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Dermatol Rev Mex 2023; 67 (2): 145-146.

El porqué y para qué de los trabajos
de investigacion de los residentes de
posgrado en medicina

Why and for what of research papers of
postgraduate residents in medicine.

Maria de Lourdes Suarez-Roa

Este texto tiene como propésito reflexionar sobre uno de los puntos mas
conflictivos que corresponde al trabajo de investigacion como requisito
de titulacién para los médicos residentes. Si bien no es un problema
exclusivo de un pafs, si es un punto algido que preocupa a muchos, los
cuales han abordado bajo diferentes perspectivas dindmicas para poder
hacerle frente. Los escenarios mas preocupantes son la no titulacion y
el retraso en la titulacion, que afecta tanto al médico residente como
al programa e institucion médica.

Las sedes de los programas universitarios han buscado diferentes estra-
tegias para disminuir dentro de lo posible las cifras desfavorables de la
no titulacion, las mas mencionadas abarcan la inclusién a proyectos de
investigacion ya establecidos, proyectos con base en consideraciones
éticas sin riesgo (estudios basados en datos secundarios), apoyo en
asesorias, apoyos econémicos, reconocimientos, estimulos, inicio del
trabajo en el primer ano y tiempo exclusivo para dedicarlo al proyecto.
Los resultados de estos estudios varian segtn el enfoque, concluyendo
con alternativas que implican cambios de paradigmas.

Pero ;cual es la perspectiva del médico residente? Un gran porcentaje
percibe la condicionante de realizar un proyecto de investigacién como
un trdmite molesto y sin utilidad para su futuro profesional, que tiende
a postergar tanto como les sea posible. Esto se puede volver una carga
académica y emocional, que sin darse cuenta los lleva al autosabo-
taje, dando lugar a la procrastinacién. Aun solventando el requisito
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en tiempo y forma, el camino que recorren no
modifica su opinién. Simplemente la seleccién
del tema, que va a la par con la seleccién o la
espera de asignacion del tutor, ya son conflictos
en potencia. Si el tutor asignado no cuenta con
el tiempo o los conocimientos metodoldgicos
para el desarrollo del trabajo, se debera iniciar
la bisqueda de un asesor metodolégico; es un
comentario frecuente la falta de acompafnamien-
to en la elaboracion del trabajo, que se traduce
en frustracién cuando no se consigue un avance.
Algo comin es deslindar las responsabilidades
que puede ser de cualquiera de las partes. A
esto se debe agregar la viabilidad y factibilidad
del trabajo con o sin argumentaciones vélidas,
la queja frecuente es que la idea original se
modificé o se perdio, para el médico residente
es desmoralizante independientemente de que
los cambios sean pertinentes. Una vez que se
consigue el escrito del protocolo, se enfrentan
a las complicaciones de los tramites, que la
mayoria los sefiala como “burocraticos”, ya
que hay exigencias de entregar documentacion
en formatos establecidos y con la informacion
completa. La espera de los tiempos programados
de las sesiones de los Comités y la entrega del
dictamen se hace eterna, independientemente
si estan dentro de los tiempos establecidos del
area. La mayor queja es que los trdmites son
muy complicados; sin embargo, un porcentaje
importante de los médicos residentes es renuente
a seguir indicaciones, a leer lo que se requiere o
solicitar “saltarse pasos”, principalmente cuando
estdn a escasos meses o semanas de las fechas
limites de entrega determinadas por las sedes o
para concluir la residencia. Asimismo, cuando
hay observaciones o los protocolos no son
aprobados, el enojo y el desanimo se desbordan
dando pie a argumentos como “no quiero, ni
pretendo ser investigador”, “no entendieron el
trabajo”, “no son expertos en el tema”, “hay mala
voluntad”, sin detenerse a pensar que las obser-
vaciones sélo buscan la mejora del trabajo. Si
ya se sorted todo esto y se cuenta con un trabajo
aprobado para ser llevado a cabo, se toma la op-
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cién de dejarlo a un lado, para después intentar
concluirlo en las fechas limites de entrega, en el
mejor de los casos. Las justificaciones abarcan
la carga asistencial, el servicio social fuera de la
sede, no se cuenta con lo necesario para concluir
el trabajo, no hay apoyo para el andlisis de datos,
sin pensar que fue una inadecuada planeacion
que los esta llevando a este punto, regresando
nuevamente al autosabotaje.

La Norma Oficial Mexicana NOM-001-
SSA3-2012, Educacién en salud, define a la
residencia médica como un conjunto de activida-
des académicas, asistenciales y de investigacion
que debe cumplir el médico residente dentro de
las unidades médicas receptoras de residentes,
precisando como una de las “Obligaciones de los
médicos residentes” el realizar cuando menos un
trabajo de investigacion médica durante su resi-
dencia (11.3.). En el plan Gnico de especialidades
(PUEM) se conjunta claramente lo que compete
a las funciones sustantivas profesionales del mé-
dico. La explicacion de lo que implica cada una
mas su interaccion constituyen la piedra angular
del programa. El médico residente debe adquirir
la perspectiva metodolégica que lo llevara a un
conocimiento racionalizado y, por ende, a una
mejor practica en beneficio del paciente; la razén
de ser de este requisito es lo que da excelencia a
un programa y la meta real.

El punto de reflexién no es “;por qué es un
requisito?”, sino “;para qué?”. Preguntarnos y
preguntarse si durante la formacién de estos
especialistas en realidad se estan dando las
herramientas para desarrollar estas funciones
sustantivas. En el momento que esto se deje de
percibir como un requisito por parte del resi-
dente y exija la adquisiciéon de conocimiento,
desechando la idea de que no quieren o pre-
tenden ser investigadores, sino aceptando que
lo son desde el inicio de la carrera universitaria,
posiblemente no sean necesarias las estrategias
para facilitarles cumplir con este requisito indis-
cutiblemente necesario en su formacion.
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Factores socio-laborales asociados
con el uso de protector solar, ropa o
gorro para evitar los efectos nocivos
de la radiacion solar en trabajadores
peruanos

Socio-labor factors associated with the use
of sunscreen, clothing or a hat to avoid the
harmful effects of solar radiation on Peruvian
workers.

Christian R Mejia,* José Antonio Alanya-Ricalde,? Carmen Jesus Quintanilla-Mufioz,?
José Armada*

Resumen

OBJETIVO: Determinar los factores socio-laborales asociados con el uso de protector
solar, ropa o gorro para evitar los efectos nocivos de la radiacién solar en trabajadores
peruanos.

MATERIALES Y METODOS: Estudio transversal, analitico, de andlisis de datos secunda-
rios, efectuados en 2016 en las ciudades mds importantes de Perd. Las variables estu-
diadas fueron el uso de tres implementos para evitar la radiacion solar en trabajadores
peruanos, estas variables fueron: el uso de protector solar, ropa especial o gorra usada
durante su trabajo; las variables se asociaron con variables socio-laborales mediante
estadistica analitica.

RESULTADOS: Se incluyeron 1299 trabajadores encuestados. Los trabajadores de salud
(49%), los técnicos (36%) y los que trabajan en arte (36%) fueron los que menos usan
protector solar (valor p < 0.001). En el andlisis multivariado, los que usaban con mas
frecuencia protector solar tenfan un familiar con cancer de piel (p: 0.014) y tenfan mds
horas de exposicién al aire libre durante su trabajo (p: 0.001). Usar ropa protectora
fue menor entre los que trabajaban mds horas al aire libre (p: 0.001). En comparacion
con otras profesiones, se encontré que usaban més gorro los de salud (p: 0.006), los
de actividades sociales (p: 0.043), los de ingenieria (p: 0.001) y los de actividades
politicas (p: 0.027), en cambio, los que tenian otras profesiones usaban menos gorro
que los de seguridad (p: 0.049).

CONCLUSIONES: Se encontraron diferencias en el uso de medios de proteccién segtin
la profesion, lo que se asocia con mdiltiples variables.

PALABRAS CLAVE: Protector solar; cancer de piel; Perd.

Abstract

OBJECTIVE: To determine the socio-labor factors associated with the use of sunscreen,
clothing or a hat to avoid the harmful effects of solar radiation on Peruvian workers.

MATERIALS AND METHODS: Cross-sectional analytical study of secondary data
analysis performed in 2016 in the most important cities of Peru. The main variables
were the use of three implements to avoid solar radiation in Peruvian workers: The use
of sunscreen, special clothing, or a cap worn during their work; associating them with
socio-labor variables using analytical statistics.
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RESULTS: There were included 1299 workers surveyed. Health workers (49%), techni-
cians (36 %) and those who work in art (36 %) were those who least used sunscreen (p
value < 0.001). Health workers (49%), technicians (36 %) and those who work in art
(36%) were those who used sunscreen the least (p < 0.001). In multivariate analysis,
those who used sunscreen more frequently had a family member with skin cancer (p:
0.014) and had more hours of outdoor exposure during their work (p: 0.001). The
wearing of protective clothing was lower among those who worked more hours out-
doors (p: 0.001). Compared to other professions, it was found that health workers (p:
0.006), social activities (p: 0.043), engineering (p: 0.001) and political activities (p:
0.027) wore more caps. on the other hand, those from other professions wore fewer
hats than those from security (p: 0.049).

CONCLUSIONS: Differences were found in the use of protection means according to

2023; 67 (2)

profession, being associated with multiple variables.

KEYWORDS: Sunscreen; Skin cancer; Peru.

ANTECEDENTES

Uno de los objetivos de la salud ocupacional
es estudiar el riesgo laboral que tienen las
distintas profesiones, la exposicién al sol es
uno de ellos, ya que trabajar en exteriores es
muy comun en profesiones que involucren
el esfuerzo fisico, comercio, seguridad, entre
otras; asimismo, si la exposicion es prolongada
puede ser un importante riesgo de un futuro
cancer de piel.!

Esto actualmente es una gran preocupacion, ya
que la radiacién solar se ve incrementada por
el deterioro de la capa de ozono, sumado a la
informalidad laboral de algunas profesiones,
el que no todas las empresas midan y generen
estrategias para mejorar este aspecto, el poco
empoderamiento de los trabajadores en el tema,
entre otros, que pueden tener consecuencias a
mediano y largo plazo.? La vocera de la Liga
Peruana contra el Cancer mencioné que Perd
ocupa el primer lugar del mundo en tener altos
indices de radiacion ultravioleta (rayos UV),

calculando que el 80% de los casos de personas
que padecen cancer de piel en Peri se atribuye
a la sobreexposicién acumulativa a la radiacién
solar.?

Si bien esta situacién ain no esta bien definida
en algunas profesiones,* se sabe que las medidas
de proteccion no deben basarse sélo en métodos
de barrera fisica, sino también en el uso de pro-
tectores solares y la concientizacién necesaria,”
sobre todo, en actividades relacionadas con el
ambito extramural, como los deportistas,®”8
agricultores,>® trabajadores de mantenimiento
de areas verdes,''" personal de salud que tiene
trabajo de campo'? y otras muchas que realizan
actividades que se desarrollan al aire libre." Por
todo esto es necesario evaluar el uso de estos
medios fisicos segtin el tipo de profesion en la
que se desempenan las personas, por lo que,
el objetivo de este estudio fue determinar los
factores socio-laborales asociados con el uso
de protector solar, ropa o gorro para evitar los
efectos nocivos de la radiacion solar en trabaja-
dores peruanos.
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MATERIALES Y METODOS

Estudio de tipo transversal analitico, en el que se
tomoé como base de datos de segunda fuente la
informacion recopilada por Mejia y su grupo.' Pa-
ra esta investigacion se incluyeron los sujetos que
habian respondido preguntas acerca de alguno de
los tres implementos de proteccién, que hubieran
manifestado que tuvieron exposicién solar de
manera directa o indirecta durante su horario
laboral, asimismo, a los que aceptaron participar
en el trabajo basal. No hubo exclusiones.

El tamafio muestral minimo fue de 1225 tra-
bajadores, esto para un nivel de confianza del
95%, potencia del 80%, una poblacién Gnicay
para encontrar una diferencia del 4% (48 ver-
sus 52%); para este calculo se usé el programa
Stata versién 11.1. Se conté con una muestra
por conveniencia de 1299 trabajadores en todo
Perd, los cuales residian en las ciudades de Lima,
Huancayo, Piura, Arequipa, Ayacucho, Chimbo-
te, Cerro de Pasco, Tacna, Trujillo, Puno, Cusco,
Ica, Pucallpa y Loreto.

Las variables dependientes fueron el uso de tres
equipos de proteccion personal: el protector
solar, ropa o gorra para la proteccién contra la
radiacion solar. Especificamente se les pregunto
si lo usaban durante sus actividades laborales
cotidianas. La variable independiente principal
fue el tipo de profesion u ocupacién que reali-
zaba, pudiendo ser: sector salud, trabajadores
técnicos (construccién, mecanica, carpinteria,
cerrajeria), actividades laborales relacionadas
con el arte (pintura de interiores y exteriores,
danza), actividades econdémicas, de ciencias
sociales, ingenieria, seguridad, policias y otras
profesiones (que engloban todas las otras que
no se mencionaron). Ademas, se consigné la
informacion del sexo (masculino o femenino), la
edad (en anos cumplidos), si es que habia tenido
algdn familiar con diagndstico de cancer de piel
(si 0 no), si realizaba trabajo al aire libre (si o
no), las horas promedio al dia que se exponia
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al sol (variable tomada de forma cuantitativa),
los afios que habia realizado dicho trabajo (va-
riable tomada de forma cuantitativa) y el nivel
de instruccion que tenia (ninguno, primaria,
secundaria, técnico o universitario).

Una vez definidas las variables que se usarian, se
depurd la base inicial; para poder obtener dicha
informacién, se realizé un control de calidad
de los datos (verificando variable por variable),
luego se exportd la informacién al programa
estadistico Stata (con licencia obtenida por el
estadistico). En dicho programa se procedié a
realizar el cruce de cada una de las variables
principales versus las profesiones u ocupacio-
nes evaluadas; aqui también se obtuvieron los
valores estadisticos con la prueba y* y se ge-
neraron figuras para la presentacién de dichos
resultados. Por ultimo, se realizé la estadistica
analitica multivariada, en la que se cruzé cada
una de las variables principales versus las de-
mas evaluadas; esto se realizé con los modelos
lineales generalizados (con la familia Poisson,
la funcién de enlace log y los modelos para
variancias robustas), con esto se obtuvieron las
razones de prevalencia ajustadas, los intervalos
de confianza al 95% y los valores p (se consi-
deraron estadisticamente significativos los que
fueron menores de 0.05).

RESULTADOS

De los 1299 trabajadores encuestados, en cuanto
al uso del protector solar, las profesiones que
mdas mencionaban que lo requerian para po-
der realizar su trabajo fueron las de seguridad
(98%), seguidas por las de salud y otras (ambas
con 85%). Segln el uso del protector solar, el
personal de salud (49%), los técnicos (36%) y los
que trabajan en arte (36%) son los que menos lo
usaban (esto fue estadisticamente significativo;
valor p < 0.001). Figura 1

En cuanto al uso de ropa de proteccion contra la
radiacién solar durante el trabajo, las profesiones
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Figura 1. Uso de protector solar durante el trabajo
segln la profesion u ocupacion en Perd.

que mas mencionaban que la requerian para
poder realizar su trabajo fueron las de seguridad
(98%), seguidas por las de ingenieria (92%) y las
relacionadas con el arte (90%). Segun el uso de
ropa especial para proteccién solar, el personal
gue menos usaba este implemento era el de salud
(66%), seguido por los trabajadores de activi-
dades econémicas (65%) y de otras profesiones
(64%); esto fue estadisticamente significativo
(valor p < 0.001). Figura 2
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Figura 2. Uso de ropa de proteccién contra la ra-
diacion solar durante el trabajo segtn la profesion u
ocupacion en Perd.
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En cuanto al uso de gorro de proteccién contra la
radiacién solar durante el trabajo, las profesiones
que mas mencionaban que lo requerian para
poder realizar su trabajo fueron las de seguridad
(98%), seguida por las de ingenieria (92%) y
las actividades relacionadas con el arte (90%).
Seglin el uso o no de gorro durante el trabajo,
el personal que menos usaba este implemento
para la proteccion solar era el de salud (62%),
seguido por los trabajadores de actividades
relacionadas con la ingenieria (54%) y de las
actividades relacionadas con el arte (45%);
esto fue estadisticamente significativo (valor p
< 0.001). Figura 3

En el andlisis multivariado podemos observar
que las personas que usaban con mas frecuencia
protector solar tenfan un familiar con cancer
de piel (RP: 1.87; 1C95%: 1.13-3.11; p: 0.014)
y tenian mas horas de exposicion al aire libre
durante su trabajo (RP: 1.08; 1C95%: 1.03-1.13;
p: 0.001). Ademas, el uso de ropa protectora fue
menor entre los que trabajaban mas horas al aire
libre (RP: 0.94; 1C95%: 0.90-0.97; p: 0.001). En
comparacién con otras profesiones, se encontré
que usaban mas gorro las dedicadas a la salud
(RP: 1.80; 1C95%: 1.18-2.74; p: 0.006), las de ac-

45
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Figura 3. Uso de gorro para la proteccion contra la
radiacion solar durante el trabajo segtn la profesion
u ocupacion en Perd.
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tividades sociales (RP: 1.64; 1C95%: 1.02-2.66;
p: 0.043), las de ingenieria (RP: 1.82; 1C95%:
1.26-2.64; p: 0.001) y las de actividades politicas
(RP:1.78; 1C95%: 1.07-2.97; p: 0.027); en cam-
bio, las personas dedicadas a otras profesiones
usaban menos gorro que las de seguridad (RP:
0.25; 1C95%: 0.06-0.99; p: 0.049); todas estas
variables se ajustaron segtn el sexo, la edad,
tener familiares con cancer, realizar trabajo al
aire libre, las horas de exposicion al dia, los afos
de exposicion laboral y nivel de instruccién.
Cuadro 1

Dermatologia

DISCUSION

En este estudio pudo determinarse que el per-
sonal de salud es quien menos utiliza los tres
tipos de implementos de proteccién, esto a
pesar de que la gran mayoria de ellos manifest6
que si requeria su uso en algiin momento de
su jornada laboral. Esto es importante debido
a que, si bien la mayoria de ellos cumple una
labor intramural o dentro de los estableci-
mientos de la salud (dentro de un consultorio,
en ambientes cerrados o donde se tiene muy

