. Un mes después de un 
aborto espontáneo inició con una dermatosis 
diseminada, polilesional y polimórfica carac-
terizada por pápulas y eritema, confluentes, 
con predominio en zonas de exposición solar. 
Figura 1

Refirió tener ciclos menstruales de 28 días, las 
lesiones aparecían a la mitad del ciclo y dismi-
nuían inmediatamente al iniciar la menstruación. 
Realizamos pruebas por punción e intradérmicas 
a progesterona, con el esquema mostrado en 
el Cuadro 1, con positividad inmediata; con la 

prueba de reto la paciente mostró urticaria de 
forma inmediata en los primeros 60 minutos 
(Figura 2). Iniciamos tratamiento con 5 mg de 
levocetirizina cada 8 horas durante 8 semanas 
y 50 mg de azatioprina cada 24 horas durante 
4 meses, además de drospirenona 3 mg/etiniles-
tradiol 20 μg por 4 ciclos, con alivio completo 
del cuadro clínico.

Caso 2

Paciente femenina de 43 años, residente de Ca-
nadá, con antecedente de rinitis crónica desde la 
infancia y urticaria con la ingesta de cacahuate y 
nueces. Acudió a consulta por padecer urticaria 
de forma esporádica aparentemente sin deto-
nantes, notando disminución de las lesiones al 
iniciar el sangrado menstrual, ya que refirió tener 
ciclos irregulares. Realizamos pruebas cutáneas 
con técnica de punción con positividad para 
Phleum pratense, Dermatophagoides farinae y 
Dermatophagoides pteronyssinus. Iniciamos el 
mismo tratamiento que a la paciente del primer 
caso clínico, logrando la remisión de la urtica-
ria a los 3 meses, por lo que el tratamiento fue 
suspendido de forma progresiva. La paciente 
decidió iniciar inmunoterapia específica con 
alergenos para tratar la rinitis alérgica en su lugar 
de residencia.

Figura 1. Lesiones de la paciente del caso clínico 1 
antes (A) y después del tratamiento (B).

A               B

Cuadro	1. Esquema de pruebas cutáneas por punción e intradérmicas utilizado en los dos casos clínicos, con respuesta 
inmediata en el caso 1 y respuesta tardía en el caso 2

Prueba 
realizada

Tiempo en 
minutos

Dilución Volumen
Resultados Control negativo Control positivo

Caso 1 Caso 2 Caso 1 Caso 2 Caso 1 Caso 2

Por punción 0-20 Sin diluir 0.1 mL 1 mm 2 mm 1 mm 1 mm 4 mm 6 mm

Intradérmica 21-35 1:100 0.1 mL 3 mm 7 mm 2 mm 5.5 mm 16 mm 11 mm

Intradérmica 36-50 1:10 0.1 mL 3 mm 7 mm - - - -

Intradérmica 51-65 1:1 0.1 mL 11 mm 12 mm - - - -

Reto final 66-95
Sin diluir 

IM
1 mL 

(25 mg)

Reacción 
urticariana 
inmediata

Reacción 
urticariana 
48 horas

- - - -
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orales y como propuesta adicional la adminis-
tración de azatioprina para inmunomodular la 
respuesta de hipersensibilidad. 

Se han reportado síntomas que han remitido 
espontáneamente durante el embarazo o la 
menopausia; sin embargo, el tratamiento sinto-
mático con antihistamínicos o corticosteroide 
como monoterapia puede ayudar a disminuir 
los síntomas, pero no ha mostrado ser benéfico 
a largo plazo.1-3

En algunos casos se ha reportado éxito en el 
tratamiento con anticonceptivos orales, evitando 
los picos de progesterona durante la fase lútea 
del ciclo menstrual al inhibir la ovulación; cabe 
recalcar que los anticonceptivos orales contienen 
una cantidad de progestágeno, por ello, algunas 
pacientes no toleran este tratamiento.2-6 

Otro tratamiento que ha mostrado éxito son 
los agonistas de GnRH (hormona liberadora de 
gonadotropina), que suprimen la ovulación e 
inhiben la liberación de gonadotropinas de la 
hipófisis, inhibiendo la ovulación y, por tanto, 
el pico de progesterona; los efectos adversos tras 
6 a 12 meses son amenorrea, atrofia vaginal y 
predisposición a osteoporosis, lo cual limita su 
manejo a largo plazo, además de no ser opción 
en pacientes con deseo de concebir.6,7 

A lo largo del tiempo, se han descrito inmu-
nomoduladores en el control de la urticaria, 
administrando principalmente azatrioprina, un 
fármaco cistostático que es convertido a 6-mer-
captopurina, siendo análogo de nucleótidos 
que se prescribe principalmente a pacientes 
trasplantados. Se ha administrado en diferentes 
enfermedades de la piel, como la dermatitis 
atópica y la vasculitis urticariana.8 El principal 
efecto adverso reportado es la leucopenia.9

El omalizumab se administra en pacientes con 
anafilaxia concomitante.7 Consideramos que este 
fármaco puede ser útil también en pacientes con 

Figura 2. Reacción de urticaria sufrida por la paciente 
del caso clínico 1 de forma inmediata con la aplica-
ción de 0.25 mg intramusculares de progesterona.

Figura 3. Resultado de pruebas cutáneas intradérmicas 
de los casos 1 (A) y 2 (B). Nótese la reacción hiperé-
mica en la dilución 1:1 en ambas pacientes.

DISCUSIÓN

La forma de manifestación clínica de las pacien-
tes coincide completamente con lo descrito en 
la bibliografía internacional; una paciente notó 
rápidamente el alivio de los síntomas al iniciar 
el sangrado menstrual porque se sabía con ciclos 
regulares; en el segundo caso, la paciente no 
reconocía un patrón evidente por la irregularidad 
menstrual. Los dos casos mostraron positividad 
en las pruebas intradérmicas (Figura 3), lo que 
permitió iniciar tratamiento con anticonceptivos 

A                B
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elevación de inmunoglobulina E, como en el 
caso clínico 2, en el que la paciente tenía rinitis 
alérgica concomitante. 

En un estudio realizado por Foer y su grupo se 
trató la hipersensibilidad a progesterona en 24 
casos, previamente se les realizó prueba por 
punción y posteriormente se inició desensibi-
lización lenta por vía oral; se comenzó en la 
clínica y posteriormente de forma ambulatoria; 
se vigiló estrictamente a las pacientes con trata-
miento de fertilidad o que sufrieron anafilaxia. 
En este estudio se prepararon cápsulas orales 
utilizadas en protocolos de desensibilización, 
con concentraciones de progestina de 125 mg, 
que resultaron en el alivio de los síntomas.10

Los dos casos que comunicamos mejoraron 
con el tratamiento de inmunomodulación con 
azatioprina de forma satisfactoria, por lo que no 
fue necesario iniciar tratamiento con esquema 
de desensibilización con progesterona. 
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