Cuadro 1. Analisis multivariado de los factores socio-laborales asociados con el uso de protector solar, ropa o gorro para
evitar los efectos nocivos de la radiacién en trabajadores peruanos

Variable

Sexo femenino No significativo

Edad No significativo

1.87 (1.13-3.11) 0.014
No significativo

1.08 (1.03-1.13) 0.001

Familiar con cancer de piel
Trabajo al aire libre

Horas que se expone

Afios que se expone No significativo

Nivel de instruccion

Ninguno Cat. de comparacién
Primaria No significativo
Secundaria No significativo
Técnico No significativo

Universitario No significativo

Actividad
Otros Cat. de comparacion
Salud No significativo
Sociales No significativo
Ingenieria No significativo
Técnicos No significativo
Politicas No significativo
Seguridad No significativo
Arte No significativo

Econémicas No significativo

Implemento que utiliza en el trabajo

No significativo No significativo

No significativo No significativo
No significativo No significativo
No significativo

0.94 (0.90-0.97) 0.001

No significativo
No significativo
No significativo No significativo
Cat. de comparacién Cat. de comparacién
No significativo No converge
No significativo No converge
No significativo No converge
No significativo No converge
Cat. de comparacion Cat. de comparacion

1.80 (1.18-2.74) 0.006
1.64 (1.02-2.66) 0.043
1.82 (1.26-2.64) 0.001

No significativo

1.78 (1.07-2.97) 0.027
0.25 (0.06-0.99) 0.049

No significativo

No significativo
No significativo
No significativo
No significativo
1.30 (1.05-1.60)
No significativo
No significativo

No significativo No significativo

Se obtuvieron las razones de prevalencia ajustadas (los intervalos de confianza al 95%) y los valores p con los modelos lineales
generalizados (familia Poisson, la funcién de enlace log y los modelos para variancias robustas). No significativo: obtuvo un
valor p > 0.05, un IC95% que cruzaba la unidad o ambos. No converge: no arroja resultados.
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poca exposicion a los rayos solares), existen
algunos profesionales de la salud que tienen
que salir a campo, por ejemplo, las enfermeras
y obstetrices;' asimismo, esto también puede
ser realizado por las asistentes sociales (que
muchas veces visitan a los pacientes en su
hogar), el equipo que realiza campanas de
salud al aire libre, todo el personal que des-
empena trabajo preventivo promocional, los
que laboran en diversas instituciones que se
encuentran al aire libre, entre otros. Lo que
hemos encontrado es preocupante, ya que
demuestra que en otras realidades el porcen-
taje de uso de medios para la proteccién es
mayor entre el personal de salud, como lo
muestra un estudio realizado en Espafa, en
donde pocos no utilizaban protector solar,
casi el mismo porcentaje no utilizaba gorro y
mas del 90% del personal no utilizaba ropa
protectora (basicamente con mangas largas),
asimismo, hubo diferencias significativas en el
uso de algin tipo de proteccion segin el sexo,
a diferencia de nuestros resultados, en los que
no hubo diferencias significativas.'

Esto puede estar estrechamente relacionado con
el nivel de conocimiento de los medios de pro-
teccién, su forma correcta de uso, la prevalencia
de problemas y otros factores vinculados con las
posibles afecciones que ocurren en unos afios
debido a la mala proteccién, como lo menciona
un estudio realizado en Turquia.'® También po-
dria estar relacionado con la edad del personal
de salud, ya que en Australia se evidencié que los
médicos mas jovenes eran los mds propensos a
no utilizar medidas de proteccién (como mangas
largas o gorros), asimismo, la recomendacion de
éstos en cuanto a medidas de proteccién a sus
pacientes es infrecuente.'” Se recomienda que
se generen mas investigaciones en este grupo
ocupacional, ya que se supone que deberian ser
los mas empoderados y con mayor uso de medios
adecuados, por lo que deben identificarse qué
subgrupos son los que no realizan esto y por qué
estd sucediendo.

2023; 67 (2)

Es significativo que una de las ocupaciones
que pudiera tener mas riesgo de cancer de piel
es el personal de seguridad y son los que mas
se protegen con los implementos de seguridad
(como protectores o bloqueadores solares, ropa y
gorro). En muchos casos puede evidenciarse que
el uso de gorro es obligatorio en esta poblacion
laboral, asi como la ropa con mangas largas e
incluso el uso de protector solar, por ser parte
de la indumentaria de trabajo. Estos resultados
concuerdan con una investigacion realizada en
Alemania,'® donde el personal de seguridad y la
policia pertenecen al grupo que cumplieron con
todas las medidas de proteccion solar en trabaja-
dores al aire libre. Seria interesante evaluar estas
poblaciones laborales, para mostrar mayores
caracteristicas del uso de todos estos equipos
o implementos, asi como las percepciones de
cumplimiento y lo que podria mejorar para su
implementacion de forma global.

Se ha evidenciado que las personas con antece-
dentes familiares de cancer son las que mas usan
protector solar, esto contrasta con lo encontrado
en otros estudios, donde no se evidencia dicho
comportamiento.'?° Esto podria deberse al des-
conocimiento del padecimiento de los familiares
con céancer de piel por parte de los encuestados.
Sin embargo, el hecho de conocer acerca de este
mal podria condicionar al familiar a tomar una
actitud mas responsable con respecto a su salud
o la de sus familiares.

La mayor parte de los estudios manifiestan que
existe mayor uso de bloqueador solar por parte de
los trabajadores al aire libre o con mayor expo-
sicién al sol,2>71" pero el uso de la gorra o de la
ropa de proteccién es menor (esto también se en-
contré en nuestros resultados), esto podria deberse
a la percepcién de que la ropa con mangas largas
les producia mas calor, asimismo, la mayoria de
los encuestados esta en el grupo de edad de 18
a 40 afios, lo que evidencia la tendencia a usar
ropa sin mangas o mas cémoda;® sin embargo,
este tipo de ropa més corta no ofrece la proteccion

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8741
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adecuada contra la radiacién UV. Otro aspecto
para tomar en cuenta es la sudoracién, ya que
una investigacion mostré que los trabajadores de
construccion manifestaron que a media jornada
se despojaban de su indumentaria, esto por el
calor que sentian al trabajar,® lo que podria ser
valido para la ropa de mangas largas y para la
gorra. Esto debe ser evaluado por cada médico
ocupacional de las empresas, para encontrar la
forma adecuada de proteger a sus poblaciones,
de lo contrario, se corre el riesgo de quemaduras
solares mas frecuentes, lo que se ha reportado
entre los agricultores 28910

Por Gltimo, las diferentes profesiones pueden
mostrar distintos habitos de proteccion solar,?' la
mayoria del personal que de una u otra manera
permanece bajo techo tiende al menor uso de
proteccion; sin embargo, también existe personal
que trabaja al aire libre, como agricultores, per-
sonal de construccién e ingenieros, que en gran
porcentaje no toman las medidas de proteccion
adecuadas, como el uso de ropa protectora o
gorros; entre éstos debe manifestarse que el
personal de seguridad y policias si cumple con
las medidas de protecciéon adecuadas, pero
puede deberse a un aspecto mas normativo y de
uso de uniforme que a la disposicion de uso de
protector; a pesar de todo lo manifestado, todos
los grupos de trabajadores que realizan labor al
aire libre usan con mayor frecuencia protector
solar, desatacando el personal de salud.

El estudio tuvo la principal limitacion del sesgo
de seleccion, por lo que los resultados deben
tomarse como de un analisis basal que, si bien
se ha realizado en muchas ciudades de Perd, no
puede incluirse a la totalidad de las ciudades
o sus trabajadores. Aun asi, los resultados son
importantes, ya que muestran la realidad de
cientos de trabajadores en un pais en vias de
desarrollo, lo que puede servir como base para
futuras investigaciones (que incluso puedan
recolectar muchas mas variables que permitan
mostrar mas asociaciones).

Dermatologia

CONCLUSIONES

Las profesiones que mas usaban protector solar
fueron las de seguridad, seguidas por las de
ingenieria y otras profesiones; los de salud, los
técnicos y los que trabajan en arte fueron los que
menos lo usaban. Utilizaban con mas frecuencia
protector solar los que tenian un familiar con
cancer de piel y los que tenfan méas horas de
exposicion al aire libre. El uso de ropa protectora
fue menor entre los que trabajaban mas horas al
aire libre. En comparacién de otras profesiones,
se encontré que usaban mds gorro los de salud,
los de actividades sociales, los de ingenieria y
los de actividades politicas, en cambio, los de
otras profesiones usaban menos gorro que los

de seguridad.
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susceptibility of Costa Rican clinical isolates
of Trichophyton mentagrophytes complex.
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Resumen

OBJETIVO: Caracterizar aislamientos clinicos costarricenses del complejo T. men-
tagrophytes para determinar cudles son las especies predominantes y su patron de
susceptibilidad in vitro.

MATERIALES Y METODOS: Estudio de tipo experimental para tipificar y determinar la
susceptibilidad antifdngica de aislamientos del complejo T. mentagrophytes obtenidos
de muestras de ufias y piel, efectuado de 2019 a 2020. La tipificacién molecular se
realiz6 mediante la secuenciacién de la regién ITS. Para determinar los patrones de
susceptibilidad de los aislamientos se utilizé el método de microdilucién en caldo
M38-A, del Instituto de Estdndares para el Laboratorio Clinico.

RESULTADOS: Se analizaron 15 aislamientos que fueron identificados como Tricho-
phyton interdigitale. La CMI,; y CMI, para amorolfina fue de 0.13 y 0.50 pg/mL, para
bifonazol de 0.25 y 0.50 pg/mL, para ciclopirox de 0.50 y 5.60 pg/mL, para fluconazol
de 32y 89.60 pg/mL, para itraconazol de 0.25 y 6.70 pg/mL y para terbinafina fue de
0.13 y 0.35 pg/mL, respectivamente.

CONCLUSIONES: Todos los aislamientos estudiados pertenecen a la especie T.
interdigitale, lo que demuestra una transmision persona-persona. Ademads, todos los
aislamientos fueron susceptibles a amorolfina, bifonazol, ciclopirox y terbinafina. Sin
embargo, la mayor parte mostrd resistencia a fluconazol e itraconazol.

PALABRAS CLAVE: Trichophyton interdigitale; amorolfina; bifonazol; ciclopirox; flu-
conazol; itraconazol; onicomicosis.

Abstract

OBJECTIVE: To characterize Costa Rican clinical isolates of the T. mentagrophytes
complex to determine the predominant species and their susceptibility pattern.

MATERIALS AND METHODS: An experimental study was conducted to typify and
determine the antifungal susceptibility of isolates from the T. mentagrophytes complex,
obtained from skin and nail samples, done from 2019 to 2020. Molecular typification
was performed by sequencing the ITS region. Broth microdilution M38-A method, as
described by the Clinical Laboratory and Standards Institute, was employed to determine
the antifungal susceptibility patterns of the isolates.

RESULTS: Fifteen isolates were analyzed and all were identified as Trichophyton in-
terdigitale. The MIC,, and MIC,, were 0.13 and 0.50 pg/mL for amorolfine, 0.25 and
0.50 pg/ml for bifonazole, 0.50 and 5.60 ug/mL for ciclopirox, 0.25 and 6.70 ug/mL
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for itraconazole, 32 and 89.60 pg/mL for fluconazole, and 0.13 and 0.35 ug/mL for

terbinafine respectively.

CONCLUSIONS: In the present study, only T. interdigitale was identified among the
species belonging to T. mentagrophytes complex, which demonstrates a person-to-
person transmission. All isolates were susceptible to amorolfine, bifonazole, ciclopirox
and terbinafine. However, the majority exhibited resistance to itraconazole and

fluconazole.

KEYWORDS: Trichophyton interdigitale; Amorolfine; Bifonazole; Ciclopirox; Flucon-

azole; Itraconazole; Onychomycosis.

ANTECEDENTES

Los dermatofitos son hongos filamentosos, capa-
ces de infectar tejidos queratinizados, de origen
humano y animal, produciendo infecciones su-
perficiales en la piel y sus anexos (pelo y ufias).’
Estos hongos se consideran los principales
agentes etiolégicos de onicomicosis. Entre ellos
destacan Trichophyton rubrum y los miembros
del complejo Trichophyton mentagrophytes.
Segln datos de Latinoamérica, los hongos del
complejo T. mentagrophytes ocupan el tercer
lugar como agentes etiol6gicos de las dermato-
fitosis (10% de los aislamientos), después de T.
rubrum y Microsoporum canis.? En Costa Rica,
un estudio realizado en 2007 reveld que estos
hongos constituyen el segundo agente mas co-
munmente implicado en las onicomicosis (4%),
después de T. rubrum. Ademas, son agentes que
se aislan cominmente de muestras de piel en
el pais.?

El complejo T. mentagrophytes estd compuesto
por hongos zoofilicos y antropofilicos. Esta di-
ferencia ecoldgica incentivé distintos estudios
moleculares para ver si efectivamente se trataba
de especies diferentes, encontrandose que, por
ejemplo, T. mentagrophytes (conejos y roedores)

y Trichophyton erinacei (erizos y roedores) son
zoofilicos y Trichophyton interdigitale es antro-
pofilico.*? En términos clinicos, la diferenciacién
de especies antropofilicas y zoofilicas resulta de
especial importancia debido a que proporciona
informacion acerca de la fuente de infeccion, asi
como de la eleccion y duracién del tratamien-
to. Se ha reportado que los aislamientos de la
especie T. interdigitale no son susceptibles a los
azoles en comparacion con las demas especies.”
Sin embargo, en Costa Rica no existen estudios
que hayan caracterizado a este complejo de hon-
gos y, por tanto, se desconoce su epidemiologia.

A lo largo de la historia, las dermatofitosis se
han considerado infecciones flngicas de facil
tratamiento. No obstante, en los Gltimos afos se
ha observado un aumento de infecciones resis-
tentes en paises como India.'’ El incremento de
infecciones flingicas sin curacién clinica hace
necesario aumentar el estudio de este grupo
de hongos. Por otro lado, la mayor parte de los
tratamientos antifingicos en las onicomicosis
suelen tener una duracién considerable (3-6
meses hasta un afno) y, por ende, con el fin de
prevenir la administracion de farmacos téxicos
de forma innecesaria, resulta importante deter-
minar el perfil de susceptibilidad de cada uno
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de los diferentes agentes etiolégicos.""'? Por
ejemplo, existen reportes que han vinculado
a hongos del complejo T. mentagrophytes con
sensibilidad disminuida al fluconazol y al itra-
conazol' y un estudio que vincula a los hongos
de este complejo con susceptibilidad disminuida
a la terbinafina.” Esto resulta de gran relevancia
ya que estos antifingicos se han considerado
clasicamente parte del tratamiento contra las der-
matofitosis. Son farmacos que estan ampliamente
disponibles en las farmacias del pais y son de
libre venta. Ademas, el fluconazol y el itracona-
zol son recetados como opcidn terapéutica en la
Caja Costarricense del Seguro Social, mientras
que la terbinafina se receta a nivel privado.

Hasta nuestro conocimiento, en Costa Rica no
existen estudios que hayan evaluado el perfil
de susceptibilidad in vitro a antifiingicos de los
hongos del complejo T. mentagrophytes. Ante
los reportes internacionales de resistencia de
este grupo de hongos, resulta relevante conocer
cudles son las mejores opciones terapéuticas a
partir de aislamientos obtenidos en el pais. Al
comprobar la susceptibilidad de los distintos
aislamientos, es posible establecer un correcto
esquema de tratamiento, con el fin de disminuir
las infecciones y complicaciones asociadas. Por
tanto, el objetivo de este estudio es caracterizar
aislamientos clinicos costarricenses del com-
plejo T. mentagrophytes para determinar cudles
son las especies circulantes y su patron de sus-
ceptibilidad in vitro hacia amorolfina, bifonazol,
ciclopirox, fluconazol, itraconazol y terbinafina,
antimicoticos prescritos en el tratamiento de las
dermatofitosis.

MATERIALES Y METODOS

Estudio de tipo experimental para tipificar fe-
notipica y genéticamente aislamientos clinicos
costarricenses del complejo T. mentagrophytes y
evaluar su susceptibilidad antifiingica, efectuado
de 2019 a 2020. Estos hongos fueron depositados
en la Micoteca de la Facultad de Microbiologia de

Dermatologia

la Universidad de Costa Rica (VI- B7-732), entre
1991 y 2018. Todos los aislamientos se obtuvieron
de pacientes diferentes. Los hongos se mantuvieron
en tubos con medio D a temperatura ambiente (20-
30°C). Como control para la tipificacion molecular
se utilizé la cepa control American Type Culture
Collection (ATCC) ATCC 9533, correspondiente a
T. interdigitale. Como controles para los estudios
de susceptibilidad se utilizaron cepas control de
la ATCC: Candida krusei ATCC 6258 y Candida
parapsilosis ATCC 22019.

Identificacion macroscopica y microscoépica

Los hongos se identificaron de forma preliminar
de manera macroscépica y microscopica. Se
describié el anverso y reverso de las colonias
crecidas en medio D vy se realizaron montajes
himedos con azul de lactofenol que fueron
analizados a 400X™.

Prueba de hidrélisis de la urea

Los aislamientos se inocularon en medio de agar
urea de Christensen y se incubaron a temperatura
ambiente (20-30°C) durante una semana. Se
conservaron en el estudio los que lograron virar
el medio de cultivo de amarillo a rojo, lo cual
pone de manifiesto la actividad ureasa propia
de este complejo de especies. Por el contrario,
se descartaron los hongos que no lograron virar
el medio.”

Extraccion de ADN

Los aislamientos se inocularon en placas de agar
Mycosel®y se incubaron a temperatura ambiente
hasta obtener el crecimiento deseado (aproxima-
damente 22 dias). Posteriormente, se procedio a
recolectar las colonias del medio de cultivo. Para
ello, se vertieron 2 mL de etanol absoluto sobre
las colonias. Se recolect6 el material flingico con
un bisturi estéril mediante raspado. Enseguida
se deposito el contenido en tubos cénicos de
15 mL y se agrego etanol absoluto hasta cubrir
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el material fingico. Los tubos se incubaron a 4°C
durante la noche. Al dia siguiente se removio
el exceso de etanol y se procedi6 a macerar el
material en un mortero. Luego se utilizo el kit
comercial NucleoSpin Plant Il (Macherey Nagel,
Alemania), siguiendo las indicaciones de la
casa comercial. Posteriormente, se cuantifico la
concentracién de ADN extraido con el equipo
NanoDrop™ 2000 (Thermo Fisher Scientific,
Waltham, MA, Estados Unidos). El ADN de alto
peso molecular se almacené a -20°C.

Amplificacion de ADN

Con el producto obtenido se realiz6 la amplifi-
cacioén del ITS, segtn el protocolo descrito por
White y colaboradores.’ Los imprimadores uti-
lizados fueron ITS1 (5’-TCC GTA GGT GAA CCT
GCG G-3) [forward] e ITS4 (5'-TCC TCC GCT
TAT TGA TAT GC-3’) [reverse]. Los productos
de PCR se visualizaron mediante electroforesis.
Para tal fin, se elaboré un gel de agarosa al
1.5%, que fue revelado mediante una corrida
a 80V durante 60 minutos. Los amplicones se
enviaron a MACROGEN Inc. (Corea del Sur)
para ser secuenciados. Luego, las secuencias
obtenidas fueron revisadas y editadas utilizan-
do el programa BioEdit."”> Usando el programa
MEGAX (del inglés Molecular Evolutionary
Genetics Analysis)'® se realiz6 el alineamiento
(ClustalW)"y la comparacién con las secuencias
existentes en GenBank. Los arboles filogenéticos
se construyeron utilizando inferencia bayesiana
mediante el programa MrBayes; 1000 réplicas se
analizaron, el porcentaje de Bootstrap se reflej6
en cada rama del arbol.

Pruebas de susceptibilidad in vitro a los
antifangicos

La concentracion minima inhibitoria (CMI) se
determiné segtin el método de microdilucién en
medio liquido segln las directrices del documen-
to Método de Microdilucion en Caldo M38-A
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para hongos filamentosos de CLSI (Clinical La-
boratory and Standards Institute).'®

Los antifiingicos estudiados fueron amorolfina,
bifonazol, ciclopirox, itraconazol, terbinafina
(Royal Pharm, Hangzhou, China) y fluconazol
(Laboratorios Stein SA, Costa Rica). Las con-
centraciones finales fueron: 0.13-64 pg/mL para
amorolfina y terbinafina 0.03-16 pg/mL para
bifonazol e itraconazol, 0.06-32 pg/mL para
ciclopirox y 0.25-128 pg/mL para fluconazol.
Para los hongos filamentosos el CLSI, hasta la
fecha, no ha indicado puntos de corte. Se indica
que para el fluconazol los hongos filamentosos
no son sensibles a este antifdngico, la mayor
parte de las CMI son mayores de 64 pg/mL, con
la excepcion de algunos hongos dimoérficos y
dermatofitos y para el itraconazol, las CMI de
este antifingico suelen estar comprendidas entre
0.03 y 16 pg/mL."®

Para T. mentagrophytes la CMI fue la concen-
tracion mas baja que produjo una inhibicién
del 80% del crecimiento, al compararla contra
el control de crecimiento. Para los controles
levaduriformes, la CMI fue la concentracion
mas baja que produjo la inhibicion del 50%
del crecimiento. La lectura se realizé de manera
visual y espectrofotométrica a 450 nm utilizando
un equipo Synergy HT (BioTek Instruments, Inc.,
Winooski, VT, Estados Unidos).

Anadlisis estadistico

Para analizar los resultados obtenidos se utilizo el
programa estadistico Minitab® Statistical Software
versién 19 (Minitab, LLC, State College, PA, Esta-
dos Unidos). Se determiné la media geométrica y
el intervalo para las CMlIs, también se determiné la
CMI, y la CMI,, para cada antiflingico analizado.
Finalmente, se realizé un andlisis de variancia
ANOVA para determinar si existen diferencias
estadisticamente significativas entre las CMls
obtenidas para los distintos antiftingicos.
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RESULTADOS
Aislamientos clinicos

En este estudio se analizaron 15 aislamientos
clinicos de hongos del complejo T. mentagro-
phytes. Los datos demograficos de los pacientes
correspondientes a los aislamientos analizados
se encuentran en el Cuadro 1. La mayor parte
de los aislamientos carecian de datos demogra-
ficos. No obstante, entre los que si contaban
con dichos datos se apreci6 que la mayoria de
los pacientes eran del sexo femenino. Ademas,
la mayoria correspondia a personas adultas y la
zona anatémica mas cominmente afectada fue
alguna de las ufias de los pies.

Caracterizacion fenotipica de los aislamientos

Los 15 aislamientos estudiados exhibieron la
morfologia colonial tipica correspondiente a

uuuuuuuuuuuuu

hongos del complejo T. mentagrophytes: colo-
nias blancas o amarillentas, pulverulentas con
pigmentos color amarillo a marrén-rojizo en el
reverso (Figura 1). Los montajes de todos los

Figura 1. Morfologia macroscépica tipica de los
hongos del complejo T. mentagrophytes crecidas en
medio D y almacenadas a temperatura ambiente (20-
30°C). A. Colonias pulverulentas blancas (anverso).
B. Pigmento café-rojizo (reverso).

Cuadro 1. Datos demograficos de los pacientes con dermatofitosis a partir de los cuales se obtuvieron los aislamientos en estudio

Datos demogrdficos del paciente

Cadigo de

Aislamiento acceso de Lugar de T
TR-ME-07 ND MT371910 ND ND ND ND
TR-ME-10 1994 MT371911 ND ND ND ND
TR-ME-13 2000 MT371912 ND ND ND ND
TR-ME-15 ND MT371913 ND ND ND ND
TR-ME-16 ND MT371914 ND ND ND ND
TR-ME-17 ND MT371915 ND ND ND ND
TR-ME-18 ND MT371916 ND ND ND ND
TR-ME-19 ND MT371917 ND ND ND ND
TR-ME-20 ND MT371918 ND ND ND ND
TR-ME-24 2016 MT371919 Femenino 69 ND Unias de los pies
TR-ME-25 2016 MT371920 Femenino 70 ND Unas de los pies
TR-ME-27 2017 MT371921 Femenino 62 San José Planta del pie
TR-ME-31 2018 MT371922 Femenino 4 San José Piel
TR-ME-37 2018 MT371924 Masculino 48 Limén Piel de la cara
TR-ME-38 2018 MT371925 Masculino 64 San José Unas de los pies

ND: no hay datos.
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aislamientos en azul de lactofenol revelaron
aleurias redondas y pirifomes, acompafadas
de micelio hialino septado e hifas en espiral.
Un 22% de los aislamientos mostraron macroa-
leurias tabicadas (Figura 2). Ademas, todos los
aislamientos resultaron positivos para la produc-
cion de la enzima ureasa.

Caracterizacion genotipica de los aislamientos

Las secuencias obtenidas se depositaron en
GenBank. Los cédigos de acceso se muestran en
el Cuadro 1. Se realiz6 el andlisis filogenético
utilizando secuencias de cepas tipo y secuen-
cias de cepas previamente caracterizadas y
publicadas para estimar con mayor certeza la
taxonomia de los aislamientos (Cuadro 2). El ar-
bol filogenético se obtuvo mediante inferencia
bayesiana y se construyé con las secuencias ITS
(558 bp). Mil réplicas se analizaron y el por-
centaje de remuestreo (Bootstrap) se indica en
cada rama del arbol. Como secuencia externa se
utilizé Neurospora crassa CBS 709.71, cédigo
de acceso a GenBank MH860307.1. Todos los
aislamientos analizados se identificaron como
T. interdigitale. Figura 3

Figura 2. Morfologia microscopica caracteristica de
los hongos del complejo T. mentagrophytes en azul de
lactofenol a 400X; se observan microaleurias redondas
(flecha blanca), macroaleurias tabicadas (flecha negra)
e hifas en espiral (flecha roja).
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Pruebas de susceptibilidad in vitro a los
antifangicos

En el Cuadro 3 y en la Figura 4 se muestra la
distribucion de las CMIs de los 15 aislamientos
estudiados. Los antifingicos que se probaron
fueron amorolfina, bifonazol, ciclopirox, fluco-
nazol, itraconazol y terbinafina. Se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre
las CMIs de los antiftingicos (F = 24.00; gl = 5; p
< 0.0001). El anélisis post hoc de Tukey agrup6
a los tratamientos en dos conjuntos: en el primer
grupo se incluy6 el fluconazol y en el segundo
grupo a la amorolfina, el bifonazol, el ciclopirox,
el itraconazol y la terbinafina.

Se encontré que la terbinafina y el bifonazol
mostraron la mayor actividad antifdngica (me-
nor CMI), ya que 13 de los 15 aislamientos
analizados tuvieron CMls de 0.13 y < 0.25 pg/
mL, respectivamente. La amorolfina también
exhibié elevada actividad antiftingica contra los
aislamientos de este complejo de hongos, ya que
9/15 aislamientos tuvieron CMls < 0.25 pg/mL.
El ciclopirox mostré buena actividad antifiingica,
puesto que 11/15 aislamientos tuvieron CMlIs
<2.00 pg/mL.

En el caso de los triazoles, el itraconazol exhi-
bié actividad antifingica baja, ya que sélo 5/15
aislamientos analizados se catalogaron como
sensibles a este medicamento (CMI < 0.125 pg/
mL). Por otro lado, el fluconazol tuvo la menor
actividad antifdngica, ya que 14/15 aislamientos
se catalogaron como sensibles dependientes de
dosis o resistentes (CMI > 16 pg/mL).

DISCUSION

En este trabajo se caracterizaron aislamientos
clinicos costarricenses del complejo T. men-
tagrophytes. En la actualidad, la identificacién
mediante morfologia de los hongos dermatofitos
sigue siendo retadora. Esto debido a la gran
diversidad que exhiben estos hongos, asi como
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Cepas tipo y caracterizadas similares a los aislamientos clinicos costarricenses del complejo

T. mentagrophytes analizados en este estudio

e o | Cédigo

Query
cover%

TR-ME-07 T interdigitale MN966494.1 100
TR-ME-10  T. interdigitale MH859073.1 100
TR-ME-13 T interdigitale KC146353.2 100
TR-ME-16 T interdigitale MH858507.1 100
TR-ME-17 T interdigitale MN886820.1 100
TR-ME-15 T interdigitale KM578844.1 99
TR-ME-18 T interdigitale MH858883.1 99
TR-ME-19 T interdigitale  MN691060.2 100
TR-ME-20 T interdigitale MN807366.1 100
TR-ME-24 T interdigitale MN966494.1 100
TR-ME-25 T interdigitale KJ606110.1 99
TR-ME-27 T interdigitale LR746289.1 100
TR-ME-31 T interdigitale F)746658.1 99
TR-ME-37 T interdigitale  MN691064.2 99
TR-ME-38 T interdigitale MF443775.1 96

al fenémeno de pleomorfismo producto del
subcultivo sucesivo.’® Esto es valido también
para los hongos que conforman el complejo
T. mentagrophytes. En la bibliografia se ha
postulado que la especie T. mentagrophytes se
distingue por mostrar colonias pulverulentas,
mientras que la especie T. interdigitale muestra
colonias mas algodonosas y mayor cantidad de
microaleurias.>*'® No obstante, varios estudios
han demostrado que lo anterior no siempre se
cumple al correlacionar la identificacién me-
diante métodos moleculares con la morfologia
del hongo.*” Por tanto, para la identificacién
definitiva de las especies pertenecientes a este
complejo, resulta estrictamente necesario recu-
rrir a métodos moleculares. En este estudio, todos
los aislamientos exhibieron la morfologia tipica
pulverulenta que caracteriza a este complejo

0.0
0.0
0.0

0.0

0.0

0.0
0.0
0.0
0.0
0.0

0.0

0.0

0.0
0.0

-
clinica

100.00 Irdn Tifa del pie
99.84 Holanda  Tifa del pie CBS 101.68
100.00 - Clinico ATCC 9533
100.00 Holanda Vello pibico CBS 110.65
100.00  Camboya 2GE] -
cuerpo
10000 Brasil  nadelpiey recvivasios
onicomicosis

99.83 Holanda  Tifa del pie CBS 559.66
100.00  Senegal Tifa del pie -
99.82 Irdn Clinico -
100.00 Irdn Tifa del pie -
99.85 Bélgica Clinico ATCC 24952
100.00 Reppdlollics Onicomicosis -

Checa

Estados . L
99.85 . Onicomicosis ATCC MYA-4439

Unidos
99.25 Francia Clinico -
99.39 Vietnam Clinico -

de hongos. Asimismo, fue posible observar el
fenémeno de pleomorfismo en la mayoria de los
aislamientos luego de realizar varios subcultivos.

T. interdigitale es un dermatofito antropofili-
co causante de la mayoria de los cuadros de
dermatofitosis por hongos del complejo T. men-
tagrophytes reportados en todo el mundo;*7:19:2°
por tanto, no es sorpresivo que el 100% de los
aislamientos de este estudio fueran agrupados
dentro de esta especie. Ademads, al tratarse de
muestras clinicas humanas, era esperable que el
agente etiol6gico mas comin fuera un dermato-
fito antropofilico. Un estudio realizado en Chile
en 2019 analiz6 17 aislamientos de hongos del
complejo T. mentagrophytes. Luego de realizar
la amplificacién de la regién ITS, los 17 aisla-
mientos se clasificaron como T. interdigitale.* Al
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- T. mentagrophytes ATCC 18748 KJ606097 Vietnam
-+ T. mentagrophytes ATCC 28146 K])722759
TR-ME-07 MT371910 Costa Rica
TR-ME-10 MT371911 Costa Rica
TR-ME-13 MT371912 Costa Rica
TR-ME-15 MT371913 Costa Rica
TR-ME-16 MT371914 Costa Rica
TR-ME-17 MT371915 Costa Rica
TR-ME-18 MT371916 Costa Rica
TR-ME-19 MT371917 Costa Rica
TR-ME-20 MT371918 Costa Rica
TR-ME-24 MT371919 Costa Rica
TR-ME-25 MT371920 Costa Rica
TR-ME-27 MT371921 Costa Rica
TR-ME-31 MT371922 Costa Rica
TR-ME-37 MT371924 Costa Rica
TR-ME-38 MT371925 Costa Rica
T. interdigitale MN966494.1 Iran
| T interdigitale CBS 101.68 MH859073 .1Netherlands
| @ T interdigitale ATCC 9533 KC146353 .2
T. interdigitale MN886820.] Cambodia
T. interdigitale ATCC MYA 3108 KM578844.1 Brazil
T. interdigitale MN691060.2 Senegal
T. interdigitale ATCC 24952.1 K]606110.] Belgium
T. interdigitale LR7462289.1 Czech Republic
T. interdigitale ATCC MYA 4439 FJ746658. 1USA
T. interdigitale MH790395.| Iran
- T interdigitale MN737914.1 China
100 - T interdigitale MN691064.2 Francia
N. crassa CBS 709.71 MH860307.1

100

92

>EEEEEE R

Figura 3. Arbol filogenético construido con las secuencias ITS (del inglés Internal Trancribed Spacer; 558 pb)
obtenido mediante inferencia bayesiana. Se analizaron 1000 réplicas y el porcentaje de remuestreo (bootstrap)
se muestra en cada rama del drbol. Se determiné un indice de consistencia de 1.0, un indice de retencién de 1.0
y un indice compuesto de 1.0 para todos los sitios informativos de parsimonia. Los aislamientos costarricenses
estan marcados con triangulos rojos y la cepa de referencia con un circulo azul.

Cuadro 3. Distribucién de la concentracién minima inhibitoria (CMI) de aislamientos clinicos costarricenses de T. interdigitale
(n = 15) provenientes de onicomicosis y muestras de piel

CMI (pg/mL)
Antifiingico

Amorolfina 0.29 +£0.18 0.13-0.50 0.13 0.50
Bifonazol 0.23 £0.14 0.03-0.50 0.25 0.50
Ciclopirox 1.97 +2.20 0.25-8.00 0.50 5.60
Fluconazol 39.73 + 30.41 4.00-128.00 32.00 89.60
Itraconazol 1.33 + 4.06 0.03-16.00 0.25 6.70
Terbinafina 0.41 +1.00 0.13-4.00 0.13 0.35
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Figura 4. Distribucion de los patrones de susceptibilidad in vitro de los aislamientos clinicos de T. interdigitale

(n=15).

comparar las secuencias de T. interdigitale con
las existentes en la base de datos de GenBank,
se encontraron similitudes superiores al 99.5%
con secuencias reportadas para cepas de esta
especie en América (Brasil y Estados Unidos),
Europa (Bélgica, Francia, Holanda y Republica
Checa), Asia (Camboya, Iran y Vietnam) y Africa
(Senegal). Estos hongos también tenfan un origen
antropofilico. Los dermatofitos antropofilicos se
reproducen asexualmente en nichos ecolégicos
estables®’ ya que han perdido el contacto con
la tierra. Ademas, al ser heterotalicos, se ha
determinado que al ponerse en contacto con
sus ejemplares complementarios no pueden
llevar a cabo su reproduccion sexual.® Lo an-
terior explica por qué nuestros aislamientos y
las cepas control fueron agrupadas dentro del
mismo clado, evidenciando un origen clonal y
que no ocurre recombinacion genética en los
aislamientos analizados.

Las pruebas de susceptibilidad a agentes anti-
fngicos en hongos dermatofitos no se realizan
de forma rutinaria en el ambito clinico. Lo an-
terior debido a las altas tasas de curacién que
se reportan para las dermatofitosis en la piel:
80-90%.?> No obstante, las tasas de curacion
son mucho mas variables en el caso de las oni-
comicosis causadas por estos hongos (50-70%).%
Ademads, en el caso de que ocurran recaidas es
dificil definir si éstas se deben a poco apego al
tratamiento o si se trata de infecciones causadas
por cepas resistentes al mismo.>* En este estudio
se analizaron tres antifingicos tépicos (amorol-
fina, bifonazol y ciclopirox) y tres sistémicos
(fluconazol, itraconazol vy terbinafina) prescri-
tos para el tratamiento de los diversos tipos de
dermatofitosis. Por lo general, el tratamiento
topico se indica en infecciones localizadas o de
extension limitada. Por ejemplo, la tinea cruris,
tinea corporis y tinea pedis suelen aliviarse con

Dermatologia
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tratamiento tépico. Por el contrario, la terapia
sistémica oral se recomienda en infecciones de
mayor extension. La tinea capitis siempre requie-
re terapia sistémica, al igual que la mayoria de
los casos de onicomicosis.?*?*

La concentracion minima inhibitoria de la
amorolfina mostré valores bajos en todos los
aislamientos evaluados. Esto es comparable con
los valores reportados en otros estudios, en don-
de se evidencia que la amorolfina tiene buena
actividad antifdingica contra este complejo.?52°

El bifonazol también mostré buena actividad
antifingica contra los aislamientos evaluados.
Esto es similar a lo reportado por Carrillo y su
grupo de 19 aislamientos clinicos de T. interdi-
gitale provenientes de Espafa.?®

El ciclopirox mostré una concentraciéon minima
inhibitoria promedio ligeramente mayor a las
observadas en otros estudios.?”*° Sin embargo,
sigue siendo un valor relativamente bajo, por
lo que puede afirmarse que este antifdngico
tiene buena actividad antifingica contra T.
interdigitale. Es importante resaltar que un es-
tudio realizado en Suiza en 2013 evalué dos
aislamientos de onicomicosis y la cepa ATCC
28188, todos de la especie T. rubrum, ante di-
ferentes concentraciones de antiflingicos. Dicho
estudio encontré que la exposicion prolongada
a concentraciones subdptimas de amorolfina,
itraconazol, terbinafina y ciclopirox conlleva
a la disminucién en la susceptibilidad ante los
primeros tres agentes, pero no al ciclopirox. Esto
resulta especialmente relevante en el tratamiento
de la onicomicosis, debido a que los esque-
mas terapéuticos son prolongados. Ademas,
se menciona que, en los sitios anatémicos en
donde el farmaco no alcanza una concentracién
apropiada, es mayor la probabilidad de que el
hongo desarrolle resistencia.?* El ciclopirox es un
antifdngico de la familia de las hidroxipiridonas,
y es quimica y mecanicamente diferente a los
demas farmacos antiftingicos. Este no afecta la
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sintesis de ergosterol ni es metabolizado por el
citocromo P450. Ademas, tiene multiples meca-
nismos de accién. Se cree que por estas razones
no se ha reportado resistencia, tanto de hongos
dermatofitos como levaduriformes, a este me-
dicamento.? Lo anterior es congruente con los
resultados reportados en este estudio, ya que los
valores de la concentracion minima inhibitoria
obtenidos del ciclopirox fueron bajos.

En este estudio sélo un aislamiento resulté sen-
sible al fluconazol, lo cual es congruente con lo
reportado en la bibliografia.2e3135 Por ejemplo,
un estudio realizado en Iran en 2018 evalué 66
aislamientos de T. interdigitale. Se encontr6 un
intervalo de CMI de 4.00 a 64.00 pg/mL.*

El itraconazol mostr6 un intervalo de valores de
CMl similar a lo reportado en otros estudios.?0-323¢
Por ejemplo, en Canada se encontré un intervalo
de CMIs entre 0.06 y 32 pg/mL al estudiar 32
aislamientos de hongos del complejo T. menta-
grophytes.®° El itraconazol se incluye como parte
del tratamiento sistémico de primera linea contra
la tinea pedis, tinea corporis y onicomicosis? y
en este estudio, s6lo 5/15 aislamientos resultaron
sensibles.

En un estudio previo se reportd resistencia al flu-
conazol en aislamientos clinicos costarricenses
de T. rubrum, de los 80 aislamientos analizados
el 8.7% mostré una CMl de 16 a 32 pg/mL y en
un 5% fue mayor de 64 pg/mL.*” La resistencia
al fluconazol y al itraconazol, antiflingicos sis-
témicos recetados como opcion terapéutica en
la Caja Costarricense del Seguro Social, podria
estar relacionada con la administracién frecuente
de estos antiflingicos en nuestra poblacion, asi
como se ha demostrado en aislamientos de
Candida sp resistentes al miconazol debido a su
administracién indiscriminada en sexoservidoras
en Costa Rica.?®

La baja susceptibilidad a los azoles en hongos
patégenos humanos se ha asociado con diversos
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mecanismos de resistencia. Asi, en hongos de los
géneros Candida y Aspergillus se ha detectado
la sobreexpresion del gen de la enzima blanco
de dichos antifingicos, la 14a lanosterol des-
metilasa.’® Otro de los mecanismos vinculados
con resistencia a compuestos azélicos es la
sobreexpresion de transportadores de eflujo, los
cuales son capaces de bombear mdltiples farma-
cos afuera del citoplasma flngico. Esto podria
explicar lo encontrado en este estudio, ya que
un mismo aislamiento tuvo el valor mas alto de
CM para cuatro diferentes agentes antifingicos:
fluconazol, itraconazol, bifonazol y terbinafina.

Por altimo, la terbinafina mostré la mayor
actividad antiftngica contra T. interdigitale, de-
mostrando alta susceptibilidad, lo cual es similar
a lo reportado en la bibliografia.*31:32:353640 por
ejemplo, en Brasil (2018) se report6 el mismo
intervalo de concentracién minima inhibitoria
encontrado en este estudio.?? Este medicamento
no soélo es efectivo in vitro, sino también a nivel
clinico, ya que distintos casos comunicados en
la bibliografia causados por T. erinacei, otro
miembro del complejo T. mentagrophytes, se han
curado luego de la administracion oral de este
tratamiento. Por ejemplo, en México se report6 el
caso de un nifio de 12 afios con tifa inflamatoria
de la mano debido al contacto con un erizo pig-
meo africano;*' en Tailandia se reporté el caso de
una paciente de 23 afnos con lupus eritematoso
sistémico que sufrié una onicomicosis y tifia del
cuerpo, también por contacto con un erizo* y en
Chile se comunicé el caso de dos nifios con tifa
facial;* todos ellos se curaron con terbinafina.

La resistencia a la terbinafina en hongos derma-
tofitos se ha reportado en algunos paises, como
Suiza e India. Un estudio realizado en India en
2018 evalué 63 aislamientos clinicos de T. inter-
digitale, aislados a partir de pacientes con tinea
cruris y tinea corporis, en un hospital en Nueva
Delhi. De la totalidad de hongos en estudio, 20
de los aislamientos resultaron resistentes a este
tratamiento. Se determiné que el mecanismo de

Dermatologia

resistencia implicado consistia en mutaciones
puntuales en el gen de la enzima blanco, la
escualeno epoxidasa.** Esta mutacién produce
cambios estructurales en la proteina blanco, lo
cual, a su vez, disminuye la afinidad hacia la
terbinafina, sin afectar la sintesis de ergosterol.*>

CONCLUSIONES

Las especies del complejo T. mentagrophytes
son agentes importantes de dermatofitosis en el
ser humano. Debido a la gran diversidad mor-
folégica que muestran, asi como el fenémeno
de pleomorfismo, la identificacion definitiva
de especies de este complejo debe realizarse
mediante métodos moleculares. En este estudio,
todos los aislamientos analizados se agruparon
como T. interdigitale, lo que sugiere que es la
especie de este complejo de hongos que circula
en Costa Rica y, al ser un hongo antropofilico,
puede establecerse que la transmisién ocurre por
contacto entre personas. Asimismo, se encontré
que los aislamientos de este estudio y las cepas
control eran clones, lo que reafirmé que la repro-
duccién de dermatofitos antropofilicos ocurre de
forma asexual. A nivel de identificacion de labo-
ratorio se recomienda realizar la identificacion
de especie del complejo T. mentagrophytes, con
el fin de proporcionar una mayor guia al médico
al momento de tratar al paciente.

Los resultados obtenidos en las pruebas de
susceptibilidad a agentes antimicéticos en este
estudio demuestran que la mejor opcién para
el tratamiento tpico de lesiones superficiales
causadas por T. interdigitale es el bifonazol; por
otro lado, la amorolfina y el ciclopirox pueden
considerarse opciones de tratamiento tépico
en onicomicosis. Como opcién terapéutica
sistémica, se recomienda la terbinafina. No se
recomienda la administracion de agentes az6li-
cos, como el itraconazol y el fluconazol, debido
a que in vitro no tienen buena efectividad contra
T. interdigitale. En su defecto, si en el manejo
terapéutico de las dermatofitosis por este hongo
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estan disponibles Gnicamente el fluconazol y el
itraconazol, se recomienda realizar las pruebas
de sensibilidad de los aislamientos clinicos y, en
caso de resistencia, proporcionar a los pacientes
afectados el tratamiento adecuado, en este caso,
la terbinafina. Se recomiendan futuros estudios
in vitro que evallen la actividad combinada
de antiflingicos tdpicos y sistémicos contra T.
interdigitale aislados de onicomicosis.
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Demanda de atencion médica y efecto
a largo plazo del tratamiento en el
curso clinico del vitiligo

Medical care demand and long-term impact
of treatment on the clinical course of vitiligo.

Maria Luisa Peralta-Pedrero,? German Guerrero-Oliva,t Martha Alejandra Morales-
Sanchez,* Fermin Jurado Santa-Cruz,* Georgina Quetzalli Chirino-Castillo,* Agles
Cruz-Avelar?

Resumen

OBJETIVO: Comparar si existe diferencia a largo plazo en gravedad, extension y rapidez
de la progresion en pacientes con vitiligo no segmentario que han recibido tratamiento
vs los que no lo han recibido.

MATERIALES Y METODOS: Estudio transversal prospectivo efectuado de enero de
2017 a diciembre de 2019 en el Centro Dermatolégico Pascua, Ciudad de México. Se
incluyeron pacientes de 18 afos y mas con vitiligo no segmentario. La extension se
midi6 con el Vitiligo Extension Score, la gravedad con el Vitiligo Area Scoring Index y
la velocidad de progresion con la tasa de progresion anual.

RESULTADOS: Participaron 492 pacientes, con edad media de 46 + 15 anos, el 63%
eran mujeres, edad de inicio de 36 + 17 afos (intervalo: 1 a 80). El 67% de los pacientes
tenfan menos de 10 afios de evolucién. Casi un tercio informé no haber recibido trata-
miento. Los tratamientos recibidos fueron tépicos y en orden decreciente: psoralenos,
inhibidores de calcineurina y esteroides. El tiempo de tratamiento fue de un mes a 25
anos. Al comparar a los pacientes con tratamiento durante 7 meses o mas versus los
pacientes que no recibieron tratamiento o lo recibieron por un maximo de 6 meses,
los primeros aumentaron la superficie corporal afectada en un 2.8%, mientras que los
que no recibieron tratamiento la aumentaron un 12.7%.

CONCLUSIONES: Los pacientes que no habian recibido tratamiento tuvieron cuatro
veces mas superficie corporal afectada. A pesar del empeoramiento de la enfermedad,
la demanda de atencién médica se redujo con el mayor tiempo de evolucién.

PALABRAS CLAVE: Vitiligo; tratamiento.

Abstract

OBJECTIVE: To compare whether there is a long-term difference in severity, extent
and speed of progression in patients with non-segmental vitiligo who have received
treatment vs those who have not.

MATERIALS AND METHODS: A prospective cross-sectional study was conducted at
Centro Dermatoldgico Pascua, Mexico City, from January 2017 to December 2019.
Patients 18 years and older with non-segmental vitiligo were included. Extension was
measured with the Vitiligo Extension Score, severity with the Vitiligo Area Scoring Index,
and rate of progression with the annual rate of progression.

RESULTS: A total of 492 patients participated, age 46 + 15 years, 63% women, age
of onset 36 + 17 years (range 1 to 80); 67% of patients had lesser than 10 years of
evolution. Nearly a third reported receiving no treatment. The treatments received were
topical and in decreasing order: psoralens, calcineurin inhibitors and steroids. The
treatment time was from one month to 25 years. Comparing patients with treatment
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for 7 months or more versus patients who received no treatment or received it for a
maximum of 6 months, the former increased the affected body surface area by 2.86%,

while those who did not receive treatment increased by 12.7%.

CONCLUSIONS: Patients who had not received treatment had four times more affected
body surface. Despite worsening of the disease, medical care demand was reduced

with longer time of evolution.

KEYWORDS: Vitiligo,; Therapeutics.

ANTECEDENTES

El vitiligo es una enfermedad crénica que afecta
del 0.5 al 2% de la poblaciéon mundial." El pafs
con mayor prevalencia es India con un 8.8% se-
guido de México y Japon.2 En México, el vitiligo
ocupa entre el tercero y quinto lugar entre todas
las enfermedades de la piel.?

La gravedad del vitiligo se mide con el Vitiligo
Area Scoring Index (VASI) que combina el por-
centaje de superficie corporal afectada con el
grado de despigmentacion;* la extension de la
enfermedad con el Vitiligo Extent Score (VES)
que mide el porcentaje de superficie corporal
afectada mediante un método pictogréfico con
formato electrénico y de libre acceso.® Para me-
dir la rapidez de la diseminacién recientemente
se propuso la tasa de progresion.®

Anbar y su grupo, en un estudio longitudinal,
describieron el alivio y el empeoramiento si-
multaneo de las multiples lesiones de vitiligo
durante tratamiento con fototerapia NB-UVB,
reconociendo que la enfermedad no tiene com-
portamiento uniforme en todas las lesiones.”
Es bien conocida la dificultad de evaluar los
resultados del tratamiento, pues existe gran hete-
rogeneidad en las formas de medir el desenlace
primario, lo que ha impedido sacar conclusiones

Gtiles de la efectividad de las intervenciones en
las revisiones sistematicas. La Gltima revision
sistematica Cochrane incluyé 96 estudios de
intervencion, con un total de 4512 participantes.
La mayor parte de los estudios evaluaron terapias
combinadas, que informaron mejores resultados.
Se identificaron siete nuevas intervenciones
quirdrgicas. Todos los estudios evaluaron la re-
pigmentacién aunque de formas diferentes, seis
estudios midieron el cese de la diseminacion,
pero ninguno evalué la permanencia a largo
plazo de la repigmentacion como resultado del
tratamiento.®

Se realizé una encuesta prospectiva transversal
en Amsterdam entre 2017 y 2019, en la que el
94% de los pacientes con vitiligo no segmen-
tario informaron que se necesitan tratamientos
nuevos y mejorados y el 86% estaria dispuesto
a participar en ensayos clinicos que investiguen
una nueva terapia. El 69% estaria de acuerdo en
recibir inyecciones semanales si esto condujera
a resultados de tratamiento efectivos. De los pa-
cientes que habian recibido terapia previamente,
el 49% informé que los tratamientos actuales no
eran efectivos y el 50% no estaba satisfecho con
los tratamientos.’

A pesar de los mdltiples tratamientos que se
ofrecen contra esta enfermedad, Rodrigues y su
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grupo mencionan que “a los pacientes con viti-
ligo a menudo sus médicos les dicen que no hay
nada que se pueda hacer para solucionarloy que
simplemente deben aprender a vivir con é|”.1°

El objetivo de esta investigacion es comparar si
existe diferencia a largo plazo en gravedad, ex-
tension y rapidez de la progresion en pacientes
con vitiligo no segmentario que han recibido
tratamiento comparado con los que no lo han
recibido.

MATERIALES Y METODOS

Estudio transversal prospectivo efectuado en el
Centro Dermatolégico Dr. Ladislao de la Pascua
(CDP) de enero de 2017 a diciembre de 2019.
Se incluyeron pacientes de 18 anos y mas, el
diagnéstico de vitiligo no segmentario lo esta-
blecié un dermatélogo experimentado mediante
interrogatorio y un examen fisico completo. Se
utilizé lampara de Wood y control iconogra-
fico. Se excluyeron los pacientes con vitiligo
segmentario, subtipos mixtos y focal, vitiligo
universal como consecuencia de tratamientos
despigmentantes, melanosis guttata idiopatica,
hipomelanosis macular progresiva, leucoderma
puntiforme. La superficie corporal afectada se
midié en porcentaje con el Vitiligo Extent Score
(VES). La gravedad con el Vitiligo Area Scoring
Index (VASI). Se calculé la tasa de progresion
anual dividiendo el porcentaje de superficie
corporal afectada obtenida con VES por el tiem-
po vivido con vitiligo. Férmula: TPA = %SCA/
(tiempo vivido con vitiligo).

El comité de investigacion y ética del CDP apro-
b6 y registré el protocolo de investigacion, los
pacientes firmaron el consentimiento informado.

RESULTADOS
Participaron en el estudio 492 pacientes adultos

con vitiligo no segmentario, con edad media de
46 + 15 anos (intervalo: 18 a 81 afios), el 63%

2023; 67 (2)

eran mujeres, con edad de inicio de 36 + 17 afos
(intervalo: 1 a 80 afos), tiempo de evolucién de
un mes a 69 afos, promedio 6 anos (intervalo:
2-14 ahos). El 4.5% tenia fototipo cutaneo Il, un
86% fototipo 1II/IV y un 9.5% fototipo V y mas.
El 16% tenia diagnostico de diabetes mellitus 2,
hipertension arterial o ambas y un 7.7%, enfer-
medad tiroidea.

Como es bien sabido, la respuesta al tratamiento
en vitiligo es lenta y la mayor parte de las veces
parcial,” por lo que se agruparon los pacientes
sin tratamiento con los que tenfan un maximo
de 6 meses de tratamiento.

Del total de pacientes un 29% no habfa recibido
tratamiento (Cuadro 1). De los 349 pacientes
restantes, el tiempo que permanecieron con
tratamiento varié de un mes a 25 anos, con
promedio de 8 meses (3 meses a 2 afnos). De
los pacientes que refirieron haber recibido algin
tratamiento, los mas frecuentes en orden decre-
ciente fueron los psoralenos, los inhibidores de
la calcineurina y esteroide en todos los casos
por via tépica.

Para identificar el efecto del tratamiento a largo
plazo se agruparon los pacientes con 6 meses o
menos de tratamiento (n = 128) con los que nun-
ca recibieron tratamiento (n = 143), para un total
de 271. Los 221 pacientes restantes recibieron
tratamiento por mas de 6 meses (Cuadro 2). Los
pacientes que habian recibido algin tratamiento
tenian el doble de tiempo de evolucién, sin di-
ferencias significativas en la superficie corporal
afectada o la gravedad.

Para observar el comportamiento del dano
acumulado expresado por la extension de la en-
fermedad a través del tiempo, en ambos grupos
se estatifico por tiempo de evolucion. Cuadro 3

En el Cuadro 3 las dos tltimas filas son pacientes

con inicio del vitiligo en la infancia o adoles-
cencia. Los que tienen tiempo de evolucién de
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Cuadro 1. Caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes que han recibido algtin tratamiento contra el vitiligo no segmentario
y los que no han recibido ningtin tratamiento

Con tratamiento Sin tratamiento
(n = 349) (n =143)

Edad (x + de, R) 46 + 15 (18-81 a) 46 + 16 (18-80 a) 0.09*
Femenino, n (%) 222 (64) 86 (60) 0.47*%
Edad de inicio (x + de, R) 35 + 17(3-80 a) 36+ 17 (1-74 a) 0.75%
Tiempo de evolucién md (p25-75) (R) 6 (2-14 a) (1 m-69 a) 4(1-12 a) (2 m-57 a) 0.09s
Progresion persistente n (%) 291 (83.4) 121 (84.6) 0.89*
Sin diabetes mellitus 2 ni hipertensién arterial 300 (86) 115 (80)

Diabetes mellitus 2 e hipertension arterial 40 (11.5) 25 (17.5) 0.20¢
Diabetes mellitus 2 o hipertension arterial 9 (2.6) 3(2)

Enfermedad tiroidea 34 (9.7) 4 (2.8) 0.008
% SCA 0.57 (0.19-2.7) 0.75 (0.19-3.3) 0.51

VASI 1.6 (0.50-5.4) 8 (0.5-6.3) 0.82

TPA 0.15 (0.04-0.49) 0.19 (0.06-.61) 0.07

x = de, R: promedio + desviacién estandar, intervalo; md (p25-75) (R): mediana, percentil 25-75, intervalo; a: afios; m: meses.
* XZ .

*t de Student.

$ U de Mann-Whitney.

Efecto de la atencién médica a largo plazo en pacientes con vitiligo no segmentario

T e

7 meses-25 anos < 6 meses y nulo Slgmﬁcauon
N =221 (100%) =271 (100%) estadistica*

Edad (x + de) 46 + 16 a 45 +15a 0.52*
Femenino 136 (61.5) 172 (63.5) 0.71%
Edad de inicio (x + de) 34+17a 37+17a 0.04*
Tiempo de evolucién 8 (3-15 a) 4(1-12 a) 0.0008
Progresién persistente 185 (84) 228 (84) 0.66*
Sin diabetes mellitus 2 ni hipertensién arterial 189(85.5) 226 (83)

Diabetes mellitus 2 mas hipertension arterial 26(11.8) 39 (14) 0.66*
Diabetes mellitus 2 o hipertension arterial 6 (5) 6(2.2)

Enfermedad tiroidea 23(10.4) 15 (15.9) 0.04*
% SCA 0.58 (0.20-3.2) 0.59 (0.18-2.2) 0.475
VASI 1.7 (0.50-6.29) 1.7 (0.50-5.3) 0.52%
TPA 0.10 (0.02-0.46) 0.19 (0.06-.58) 0.0025

% SCA: porcentaje de superficie corporal afectada; VASI: Vitiligo Area Scoring Index; TPA: tasa de progresién anual; m: meses;
a: anos.

3 XZ'

*t de Student.

$ U de Mann-Whitney.
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Cuadro 3. Comparacion del efecto del tratamiento a largo plazo en la superficie corporal afectada estratificada por tiempo

de evolucion

Tratamiento

Tiempo de 7 meses-25 aiios < 6 meses y nulo
evolucion

N =221 % de SCA % de SCA

Nam. (%) Md (P25-75) Intervalo N (%) Md (P25-75) Intervalo
Tm-2a 44 (20) 0.34 (0.10-2.22) 0.02-74 116 (43) 0.30 (0.14-0.85) 0.01-53.5
3-10 87 (39) 0.58 (0.20-2.4) 0.02-39.2 83 (31) 0.70 (0.22-2.1) 0.03-22.6
11-18 49 (22) 1.07 (0.26-4.9) 0.03-61.3 30 (11) 1.5(0.37-3) 0.01-10.4
19-36 24 (11) 0.53 (0.24-8) 0.05-74.7 36 (13) 1.7 (0.77-11.6) 0.05-74
37-69 a 17 (8) 3.2 (0.24-16.7) 0.04-73.3 6(2) 13 (2.8-29) 0.26-52
Incremento - 2.8% - 12.7% -

m: meses; a: anos.

19 a 36 afos con inicio a la edad de 16.5 afios
en promedio (9 a 32.5). Los 23 pacientes con
mayor tiempo de evolucion tuvieron edad de 58
+ 10 afos, edad de inicio a los 9 afos (7-12) y
superficie corporal afectada del 3.6% (0.26-20%).

DISCUSION

Aunque esta investigacion no es de base po-
blacional, se obtuvo un tamano de muestra
adecuado y probablemente representativo de la
poblacién de pacientes adultos con vitiligo no
segmentario, ya que el Centro Dermatoldgico
Dr. Ladislao de la Pascua atiende pacientes
ambulatorios directamente de la poblacién sin
pasar por ningun filtro de referencia. Segun los
resultados obtenidos, podemos decir que los
pacientes adultos con vitiligo no segmentario
que solicitan consulta son en su mayoria muje-
res, con edades comprendidas entre la cuarta y
quinta décadas de la vida; que después de 18
afos de evolucion, la proporcion de pacientes
que buscan atencién médica disminuye drds-
ticamente a pesar del empeoramiento de la
enfermedad, esto es consistente con la mayor
parte de los estudios epidemiolégicos a gran
escala realizados en varias partes del mundo

(Cuadro 3). Por ejemplo, Mahajan y su grupo
y Vora y colaboradores, con muestras de 945 y
1010 personas, respectivamente, reportan menos
del 20% con 11 o mds afos de evolucién de la
enfermedad.'”" La falta de continuidad y co-
bertura de la atencion de estos pacientes puede
deberse a la insatisfaccion de los usuarios o a
la falta de accesibilidad a la atencion médica;
en cualquier caso, el sistema de salud no esta
respondiendo a estas necesidades. Llama la aten-
cién el alto porcentaje de pacientes que no habia
recibido tratamiento, el Cuadro 1 muestra que el
25% de ellos tendria 12 a 57 anos de evolucion.
El decremento de la demanda asistencial a mayor
tiempo de evolucién y la gran proporcién de
pacientes no tratados demandan la investigacién
de factores psicosociales y del sistema de salud
relacionados con esta enfermedad.

Al comparar el grupo de pacientes que habian
recibido tratamiento con aquellos sin tratamien-
to, la edad y el sexo fueron similares. A pesar de
esto, se observa mayor tiempo de evolucion en
el grupo con tratamiento, aunque sin significa-
cién estadistica. Con respecto a enfermedades
concomitantes, no hubo diferencias en diabetes
mellitus 2 ni hipertensién arterial, pero si en
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enfermedad tiroidea, que fue mas frecuente en
el grupo con tratamiento. La enfermedad autoin-
munitaria que se ha reportado consistentemente
asociada con vitiligo es la disfuncion tiroidea, en
la mayor parte de los casos hipotiroidismo;'*'
sin embargo, no se ha estudiado lo suficiente y
se desconoce si el tratamiento del vitiligo puede
proteger al paciente de esta complicacién a largo
plazo. La diferencia observada en el Cuadro 1
no tiene una explicacion satisfactoria, ya que es
mas frecuente en el grupo que refirié tratamiento,
aunque podria suponerse que el mayor tiempo
de evolucién podria favorecerla. En cambio, en
el Cuadro 2 esto se invierte: el grupo formado
por los que no habian recibido tratamiento y
los que tenian 6 meses o menos de tratamiento
fueron pacientes con edad de inicio mas tardio
y la mitad de tiempo de evolucién, aunque el
dano acumulado (superficie corporal afectada)
fue similar, pero la rapidez de la progresion fue
mayor, lo que tal vez expresa una respuesta
inmunitaria mds agresiva.

En el Cuadro 2 persiste la similitud en edad y
sexo, pero se hace significativa la diferencia en
edad de inicio, lo que es mas congruente con el
incremento en la diferencia en tiempo de evo-
lucién. Llama la atencion que la frecuencia de
enfermedad tiroidea se invierte siendo significati-
vamente mas frecuente en el grupo con inicio del
vitiligo mas tardio y, por tanto, menor tiempo de
evolucién. Existen reportes del efecto de la edad
de inicio del vitiligo, considerando que la apa-
ricién a edades mds tempranas puede implicar
mayor gravedad y complicaciones; sin embargo,
los resultados no son consistentes.'®!”'® Es rele-
vante observar que en el Cuadro 1 la diferencia
en dafo acumulado no alcanza significacion
estadistica, pero es claro que la rapidez de la
progresién es mayor en el grupo no tratado; en
el Cuadro 2 el dafno acumulado se empareja
pero se incrementa mas la diferencia de rapidez
de progresién, por todo esto puede concluirse
que los 128 pacientes con 6 meses o menos de
tratamiento tienen una enfermedad mds agresiva

Dermatologia

pues presentan en la mitad del tiempo el mismo
dafio acumulado con inicio mas tardio de la
enfermedad.

Una de las grandes interrogantes en esta enfer-
medad es su curso clinico.” En ambos grupos
se observé la gran proporcion de pacientes
que evolucionan con progresién persistente
(negaron periodos en que dejaran de aparecer
nuevas manchas o que cesara el incremento de
las existentes), siendo claro que no hay ningin
efecto del tratamiento al respecto.

Es interesante que, al estratificar por tiempo de
evolucion, el aumento del dafno acumulado
fue 4 veces mayor en los pacientes no tratados
o con tratamiento de menos de 6 meses. En
cambio, eliminando el dltimo estrato (pacientes
con mas de 36 afios de evolucion), la diferencia
seria s6lo del doble, considerando una super-
ficie corporal afectada promedio de pacientes
tratados con 11 a 36 afnos de evolucion del
0.80% [(1.07 + 0.53)/2] en comparacién con
el 1.6% no tratado.

Por el momento, la diferencia entre el vitiligo de
inicio temprano y el de inicio tardio es controver-
tida. Se ha sospechado que el inicio temprano se
asocia con peor evolucién,'®”'® esto pudo ocu-
rrir en la muestra de estudio, ya que en el Gltimo
estrato se observaron 23 pacientes de inicio en la
infancia y con superficie corporal afectada muy
extensa, aunque esto podria ser también un efec-
to del amplio rango en el tiempo de evolucién
y pequeno tamano de muestra (Cuadro 3). De
cualquier forma, si hubo diferencia en el dafio
acumulado que fue mayor en los pacientes no
tratados y con menos de 6 meses de tratamiento.

Aunque en la mayor parte de los ensayos clinicos
se considera resultado primario una repigmen-
tacién de al menos un 75%, no es suficiente
porque no se ha detenido la diseminacién, ni
se ha documentado la persistencia de la repig-
mentacion lograda.
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El paciente debe ser informado de lo que puede
esperar a largo plazo del tratamiento, lo mas
cercano posible a la realidad. Que se considere
el fototipo de piel, costo en tiempo invertido, ca-
lidad de vida y dinero que costara el tratamiento.
La decision debe ser el resultado de una reflexion
médico-paciente. Decir que el curso clinico
del vitiligo es “impredecible” sélo confunde
y genera ansiedad en el paciente, dificulta la
toma de decisiones para el clinico y no permite
avanzar en la investigacion.' Los pacientes con
fototipos | 'y Il pueden considerar no ser tratados,
ya que el mismo tratamiento hace mas visibles
las lesiones; sin embargo, deben continuar su
vigilancia médica. El registro de la evolucién
de los pacientes tratados y no tratados puede
ayudar a comprender mejor el curso clinico
con fines de prondstico, conocer el efecto del
tratamiento en la evolucién de la enfermedad y
las comorbilidades asociadas.

CONCLUSIONES

El tratamiento a largo plazo parece disminuir al
menos la mitad de dafio acumulado, pero no
modifica la persistencia de la progresion.

Limitaciones

La principal limitacién es el disefio transversal,
es claro que se requieren estudios longitudinales.
Los resultados obtenidos pueden no ser validos
para otras poblaciones con mayores recursos
econémicos que puedan proporcionar trata-
mientos combinados con fototerapia, tratamiento
quirdrgico o ambos. Es necesario investigar si
los tratamientos a largo plazo pueden cambiar
el curso clinico de la enfermedad considerando
sus consecuencias econémicas, sociales y psi-
cologicas.
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Acné en mujeres: evaluacion de
comorbilidades ginecolagicas, calidad
de vida y severidad del acné en una
poblacion colombiana

Acne in women: evaluation of gynecologic
comorbidities, quality of life and acne
severity in a Colombian population.

Criss Madeley Millan-Puerto, Alejandra Fajardo-Pefia, Jesus Daniel Fierro-Lozada,
Diana M Espitia-Hernandez, David A Castillo-Molina

Resumen

OBJETIVO: Caracterizar clinica y epidemiolégicamente una poblacién femenina con
diagnéstico de acné.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional retrospectivo en el que evaluamos
pacientes femeninas con diagnéstico de acné atendidas en un centro dermatolégico en
Bogotd, Colombia, de junio a octubre de 2021. Se evalud la historia clinica y factores
demogrificos. Se aplicé la herramienta del sistema de clasificacién global del acné
(GAGS) y el indice de calidad de vida dermatolégica (DLQI). Se aplicé la prueba 2
de independencia.

RESULTADOS: Se analizaron 251 pacientes. La mediana de la edad fue de 21 afios,
el nivel de gravedad predominante fue leve y la mayoria de las pacientes tuvieron
una afectacion leve en la calidad de vida. Las dreas con mayor afectacion fueron
la frente, la nariz, las mejillas y la regién submandibular. El 43% de las pacientes
que tenfan antecedentes ginecoldgicos reportaron tener ciclo menstrual irregular y
el 7.5% tenian diagndstico de sindrome ovario poliquistico confirmado. Cuatro de
cada 5 pacientes tenfan antecedente de acné durante la adolescencia. Los principales
factores desencadenantes fueron el estrés y la menstruacion. Se evidencié asociacion
significativa entre la clasificacién GAGS, DLQ)I, el uso de cubrebocas, el sindrome
ovario poliquistico y el estrés.

CONCLUSIONES: El acné en la mujer es una afeccién que debe evaluarse y tratarse
desde otra perspectiva teniendo en cuenta la influencia fisiopatolégica de los factores
endocrinos y componentes ginecoldgicos.

PALABRAS CLAVE: Mujeres; acné vulgar; calidad de vida; irregularidad menstrual;
sindrome de ovario poliquistico.

Abstract

OBJECTIVE: To characterize clinically and epidemiologically a female population
diagnosed with acne.

MATERIALS AND METHODS: A retrospective observational study was performed
at a dermatological center in Bogota, Colombia, from June to October 2021.
We evaluated female patients with a diagnosis of acne. The clinical history and
demographic factors were evaluated. The Global Acne Grading System (GAGS)
tool and the Dermatology Life Quality Index (DLQI) were applied. The y? test of
independence was applied.
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RESULTS: A total of 251 patients were analyzed. The median age was 21 years, the
predominant level of severity was mild, and most patients had mild impairment in
quality of life. The areas with the greatest involvement were forehead, nose, cheeks and
submandibular region. Forty-three percent of the patients with a gynecologic history
reported having an irregular menstrual cycle and 7.5% had a confirmed diagnosis of
polycystic ovary syndrome. Four out of 5 patients had a history of acne during adoles-
cence. The main triggering factors were stress and menstruation. There was a significant
association between the GAGS classification, DLQI, the use of a face mask, as well as
polycystic ovary syndrome and stress.

CONCLUSIONS: Acne in women is an entity that should be evaluated and treated
from a different perspective taking into account the pathophysiological influence of
endocrine and gynecological components.

KEYWORDS: Women; Acne vulgaris; Quality of life; Menstruation disturbances;
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Polycystic ovary syndrome.

ANTECEDENTES

El acné es la enfermedad inflamatoria de la piel
mas prevalente en el mundo.! Es mas frecuente
en adolescentes y suele desaparecer después de
este periodo de la vida. Sin embargo, estudios
han descrito que puede persistir o aparecer
en la adultez en las mujeres, con prevalencia
del 41%."2

Respecto a los factores de riesgo de padecer
acné se han descrito el uso de cosméticos, el
antecedente familiar de acné, el indice de masa
corporal (IMC) aumentado, alteraciones hor-
monales, la ingesta de alimentos con alta carga
glucémica y la dieta con alto indice glucémico;
sin embargo, se considera que adn no estan del
todo dilucidados. Ademads, se ha descrito que el
ciclo menstrual es un factor exacerbante de la
enfermedad.?? Asimismo, el hiperandrogenismo
y el ovario poliquistico se han encontrado en un
79% de mujeres adultas con acné.**

El acné en las mujeres tiene una fisiopatologia
multifactorial. Sin embargo, algunos autores han

descrito una respuesta exagerada de la unidad
pilosebdcea ante concentraciones normales de
andrégenos, asi como a cambios fisiolégicos del
ciclo menstrual.>?

El acné femenino se clasifica clinicamente segin
la duracién de la enfermedad: el persistente
es aquel que inicia durante la adolescencia y
perdura en la edad adulta y el de inicio tardio
ocurre después de los 25 afios.>¢ La localizacion
de las lesiones inflamatorias (papulas, pustulas
y nédulos) en el acné femenino varia respecto
a los hombres, predominando en las regiones
mandibular, perioral y lateral del cuello.®” Con
menor frecuencia se observan comedones abier-
tos y cerrados.”® Ademads, suele ser resistente al
tratamiento convencional.*?

Para la estadificacion de la gravedad del acné,
una de las herramientas mas usadas es el sistema
de clasificacién global del acné, que categoriza
la enfermedad en leve, moderada, severa'y muy
severa. Este sistema tiene en cuenta la localiza-
cion, la superficie afectada y la distribucién de
las lesiones.’o™
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Se ha demostrado un efecto significativo en la
calidad de vida de los pacientes que padecen
esta enfermedad, afectando la autoestima y la
salud mental. Para esto se han desarrollado herra-
mientas para evaluar el efecto de la enfermedad
en la calidad de vida de los pacientes, como el
indice de calidad de vida dermatolégica.?'o"

El objetivo de este estudio es la caracterizacion
clinica y epidemiolégica de una poblacién feme-
nina con diagnéstico de acné, analizar el efecto
en la calidad de vida en funcién de la gravedad
de la enfermedad, identificar la coexistencia de
sindrome ovario poliquistico y ciclo menstrual
irregular, e identificar los factores exacerbantes
o desencadenantes asociados con la gravedad
del acné en esta poblacién.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional retrospectivo de corte
transversal, en el que se revisaron las historias
clinicas de mujeres de todas las edades con diag-
nostico de acné en un centro dermatolégico en
Bogota, Colombia, de junio a octubre de 2021.
Se incluyeron variables demograficas, medidas
antropométricas, antecedentes ginecolégicos y
factores exacerbantes y desencadenantes de la
enfermedad. El IMC se calculé como peso (kg)/
altura (m?) y se clasificé como bajo peso cuando
fue menor de 18.5 kg/m? peso normal de 18.5
a 24.9 kg/m?; sobrepeso de 25 a 29.9 kg/m? y
obesidad cuando fue mayor de 30 kg/m*. La
severidad del acné y la afectacién de la calidad
de vida se evaluaron mediante el sistema de cla-
sificacion global del acné y el indice de calidad
de vida dermatoldgica, respectivamente.

El analisis estadistico se realiz6 mediante el pro-
grama STATA®/SE 17.0 para Mac (Intel 64 bit).
Se utilizaron variables cuantitativas expresadas
como media y variables cualitativas expresadas
como frecuencias absolutas y relativas. El andlisis
descriptivo se presenté en cuadros con porcen-
tajes y frecuencias, se describié con mediana y
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rangos intercuartilicos. El andlisis inferencial se
evalué usando y? de independencia y se calcu-
laron los OR para lo cual se categorizaron las
variables ordinales para evaluar asociaciones.
En los modelos bivariados la variable respuesta
fue el puntaje del sistema de clasificacion global
del acné, que se cruzé con las variables clinicas
y epidemioldgicas respectivas.

RESULTADOS

Se incluyeron 251 pacientes de sexo femenino.
La edad mediana fue de 21 afios (rango inter-
cuartil [RIC]: 17-28). La mediana del peso fue de
58 kg (RIC: 52-67). El IMC medio fue de 23.9 kg/
m?. La duracion media de la enfermedad fue de
43.08 meses, con mediana de 24 (RIC: 12 a 60).
Ademas, se identificé que aproximadamente 4
de cada 5 pacientes tenian antecedente de acné
durante la adolescencia. Cuadro 1

Se observé que el 55.5% (n = 10) de las mujeres
con obesidad tenian acné leve, el 33.3% (n = 6)
acné moderado y el 11.1% (n = 2) acné severo.
Por otra parte, de las pacientes con IMC normal
el 53.1% (n = 84) tenian acné leve, un 41.1% (n
= 65) acné moderado, el 5% (n = 8) acné severo
y el 0.6% (n = 1) acné muy severo. Cuadro 2

Entre los antecedentes ginecolégicos se iden-
tifico que el 43% (n = 108) de las pacientes

Cuadro 1. Caracteristicas demogréficas y clinicas de la
poblacién estudiada

Edad (afos) 21 17 -28
Peso (kg) 58 52 -67
Tiempo de evolucion (meses) 24 12 - 60
IMC (media) 23.9 -
Acné durante la adolescencia Nam. %
Si 196 78.09
No 55 21.91

RIC: rango intercuartil.
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Relacién entre la severidad del acné segtin el sistema de clasificacion global del acné y el indice de masa corporal

Indice de masa corporal

Sistema de clasificacion global del acné Obesidad
84 30 10

Leve 6 130
Moderado 7 65 30 6 108
Severo 0 8 2 2 12
Muy severo 0 1 0 0 1
Total 13 158 62 18 251

tenian ciclo menstrual irregular y el 7.5% (n =
19) diagnéstico confirmado de sindrome ovario
poliquistico.

El sistema de clasificacién global del acné mostré
que el 51.7% de las pacientes (n = 130) tenian
acné leve, el 43% (n = 108) acné moderado,
el 4.7% (n = 12) acné severo y el 1% (n = 0.4)
acné muy severo. El nivel de afectacion de la
calidad de vida se muestra en el Cuadro 3. El
46.2% de las pacientes con acné moderado y el
34.6% de las pacientes con acné leve tuvieron
un efecto leve en la calidad de vida y el 1.9%
(n = 5) tenfa un efecto muy severo en la calidad
de vida. Cuadro 4

Un total de 127 pacientes tenian antecedentes
de ciclo menstrual irregular o sindrome ova-
rio poliquistico. Entre las pacientes con ciclo
menstrual irregular, el 50% (n = 54) tenfa acné
moderado y el 46.2% (n = 50) acné leve. Ade-
mas, del grupo de pacientes con antecedente

Cuadro 3. Puntuacién en el indice de calidad de vida
dermatolégica (DLQI)

Sin afectacion en la calidad de vida 75 29.8
Poca afectacion en la calidad de vida 97 38.6
Moderada afectacién en la calidad devida 52 20.7
Gran afectacién de la calidad de vida 22 8.7

Extrema afectacion de la calidad de vida 5 1.9

de sindrome ovario poliquistico el 47.3% (n =
9)y 42.1% (n = 8) tenian acné moderado y leve,
respectivamente. Cuadro 5

La aparicion de lesiones de acné estuvo rela-
cionada con factores como la menstruacién
enun 67.7% (n = 170), estrés en el 52.1% (n
=131), alimentacién en un 35.4% (n = 89) y
el uso de cubrebocas en el 31.4% (n=79), lo
cual se indagé debido a que la recoleccién
de datos se realiz6 durante la pandemia por
SARS-CoV-2 (Figura 1A). En las pacientes con
antecedentes de ciclo menstrual irregular o
sindrome ovario poliquistico, el estrés y la
menstruacion fueron factores que exacerbaban
o desencadenaban las lesiones de acné en un
59.8% (n =76) y 63.7% (n = 81), respectiva-
mente. Figura 1B

La localizacién mas frecuente de las lesiones
fue en la cara, especificamente en la nariz, la
frente, las mejillas y el drea submandibular. Los
comedones se localizaron principalmente en la
nariz (76.8%, n = 193). Ademas, el 56.5% (n =
142) de las pacientes tenian mayor proporcién de
papulas localizadas en las mejillas y un 44.2% (n
=111) tenia papulas en el mentén. Los nédulos
se localizaron principalmente en las mejillas y
el mentén en un 6.7 y 2.7%, respectivamente.
En el térax y la regién escapular las pacientes
mostraron papulas (32.2%, n = 81), pustulas
(25.5%, n = 64), comedones (4.3%, n =11) y
nédulos (1.9%, n = 5). Cuadro 6
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Relacién entre la puntuacién del sistema de clasificacion global del acné y el indice de calidad de vida dermatoldgica

indice de calidad de vida dermatolégica

i:;:;:;gﬁ,) n No tiene ningtin | Tiene un efecto | Tiene un efecto Tiene gran Tiene efecto

global del acné moderado efecto muy grande

Leve 42 45 29 12 2 130
Moderado 30 50 19 7 2 108
Severo 3 2 4 3 0 12
Muy severo 0 0 0 0 1 1
Total 75 97 52 22 5 251

Cuadro 5. Relacién entre la regularidad del ciclo menstrual y
la gravedad del acné medida por el sistema de clasificacién
global del acné (GAGS)

P Ciclos Sindrome

Clasificacion .

menstruales de ovario Total
GAGS . S

irregulares | poliquistico
Leve 58
Moderado 54 9 63
Severo 4 2 6
Muy severo 0 0 0
Total 108 19 127

Se encontrd una asociacion significativa entre el
sistema de clasificacion global del acné (GAGS)

y el indice de calidad de vida dermatoldgica,
GAGS vy el uso de cubrebocas, asi como con
padecer sindrome ovario poliquistico y estrés en
el resultado de la prueba x?, como se evidencia
en el Cuadro 7. Se calcularon las OR (raz6n de
momios) y se evidencid que, para las pacientes
con clasificacion GAGS 2 (moderada) y ciclos
irregulares, la OR fue igual a 1.65, es decir, te-
ner ciclos irregulares aumenta la probabilidad
en 1.65 IC (0.96-2.82) en comparacion con las
mujeres que no tienen ciclos irregulares; también
se encontro una OR = 2.61 IC (0.25-13.73) en
GAGS 3 y sindrome ovario poliquistico y OR =
1.58 IC (0.44-5.87) entre la clasificacion GAGS
2 y estrés.

A. B.
80 15
60
10
40
20 5
.. . .. ) 0
Menstruacnoncugrsé)bgtzasAllmentaaon Estrés Menstruacion Uso de Alimentacién  Estrés
cubrebocas
Exacerbante
M si E No

Figura 1. A. Factores exacerbantes que las pacientes con ciclos menstruales irregulares asocian con la aparicién
o exacerbacién de las lesiones de acné. B. Factores exacerbantes que las pacientes con sindrome de ovario
poliquistico relacionan con la aparicién o exacerbacién de las lesiones de acné.
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Localizacion de lesiones de acné

Mejilla Mejilla Pecho y
Clasificacién global |zqu|erda Nariz Menton espalda
del acné ) , .,

Nam. u Nu Ndm Num

Sin lesiones 51 20.3 41 16.3 15 5 32 12.7 27 10.7 90 35.8
Comedones 111 44.2 21 8.3 22 8.7 193 76.8 49 19.5 11 4.3
Papulas 63 25.1 141 56.1 142 56.5 21 8.3 111 44.2 81 32.2
Pustulas 22 8.7 31 12.3 32 12.7 4 1.5 57 22.7 64 25.5
Nédulos 4 1.5 17 6.7 16 6.3 1 0.4 7 2.7 5 1.9

Cuadro 7. Significacién de la asociacién presentada mediante la prueba y? del sistema de clasificacién global del acné,
sindrome de ovario poliquistico y las variables clinicas evaluadas

Caracteristicas Variables clinicas Valor p

DLQI 59.65 0.000

Ciclos irregulares 4.46 0.216

Sindrome de ovario poliquistico 1.96 0.580

Sistema de clasificacion global del acné MC 4 0:672

Estrés 2.35 0.503

Cubrebocas 6.57 0.087

Menstruacién 1.93 0.587

Alimentacion 2.19 0.534

DLQI 6.56 0.161

Ciclos irregulares 0.16 0.691

IMC 3.09 0.377

Sindrome de ovario poliquistico Estrés 3.81 0.051

Cubrebocas 0.27 0.600

Menstruacién 0.91 0.340

Alimentacion 0.02 0.896

DLQI: indice de calidad de vida dermatolégica.

DISCUSION que difiere de la mayor parte de la bibliografia

publicada, donde la poblacién estudiada era
El acné en las mujeres debe tratarse como una mayor de 25 afos, resaltando la necesidad de
enfermedad diferente respecto a los hombres, ya  futuros estudios en la poblacién femenina menor
que en las mujeres es clinica y fisiopatolégica-  de 25 afios.'
mente distinta, sobre todo debido a que tienen
multiples factores que pueden predisponer a la Multiples estudios han abordado la relacién
aparicion de esta enfermedad, incluyendo altera-  entre el indice de masa corporal y la aparicién
ciones endocrinas y metabdlicas.”'>"En nuestro  del acné, mostrando resultados variables y no
estudio la mediana de edad fue de 21 anos, lo concluyentes. Un trabajo realizado en Taiwdn
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identifico que las mujeres con obesidad padecen
acné con menor frecuencia.” Por el contrario,
Tamimi y su grupo reportaron que el sobrepeso
y la obesidad tienen una relacién directa con la
aparicion de la enfermedad." Si bien en nuestro
estudio no se evalué la asociacién entre el indice
de masa corporal y la aparicion del acné, si se
analizé larelacién entre el indice de masa corpo-
ral y el sistema de clasificacion global del acné,
encontrando mayor porcentaje de acné severo
en mujeres con obesidad en comparacion con
el grupo de mujeres con el indice de masa cor-
poral normal. Aunque se conoce poco sobre la
probable asociacién entre la severidad del acné
y el riesgo que podria proporcionar el indice de
masa corporal elevado, se sabe que la obesidad
favorece la inflamacion crénica que infiere en
la fisiopatologia de enfermedades inflamatorias
de piel como el acné.'®

Aunque los antecedentes ginecolégicos, espe-
cialmente los relacionados con alteraciones
hormonales, se han visto implicados en la apa-
ricién de acné, alin no esta claro si constituyen
un factor de riesgo en esta dermatosis.'” Addor y
su grupo identificaron que en la mayoria de los
casos de acné en la mujer adulta no hay ninguna
enfermedad endocrina asociada.? En nuestro
estudio, que incluyo pacientes de todas las eda-
des, la mitad de ellas reportaron ciclo menstrual
irregular, y el antecedente ginecolégico mas
frecuente fue el sindrome ovario poliquistico.

El acné tiene un efecto significativo en la cali-
dad de vida, por lo que es indispensable usar
herramientas durante la practica clinica que
permitan detectar una posible afectacién.®
Aungque esta repercusion en la calidad de vida
es bien conocida, es un concepto que suele
ser ampliamente subestimado.®'” En nuestra
poblacion mds de 7 de cada 10 mujeres tenia
al menos un pequeno efecto en la calidad de
vida, lo que concuerda con lo reportado en
la bibliografia. Algunos autores sugieren que
la afectaciéon en la calidad de vida no esta

2023; 67 (2)

relacionada con la severidad de la enferme-
dad, incluso en pacientes con dafo severo.”
Esto apoya los resultados encontrados en este
estudio, donde la mayor afectacién ocurrié en
pacientes con acné leve a moderado y no en
poblacién con mayor severidad. Se requieren
futuros estudios que evallen el efecto en la cali-
dad de vida de las mujeres menores de 25 anos,
ya que lo descrito en la bibliografia se centra
en la descripcién del acné en mujeres adultas.

Entre el 10 y el 30% de las mujeres con ante-
cedentes de sindrome de ovario poliquistico
padecen acné y aproximadamente el 40% de
las que tienen acné severo tienen esta comor-
bilidad,?° tal como se evidencié una asociacion
positiva entre el sistema de clasificacién global
del acné y sufrir esta comorbilidad. Di Landro y
su grupo no encontraron relacién entre el patrén
del ciclo menstrual y la gravedad del acné.™ Por
el contrario, en nuestro estudio casi la mitad de
las pacientes tenian alguin tipo de alteracion del
ciclo menstrual y se observé que las pacientes
con sindrome de ovario poliquistico tienen con
mayor frecuencia acné leve y moderado.

El periodo premenstrual se ha descrito como
uno de los factores exacerbantes del acné.”' Sin
embargo, Arafa y colaboradores relacionaron
la aparicién de las lesiones de acné en el perio-
do premenstrual y durante la menstruacién.?
En nuestra poblacién el factor exacerbante y
desencadenante més frecuente fue el periodo
menstrual, independientemente de la existencia
de ciclo menstrual irregular y de sindrome ovario
poliquistico.

Otros de los factores exacerbantes identifica-
dos con mayor frecuencia son el estrés y la
alimentacion. George y su grupo demostraron
que un 32.7 y 47.3% de sus pacientes tenian
exacerbaciones de las lesiones de acné durante
periodos de estrés y con el consumo de ciertos
tipos de alimentos.?* En nuestro caso, mas de la
mitad de las pacientes identificaron los periodos
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de estrés como exacerbantes o desencadenantes
de las lesiones, y mas de un tercio de ellas lo re-
lacionaron con el consumo de ciertos alimentos.

Ademas, el uso de cubrebocas, dado el contexto
de la pandemia por SARS-CoV-2, fue otro de los
factores al que las pacientes atribuyeron la exa-
cerbacién, aparicion (o ambas) de las lesiones.
Un estudio realizado en la ciudad de Nueva York
en 2020 demostr6é una afectacion del 53.1%
de los participantes por el uso de mascarillas.?*
En nuestro estudio este factor correspondié al
31.4% de las pacientes; sin embargo, deben
considerarse aspectos diferenciales, como la fre-
cuencia y duracion de su uso, el material de las
mascarillas y los periodos de no uso, los cuales
no se evaluaron en nuestro estudio.

En cuanto a la localizacién de las lesiones, en
la bibliografia se han descrito diferencias de
acuerdo con el grupo etario, encontrandose con
mayor frecuencia en la frente y la nariz en la po-
blacién adolescente, y en mujeres adultas en el
area submandibular, el mentén, las mejillas y la
regién perioral.>252¢ En nuestro estudio las areas
mas afectadas fueron la nariz, la frente y el drea
submandibular. No obstante, cabe resaltar que
se traté de un grupo etario amplio, que incluy6
adolescentes y mujeres adultas, lo que favorecio
la heterogeneidad de la manifestacién clinica,
sin poder resaltar un patrén especifico. Ademads,
se observé que el 44.2% de las pacientes tenian
lesiones en el tercio inferior del rostro, siendo un
porcentaje importante, teniendo en cuenta que
este estudio no sélo incluyé mujeres adultas.

Limitaciones

El estudio se realizdé en un Unico centro de
dermatologia. Sin embargo, el tamafio de la
muestra fue significativo para el andlisis de los
datos descriptivos. El disefio del estudio tam-
bién es una limitante en cuanto a la lectura de
los resultados de las OR, ya que se evidenciaron
varios resultados levemente mayores que uno;

Dermatologia

sin embargo, la proporcion de expuestos fue
baja en la mayoria de los casos, por lo que no
es posible la significacion estadistica, aunque
la significacion clinica de estas asociaciones
es alta, por lo que se exponen a lo largo del
articulo.

CONCLUSIONES

El acné en la mujer es una afeccién que de-
be evaluarse y tratarse desde una perspectiva
diferente teniendo en cuenta la influencia fi-
siopatolégica de los aspectos endocrinos y
ginecolégicos. Consideramos necesaria la apli-
cacion de la respectiva clinimetria validada de
forma rutinaria para repercutir en la prevencién
de los trastornos y enfermedades mentales aso-
ciados con el acné. Ademas, estas herramientas
permitiran que el tratamiento sea individualizado
segln las necesidades de cada paciente, y sea
posible abordar integralmente los aspectos rela-
cionados con la aparicién o la exacerbacién de
la enfermedad. Se necesitan mas estudios en la
poblacién femenina que ayuden a identificar la
relacion y la relevancia de los factores de riesgo
en la aparicién de esta enfermedad, con el fin
de determinar los elementos diferenciales en el
tratamiento del acné en la mujer, independien-
temente de su edad.
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Resumen

OBJETIVO: Identificar la asociacion entre el control de la urticaria crénica espon-
tdnea y sintomas de ansiedad y depresién en un centro dermatolégico de Bogotd,
Colombia.

MATERIALES Y METODOS: Estudio analitico de corte transversal, realizado en Bo-
gota, Colombia de julio de 2021 a marzo de 2022. Se incluyeron pacientes adultos
que asistieron a una institucion dermatolégica con diagnéstico de urticaria crénica
espontdnea. Se aplicaron las escalas UCT, de Hamilton para ansiedad, PHQ2 y
PHQ9 para depresion.

RESULTADOS: Se seleccionaron 24 pacientes con urticaria cronica espontdnea que
consultaron al centro dermatolégico. La prevalencia de urticaria crénica espontanea fue
del 8.5% de un total de 2046 pacientes que consultaron en el mismo periodo; 17/24
eran mujeres, con mayor frecuencia entre 18 y 39 afios (13/24), el promedio de tiempo
de evolucién de la urticaria crénica espontdnea fue de 83 meses; 13 pacientes tenian
urticaria crénica espontdnea no controlada y 3 tenfan buena respuesta al tratamiento.
La prevalencia de sintomas de depresion en pacientes con urticaria crénica espontanea
fue de 3/24 y de ansiedad de 14/24.

CONCLUSIONES: Se logré identificar que existe un vacio de conocimiento en cuanto
a la percepcion y experiencia de los pacientes con urticaria crénica espontdnea que
permita proporcionar mejor comprension y apoyo por parte del personal sanitario y
asi contribuir a una éptima relacién médico-paciente, con beneficio en el desenlace
de la enfermedad.

PALABRAS CLAVE: Urticaria crénica; angioedema; prurito; depresion; ansiedad.

Abstract

OBJECTIVE: To identify the correlation between control levels of spontaneous chronic
urticaria and symptoms of anxiety and depression in a dermatologic center in Bogota,
Colombia.

MATERIALS AND METHODS: A cross-sectional analytical study was done in Bogota,
Colombia, from July 2021 to March 2022. Adult patients who attended a dermatological
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institution with a diagnosis of spontaneous chronic urticaria were included. UCT scales,
Hamilton for anxiety, PHQ2 and PHQJ9 for depression were applied.

RESULTS: Twenty-four patients diagnosed with spontaneous chronic urticaria who
consulted the dermatological center were selected. The prevalence of spontaneous
chronic urticaria was 8.5% of a total of 2046 patient who consulted in the same period,
17/24 were women, more frequently between 18 and 39 years old (13/24), the aver-
age evolution time of spontaneous chronic urticaria was 83 months; 13 patients had
uncontrolled spontaneous chronic urticaria and 3 had a good response to treatment.
The prevalence of depression symptoms in patients with spontaneous chronic urticaria
was of 3/24 and anxiety of 14/24.

CONCLUSIONS: It was identified that there is a knowledge gap in terms of the
perception and experience of patients with chronic spontaneous urticaria that allows
providing a better understanding and support by health personnel and thus contributes
to an optimal doctor-patient relationship, with benefit in the outcome of the disease.

2023; 67 (2)

KEYWORDS: Chronic urticaria; angioedema; pruritus; depression; anxiety.

ANTECEDENTES

La urticaria crénica es una enfermedad de la piel,
frecuente en la consulta, de dificil diagndstico,
con importante afectacién en la calidad de vida y
repercusion en factores socioeconémicos, altera-
cién en el patrén de suefio y de la salud mental.
Su prevalencia global es del 0.5 al 1% con inci-
dencia anual del 1.4%." La raz6n mujer:hombre
es de 2:1 y predomina entre la segunda y cuarta
décadas de la vida.? En Colombia hay pocos estu-
dios de prevalencia de urticaria crénica, no esta
bien definida la poblacién con esta enfermedad
y no se cuenta con guias de manejo regionales
para nuestra poblacion.

Los estudios realizados en Alemania de la pre-
valencia de urticaria crénica espontdnea en
adultos y nifios en todo el mundo mostraron
mayor prevalencia de la urticaria crénica en
América Latina (1.5%) y Asia (1.4%). Los indices
de prevalencia de la urticaria crénica espontanea
parecen estar aumentando, lo que deberia ca-
racterizarse con mdas detalle en futuros estudios

prospectivos en conjunto y con el apoyo de la red
mundial de centros de referencia y excelencia
en urticaria (UCARE).?

En Colombia, en un estudio transversal multicén-
trico en la consulta de alergologia en Cartagena,
se evalud la prevalencia de urticaria, obteniendo
en adultos una prevalencia de urticaria crénica
del 7.1%; mas de la mitad de los pacientes eran
mujeres, encontrandose que este porcentaje fue
mucho mayor al reportado en la bibliografia.*

En distintos estudios se ha comprobado la
relaciéon de una mala calidad de vida con la
existencia de esa enfermedad y su asociacién
directa con padecimientos mentales, como la
depresion y la ansiedad que, a su vez, influyen en
la calidad de vida por si solas. Estudios reportan
que de un 35 al 60% de pacientes que padecen
urticaria crénica espontanea tienen comorbili-
dades psiquiatricas.® Un estudio realizado en
México incluyé 69 pacientes con diagnéstico
de urticaria crénica y se estimé la prevalencia
de algin trastorno del estado de dnimo, el
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98.6% de los pacientes manifest6 ansiedad o
depresion, adicionalmente se estableci6 que la
poblacion mas afectada fue la femenina, de la
que en su mayoria tuvo trastorno de ansiedad.”
En un estudio de casos y controles realizado en
Corea del Sur la prevalencia de depresion en una
muestra de 79 pacientes con urticaria crénica
fue del 48.1%.8

En la bibliograffa revisada existe un vacio en
cuanto a la informacién de la urticaria crénica
espontdanea en Colombia y Bogotd D.C., con
escasos datos de prevalencia e incidencia de la
enfermedad, ademds, no se cuenta con guias de
practica clinica para el manejo de la urticaria
crénica. De igual forma, existe mal apego al uso
sistematico de los instrumentos de clinimetria
por parte de los médicos residentes y especialis-
tas en dermatologfa, tales como la UCT (prueba
de control de la urticaria), PHQ2 y PHQ9 para
el diagnéstico de depresion y la escala de Ha-
milton para el diagndstico de ansiedad;® todo
lo anterior impide el mejoramiento continuo
en el manejo de esta afeccion con un enfoque
especifico e integral para nuestra poblacion de
estudio. Anexos 1 a 4

El objetivo de este estudio es identificar la aso-
ciacion entre el control de la urticaria crénica
espontanea y los sintomas de ansiedad y depre-
sién en un centro dermatoldgico de Bogotd, DC,
con esto buscamos ampliar el conocimiento de
la relacion entre la urticaria crénica espontanea 'y
los sintomas de ansiedad y depresién proporcio-
nando elementos al clinico con el fin de mejorar
el diagnostico, implementar alternativas en el
tratamiento y optimizar el manejo multidiscipli-
nario de la enfermedad. Adicionalmente, estas
medidas buscan repercutir positivamente en la
calidad de vida de los pacientes que la padecen.

MATERIALES Y METODOS

Estudio analitico de corte transversal en el que
se incluyeron pacientes mayores de 18 afos,

Dermatologia

con diagndstico de urticaria crénica espontanea
(sintomas durante mas de seis semanas) de julio
de 2021 a marzo de 2022 en un centro derma-
tolégico de Bogota, Colombia. Se excluyeron
los pacientes con otras enfermedades dermato-
l6gicas, otros diagndsticos psiquiatricos, otros
tipos de urticaria (como urticarias inducidas y
vasculiticas) y los que se negaron a responder
las escalas de clinimetria completas. Los datos
se recolectaron de las historias clinicas y se
tomé como fuente primaria las escalas que se
realizaron directamente a los pacientes, ademas
de los datos obtenidos durante la consulta. Como
instrumento se utilizé6 una base de datos Excel,
que fue diligenciada durante la consulta a partir
de la historia clinica por los investigadores. El
formato consiste en preguntas cerradas que pre-
tenden evitar sesgos de informacion. Asimismo,
se disend un cuestionario para la base de datos
en Google Forms, que permitié diligenciar los
datos obtenidos de las escalas de una forma
mas precisa con el fin de evitar errores en los
resultados finales de las escalas.

Se aplicaron escalas de clinimetria para obtener
informacién de la actividad de la enfermedad
y para evaluar la existencia de ansiedad y de-
presion. Estas escalas fueron aplicadas por los
investigadores a los pacientes con diagndstico
de urticaria crénica espontdnea, con previa
autorizacion verbal o escrita (firma digital o en
fisico del consentimiento informado). El disefo
muestral se realizé con base en el total de even-
tos reportados de pacientes con urticaria crénica
espontanea obtenidos de los registros de historias
clinicas del centro dermatolégico. Se llevé a
cabo un muestreo no probabilistico. Aceptando
un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta de 0.2 en
un contraste bilateral, se precisan 18 sujetos en
el primer grupo y 18 en el segundo grupo para
detectar como estadisticamente significativa la
diferencia entre dos proporciones, que para el
grupo 1 se espera sea de 0.48 y el grupo 2 de
0.067. Se estimé una tasa de pérdidas de segui-
miento del 10%. Se utiliz la aproximacién de
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arcoseno. El célculo se realizé mediante el pro-
grama gratuito Granmo del Instituto Municipal
de Investigacién Médica de Barcelona.

Entre las variables que se incluyeron en el es-
tudio estan las sociodemograficas como edad,
sexo, escolaridad, labor y residencia; entre las
variables de la clinica se indagaron antecedentes
familiares de ansiedad o depresion, antecedente
de evento estresante en los Gltimos 6 meses y
la escala de clinimetria de UCT. Por dltimo,
se incluyeron como variables desenlace a las
escalas de Hamilton, PHQ2 y PHQ9. Se tomé
informacién de los pacientes de la base de
datos y se traslado6 al programa de Jamovi para
su analisis. Para analizar la asociacién entre la
urticaria crénica espontanea y la aparicion de
sintomas de ansiedad y depresién en pacientes
de la muestra se realizé una prueba exacta de
Fisher. Se utilizé para el analisis y recoleccion de
datos Excel Office 2019 version 16.60 y Jamovi
version 1.6.23.

Consideraciones éticas

Para el desarrollo del presente trabajo se tuvieron
en cuenta todas las reglamentaciones estableci-
das en la Resolucion 8430 de 1993 dadas por el
Ministerio de la Proteccién Social. Se vel6 por
la proteccién de los datos de los pacientes, los
datos de ningln paciente fueron divulgados ni
publicados. Esta investigacion se considera de
riesgo minimo, ya que se tom6 la informacion
de los pacientes a partir del diligenciamiento
de escalas de clinimetria; adicionalmente, no
se intervino en su diagndstico ni tratamiento.

Durante el estudio no se expusieron los datos de
los pacientes, se dispuso de una base de datos a
la que sélo tuvieron acceso los investigadores.
El estudio se llevé a cabo previa autorizacion
del representante legal de la institucion inves-
tigadora y de la institucion donde se realizé la
investigacion, el consentimiento informado de
los participantes y la aprobacién del proyecto

2023; 67 (2)

por parte del Comité de Ftica en Investigacion
de la Universidad del Rosario.

Ninguno de los autores tiene conflictos de in-
terés.

En los pacientes en los que se identificaron
sintomas de ansiedad y depresion se entreg6
una orden médica de solicitud de valoracién
prioritaria con médico psiquiatra de la EPS co-
rrespondiente. Ninguin paciente mostré ideacion
de muerte activa y plan estructurado suicida. Sin
embargo, los investigadores estaban preparados
para contactar una ambulancia para solicitar
valoracion por el servicio de urgencias de su EPS
de manera inmediata.

RESULTADOS

De julio de 2021 a marzo de 2022 se seleccio-
naron 24 pacientes con diagndstico de urticaria
crénica espontanea que consultaron al centro
dermatolégico. Se obtuvo una prevalencia de
esta enfermedad en dicho centro del 8.6%,
teniendo en cuenta como denominador 2046
pacientes que consultaron en el periodo estudia-
do. En relacién con la enfermedad, el promedio
de tiempo de evolucién de la urticaria fue de 83
meses, en la muestra se encontré que prevalece
el sexo femenino en 17/24 pacientes y mas de
la mitad de los pacientes eran menores de 40
ahos. En cuanto a la ocupacion se observé que
la mayoria de los participantes eran empleados y
la que mds se report6 fue estilistas en 3/24; res-
pecto a la escolaridad la mayoria tenia estudios
de educacién superior (16/24) y 2/24 vivian en
el drea rural.

Por otro lado, 7/24 pacientes tenfan antecedentes
familiares de ansiedad y depresién y 18 tenian
antecedente de evento estresante en los Gltimos 6
meses. A todos los pacientes se les aplicaron las
escalas UCT, Hamilton y PHQ2 y a todo paciente
cuyo resultado de la escala PHQ2 fue superior
a 3 se le realizé la escala PHQ9, encontrando
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que la prevalencia de sintomas de depresion en
pacientes con urticaria crénica espontanea fue
del 12.5%, distribuyéndose de manera equitativa
entre leve, moderada y severa; mientras que la
prevalencia de ansiedad fue del 58.3% siendo
el 33.3% en grado leve. Cabe resaltar que 13/24
pacientes no tenfan buen control de la urticaria
crénica espontdnea y Unicamente 3/24 tenian
buena respuesta al tratamiento prescrito. Cua-
dro 1

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemogréficas

Sexo
Masculino 7 (29.2)
Femenino 17 (70.8)
Edad
18 a 39 anos 13 (54.2)
40 a 64 anos 10 (41.7)
M4s de 65 anos 1(4.2)
Mediana (min-max) 37 (22-67)
IQR 27.00
Residencia
Urbano 22 (91.7)
Rural 2 (8.3)
Escolaridad
Hasta bachillerato 8 (33.3)
Superior 16 (66.7)
Ocupacion
Desempleado 0(0.0)
Empleado 20 (83.3)
Estudiante 4(16.7)
Tiempo de evolucién de la urticaria
cronica espontanea en meses (media 83 +35.72
+ DE)
Escala UCT
No control 13 (54.2)
Parcialmente controlada 6 (25.0)
Buena respuesta 3(12.5)

Dermatologia

Al aplicar la escala UCT se evidenci6 que 16/24
pacientes que no tenian controlada la enferme-
dad eran mujeres. La poblacién mds afectada se
encontraba entre 18 y 39 afos (13/24), mas de la
mitad de los pacientes sin control de la urticaria
crénica espontanea vivian en drea urbana, tenfan
escolaridad superior y eran empleados.

De la poblacion estudiada, quienes tuvieron
depresion todas eran mujeres, 16 tenian entre 40
y 64 ainos, tenian estudios superiores y algtin em-
pleo (Cuadro 1). En cuanto a la distribucion de
las respuestas de la escala de Hamilton, llamaron
la atencién los items 1, 4 y 6 que correspon-
den a sintomas de dnimo ansioso, insomnio y
animo deprimido, respectivamente, en los que
la mayoria de los pacientes respondieron entre
leve y grave, ademas de los items 2 (tensién) y 3
(miedos) en los que hubo respuestas calificadas
en nivel muy grave. Durante la entrevista ningln
paciente mostr6 sintomas ni signos sugerentes de
ansiedad (item 14). Figura 1

A todos los pacientes se les aplicé la escala
PHQ?2 en la que s6lo 3 pacientes se clasificaron
con depresion, a quienes posteriormente se les
aplico la escala PHQ9. En la distribucion de
respuestas se observd que son de interés los
sintomas que hacen referencia a trastornos del
suefo, apetito y el estar lento o inquieto, ya que
ocurren casi todos los dias. Figura 2

Para analizar la asociacién entre la urticaria
crénica espontanea y la aparicién de sinto-
mas de ansiedad y depresion en pacientes de
la muestra se realiz6 una prueba exacta de
Fisher, teniendo en cuenta que una o mas de
los recuentos de las celdas en la tabla 2 x 2
es menor que 5 las variables independientes
fueron: depresién y ansiedad; no se encontré
significacion estadistica con ninguna de estas
dos variables, con un valor mayor a 0.05, lo
que rechaza la hipétesis alterna: existe aso-
ciacioén entre el control de la urticaria crénica
espontanea y sintomas de ansiedad y depresién
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Figura 1. Distribucion de las respuestas a la escala de Hamilton.

en adultos que acuden a un centro dermato-
l6gico en Bogota. Cuadro 2

DISCUSION

La urticaria crénica espontdnea es una enferme-
dad con morbilidad y mortalidad bajas, pero con
gran repercusion en la calidad de vida de quienes
la padecen®'" debido a que genera molestias fisi-
cas y sociales, asi como trastornos de ansiedad y
depresion,' lo que conlleva a una evolucion tor-
pida de la enfermedad." En la poblacién general,
la prevalencia de la urticaria crénica es entre del
0.5 al 1%y laincidencia anual es del 1.4%, con
predominio del sexo femenino." En este estudio
la prevalencia de la urticaria crénica esponténea
es superior a la de los reportes mundiales, lo que

puede deberse a que el centro estudiado es un
centro especializado en una ciudad capital de
un pafs latinoamericano de medianos ingresos.

En esta investigacion se evalu6 la asociacion en-
tre el control de la urticaria crénica espontaneay
sintomas de ansiedad y depresion. Se analizaron
variables sociodemograficas que incluyeron:
sexo, edad, residencia, escolaridad y ocupacion;
la prevalencia de sintomas de depresién y ansie-
dad en pacientes con esta enfermedad fue del
12.5 y del 58.3%, respectivamente. En cuanto
al tiempo de evolucion de la urticaria crénica
la bibliografia reporta que en un 80% de los
pacientes se espera una duracién de 12 meses;
en nuestro estudio la duracién de la urticaria
crénica fue de 83 meses. Es posible que esto se
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Figura 2. Distribucion de las respuestas a la escala PHQ9.

Asociacion entre urticaria crénica espontdnea y ansiedad y depresién

Variable

_ Control de la urticaria crdnica espontanea

Valor p

Con depresion 1(4.2) 2 (8.3)
Escala PHQ2 1.000
Sin depresion 10 (41.6) 11 (45.9)
Con ansiedad 6 (25.0) 8(33.3)
Escala de Hamilton 1.000
Sin ansiedad 5(20.8) 5(20.8)

deba a la resistencia a los cambios de habito y
estilo de vida que predisponen al mal control de
la enfermedad, a las fallas en el apego al trata-
miento y a la inasistencia a controles médicos
por problemas en el sistema de salud.

En todo el mundo son escasos los estudios re-
portados que han evaluado la asociacién entre
urticaria crénica espontdnea y trastornos psiquid-
tricos, uno de los primeros estudios publicados
sobre esta asociacién fue realizado en Israel y
publicado en 2021 en el que los autores exploran
la relacién con variables como edad, sexo y nivel

socioecondmico, mas no con niveles de control
de urticaria; ademas, documentan el gran efecto
de los trastornos psiquiatricos en pacientes con
afecciones dermatolégicas, y la complejidad
para mejorar el apego a terapias y la importancia
de una buena relaciéon médico-paciente en los
resultados clinicos. La escala Urticaria Control
Test constituye una gran herramienta para la
vigilancia de pacientes con urticaria crénica
espontanea; evidenciamos que en los pacien-
tes con niveles en el Urticaria Control Test no
controlados o parcialmente controlados con
valores menores de 12 en esta escala tuvieron
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mayores efectos emocionales negativos, asi
como sintomas de ansiedad y depresion. Por
lo que se requiere que desde el primer nivel de
atencion se diagnostiquen de manera temprana
estos pacientes para optimizar su tratamiento
siguiendo las guias de manejo internacionales,
asi como el uso de escalas de clinimetria y que
proximamente se realicen guias de practica
clinica del enfoque de pacientes con urticaria
crénica espontanea en nuestra poblacion.

Los resultados de nuestro estudio fueron concor-
dantes con la bibliografia, encontrando mayor
prevalencia de urticaria crénica espontdnea
en el sexo femenino en un 71%. Respecto a la
escolaridad la mayoria tenia estudios de educa-
cion superior (16/24), quienes mostraron mayor
prevalencia de ansiedad en el grupo de adultos
jovenes; 2 pacientes vivian en el drea rural. Lla-
ma la atencién que las consultas dermatolégicas
estaban mds centralizadas, razén por la cual los
pacientes se ven obligados a desplazarse a las
ciudades principales. En la bibliografia no se ha
descrito la asociacién de la ocupacién con la
urticaria crénica espontanea; sin embargo, en
nuestro estudio encontramos que la ocupacion
mas destacada fue la de estilista; no obstante, no
ha podido establecerse una asociacién causal
de esta ocupacién con la existencia de urticaria
crénica espontanea. En otro estudio realizado en
Neiva, Huila, Colombia, se reporté con mayor
frecuencia la ocupacion hogar y en hombres la
de comerciante.™

En cuanto a las barreras para el acceso oportuno
a la atencion y tratamiento de esta enfermedad,
encontramos que dentro de la muestra un 8% de
la poblacion vivia en area rural, lo que dificulta
el traslado a ciudades principales donde esta
disponible la mayor parte de las especialidades,
evitando la identificaciéon y manejo de la urti-
caria crénica espontdnea y, por consiguiente,
los sintomas de ansiedad y depresién por la
falta de control de esta afeccién dermatoldgica.
Otra barrera para el control de la urticaria cré-

2023; 67 (2)

nica espontanea se relaciona con el costo del
tratamiento farmacolégico principalmente con
la administracién de medicamentos biolégicos,
ya que son de alto costo y para poblaciones
vulnerables son de dificil adquisicion.

La urticaria crénica espontanea mal controlada
puede generar un efecto negativo en quienes
la padecen, ya que existen factores como los
ataques imprevistos, falta de sueno persistente,
fatiga y desfiguracién que conducen a dis-
minucion en la calidad de vida, ya que éstos
pueden influir en el manejo de las emociones
y manifestaciones clinicas, lo que aumenta la
posibilidad de manifestar sintomas de ansiedad
y depresién, generando dificultades en las rela-
ciones interpersonales, como pareja, familia y
amigos e interfiriendo en el desempefio laboral.
La educacién puede tener un papel importante
en los sintomas de ansiedad y depresion en los
pacientes con urticaria crénica espontanea,
contribuyendo a la introspeccion del paciente
sobre su enfermedad y generando herramientas
para afrontarla de mejor manera. Con respecto a
lo anterior, al tener un mal control y abordaje de
la urticaria crénica espontanea se incrementan
los gastos al sistema de salud farmacolégicos y
médicos.™

La prevalencia de la urticaria cronica espontanea
ha venido aumentando, por lo que para ampliar
el conocimiento de esta afeccion se recomienda
realizar estudios multicéntricos que evaliden
diferentes caracteristicas sociodemograficas,
tiempos de evolucién y estrategias de mejora y
tratamiento, con el apoyo de la red mundial de
centros de referencia y excelencia en urticaria
(UCARE) y otras instituciones relacionadas.?

Entre las limitaciones en nuestro estudio encon-
tramos un tamafio de muestra pequeio debido
a la baja frecuencia de la enfermedad, por lo
que en futuras investigaciones seria importante
tener una cohorte con un periodo mas largo
para captar una mayor poblacién y para obte-
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ner resultados mas concluyentes con el fin de
evaluar mejor la prevalencia de la urticaria y de
enfermedades mentales, y que tengan en cuenta
la relevancia del abordaje multidisciplinario en
los pacientes con urticaria crénica espontanea
para obtener mejores resultados en el control
de la enfermedad vy, asimismo, que evalden la
percepcion del paciente frente a su enfermedad
y la relacién de ésta con su ambiente social y
laboral.

CONCLUSIONES

La urticaria crénica espontdnea es una afeccién
cutdnea que repercute negativamente en la ca-
lidad de vida y salud mental de los pacientes.
En varios estudios se ha demostrado la relacién
entre sustancias inmunomoduladoras y la afec-
tacion del sistema serotoninérgico, indicando un
papel importante en pacientes con enfermedades
dermatolégicas y su asociacién con la ansiedad
y la depresiéon. Por tal motivo se requiere un
manejo multidisciplinario para lograr el control
adecuado de la urticaria crénica espontanea vy,
por ende, el mejoramiento de la calidad de vida
de quienes la padecen.

En este estudio se analizé la asociacion entre
la urticaria crénica espontanea y la aparicion
de sintomas de ansiedad y depresion, y no se
encontrd relacién estadisticamente significativa,
posiblemente relacionado con el tamafio de la
muestra; sin embargo, en la bibliografia revisada
se evidenci6 asociacién significativa, por lo que
se recomienda que los estudios futuros incluyan
una muestra mayor para comprobar si en la po-
blacién colombiana esta asociacién se comporta
de manera similar.

A partir de estos hallazgos, se logré identificar
que existe un vacio de conocimiento en cuanto
a la percepcion y experiencia de los pacientes
con urticaria crénica espontdnea que permita
proporcionar mejor comprensién y apoyo por
parte del personal sanitario y asi contribuir a una

Dermatologia

optima relacion médico-paciente, con beneficio
en el desenlace de la enfermedad.
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ANEXOS

Anexo 1. Escala PHQ2

Durante las tltimas dos semanas ;qué tan seguido ha
tenido molestias debido a los siguientes problemas?

1. Poco interés o placer en hacer cosas 0 1 2 3
2. Se ha sentido decaido (a), deprimido (a) o sin 0 1 2 3
esperanzas
Puntaje total:
Escala PHQ9

Escala PHQ9

Mas de la Casi

Durante las tltimas dos semanas ;qué tan seguido ha  Ningiin  Varios mitad de todos los

tenido molestias debido a los siguientes problemas? dia dias , ,
los dias dias

1. Poco interés o placer en hacer cosas 0 1 2 3
2. Se ha sentido decaido (a), deprimido (a) o sin 0 : 9 3
esperanzas

3. Ha tenido dificultad para quedarse o permanecer 0 1 9 3
dormido (a) o ha dormido demasiado

4. Se ha sentido cansado (a) o con poca energia 0 1 2 3
5. Sin apetito o ha comido en exceso 0 1 2 3

6. Se ha sentido mal con usted mismo (a), o que es

un fracaso o que ha quedado mal con usted mismo 0 1 2 3
(@) o con su familia

7. Ha tenido dificultad para concentrarse en ciertas

actividades, como leer el periédico o ver la televi- 0 1 2 3
sion
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8. ;Se ha movido o hablado tan lento que otras per-
sonas podrian haberlo notado? o lo contrario, muy

L . o 1 2 3
inquieto (a) o agitado (a) que ha estado moviéndose

mucho mas de lo normal

9. Pensamientos de que estaria mejor muerto (a) o 0 1 5 3

de lastimarse de alguna manera

Puntaje total:

Anexo 3. Escala UCT

Escala UCT
;Cuanto ha sufrido en las dltimas semanas los sintomas
fisicos de la urticaria [picor (comezén),ronchas, 0 1 2 3 4
hinchazén o todos]?
;Se ha visto afectada su calidad de vida en las dltimas
. . 0 1 2 3 4
4 semanas debido a la urticaria?
;Con qué frecuencia en las Gltimas 4 semanas el
tratamiento no ha sido suficiente para controlar los 0 1 2 3 4
sintomas?
Globalmente, indique ;c6mo de bien controlada ha
. . p, 0 1 2 3 4
tenido su urticaria en las Gltimas 4 semanas?
Puntaje total:
Escala de Hamilton
Escala de Hamilton
. uy
Item Ausente Leve Moderado Grave
grave

Ansiedad psiquica

Humor ansioso
Inquietud. Espera lo peor. Aprensién (anticipacion 0 1 2 3 4
temerosa). Irritabilidad

Tension
Sensacioén de tensién. Fatigabilidad. Imposibilidad

de relajarse. Llanto facil. Temblor. Sensacion de
no poder quedarse en un lugar
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Miedos
A la oscuridad. A la gente desconocida. A
quedarse solo. De los animales grandes, etc.

Insomnio

Dificultad para conciliar el suefio. Suefio
interrumpido. Sueno no satisfactorio con
cansancio al despertar. Suefios penosos.

Pesadillas. Terrores nocturnos

Funciones intelectuales
(Gnosicas). Dificultad de concentracion. Mala
memoria

Humor depresivo

Falta de interés. No disfrutar ya con sus
pasatiempos. Depresion. Insomnio de la
madrugada. Variaciones de humor durante el dia

Ansiedad somatica

Sintomas somaticos generales

(Musculares) dolor y cansancio muscular. Rigidez
muscular. Sobresaltos, Sacudidas crénicas.
Chirrido de los dientes. Voz poco firme o insegura

Sintomas somaticos generales

(Somaticos) zumbidos de oidos. Visién borrosa.
Sofocaciones o escalofrios. Sensacién de
debilidad. Sensacion de hormigueo

Sintomas cardiovasculares
Taquicardia. Palpitaciones. Dolores en el pecho.
Latidos vasculares. Extrasistoles

Sintomas respiratorios

Peso en el pecho o sensacion de opresion
toracica. Sensacion de ahogo. Suspiros. Falta de
aire

Sintomas gastrointestinales

Dificultad para tragar. Meteorismo (hinchazén).
Dispepsia (acidez). Dolor antes o después de
comer. Sensacion de ardor. Distension abdominal.
Pirosis. Nauseas. Vomitos. Sensacion de estbmago
vacio. Célicos abdominales. Borborismos
(borborigmos). Diarrea. Estrefiimiento

2023; 67 (2)
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
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Sintomas genitourinarios

Amenorrea. Metrorragia. Aparicion de frigidez.

Micciones frecuentes. Urgencia de la miccién. 0 1
Eyaculacién precoz. Ausencia de ereccion.
Impotencia

Sintomas del sistema nervioso auténomo
Sequedad de boca. Accesos de rubor. Palidez.
Transpiracion. Excesiva. Vértigos. Cefalea de
tension

Comportamiento durante la entrevista

(General) Tenso. Incomodo. Agitacién nerviosa:
de las manos, frota sus dedos, aprieta los pufios.
Inestabilidad. Postura cambiante. Temblor en las
manos. Cefo arrugado. Facies tensas. Aumento de
tono muscular (fisiolégico). Traga saliva. Eructos.
Taquicardia de reposo. Frecuencia respiratoria

de mas de 20 min. Reflejos tendinosos vivos.
Temblor. Dilatacion pupilar. Exoftalmia. Sudor.
Mioclonfas palpebrales

Puntaje total:

AVISO IMPORTANTE

Ahora puede descargar la aplicacién de
Dermatologia Revista Mexicana.
Para consultar el texto completo de los articulos deberd
registrarse una sola vez con su correo electrénico,
crear una contrasefa, indicar su nombre completo y
especialidad. Esta informacién es indispensable para
saber qué consulta y cudles son sus intereses y
poder en el futuro inmediato satisfacer sus
necesidades de informacion.

La aplicacién esta disponible
para Android o iPhone. 5 @

f
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Infecciones cutaneas causadas por
micobacterias no tuberculosas,
experiencia de 10 ainos en un instituto
dermatolagico de México

Cutaneous infections caused by to non-
tuberculous mycobacteria, 10-year-
experience in a dermatological institute of
Mexico.

Begofia Macias-Alonso,* Omar P Sanglieza,? Jesus Alberto Cardenas-de la Garza, Viri-
diana Montes-Hernandez,*José Alfredo Soto-Ortiz,° Jorge Arturo Mayorga-Rodriguez®

Resumen

OBJETIVO: Identificar las caracteristicas clinico-epidemiolégicas de las infecciones
cutaneas por micobacterias no tuberculosas atendidas en un centro de referencia en
Meéxico.

MATERIALES Y METODOS: Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal, unicéntrico
de los expedientes de los pacientes con infeccion cutdnea por micobacterias no tuber-
culosas en los archivos del laboratorio de Micologia o Dermatopatologia del Instituto
Dermatoldgico de Jalisco Dr. José Barba Rubio, Jalisco, México, de 2008 a 2018.

RESULTADOS: Se obtuvo una muestra de 34 pacientes en los que se confirmé una
infeccién por micobacterias no tuberculosas, con frecuencia de 3.09 casos por afo.
De ellas, predominé el sexo femenino con 20 casos, con proporcion hombre:mujer de
1:1.4; el grupo etario mas afectado fue el de 41 a 50 afos (limites: 6 meses a 71 afos).
Los gomas representaron la morfologia predominante de la lesion (7/34); el tronco fue
el sitio mas cominmente afectado (10/34).

CONCLUSIONES: Las infecciones cutaneas causadas por micobacterias no tuberculosas
son poco frecuentes incluso en un centro de referencia dermatolégico en México, con
mayor afectacién en mujeres de edad productiva. Las manifestaciones clinicas son
heterogéneas, por lo que es necesaria una alta sospecha clinica para el diagnéstico,
requiriendo cultivos y tipificacién para el adecuado abordaje terapéutico.

PALABRAS CLAVE: Micobacterias no tuberculosas; infeccion cutinea; México.

Abstract

OBJECTIVE: To identify the clinical-epidemiological characteristics of non-tuberculous
mycobacteria skin infections treated in a reference center in Mexico.

MATERIALS AND METHODS: Retrospective, descriptive, cross-sectional, unicentric
study of the records of patients with non-tuberculous mycobacteria skin infection in
the files of the Mycology and/or Dermatopathology laboratory of the Dermatological
Institute of Jalisco Dr. José Barba Rubio, Jalisco, Mexico, from 2008 to 2018.

RESULTS: It was obtained a sample of 34 patients in whom a non-tuberculous my-
cobacteria infection was confirmed, presenting a frequency of 3.09 cases per year.
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Of these, the female gender predominated with 20 cases, with a male:female ratio of
1:1.4; the most frequent age group was that of 41 to 50 years (6 months to 71 years).
Predominant lesion morphology was gummas (7/34), the trunk was the most com-

monly affected site (10/34).

CONCLUSIONS: Cutaneous infections caused by non-tuberculous mycobacteria are
rare even in a dermatological reference center in Mexico, with greater involvement in
women of productive age. The clinical manifestation is heterogeneous, which is why
a high suspicion is necessary for the diagnosis, requiring cultures and typing for an

adequate therapeutic approach.

KEYWORDS: Non-tuberculous mycobacteria; Skin infection; Mexico.

ANTECEDENTES

Las micobacterias son microorganismos bacilares
resistentes a la decoloracion por acido-alcohol
cuando se tifien con la técnica de Ziehl-Neelsen.
Las micobacterias no tuberculosas (MNT) se
refieren a especies distintas a Mycobacterium
tuberculosis, Mycobacterium leprae y Mycobac-
terium lepromatosis.’

Estos microorganismos pueden ser patégenos
para los humanos y causar enfermedades co-
munmente denominadas infecciones por MNT.%?

Se conocen desde 1882, pero en 1954 Runyon
realiz6 la primera clasificacién de las MNT.
Hasta 2018 se habian reportado 197 especies
con 14 subespecies.’*

Se sabe que el 90% de las infecciones por MNT
son pulmonares; sin embargo, también pueden
ocurrir en la piel, los tejidos blandos, los ganglios
linfaticos y los huesos.>®”

Aungque la incidencia ha ido en aumento en los
Gltimos anos, se han reportado pocos estudios
epidemiolégicos en México. El objetivo de este

estudio fue analizar los aspectos clinicos y epide-
miolégicos en pacientes con infecciones cutdneas
causadas por micobacterias no tuberculosas
atendidas en un centro de referencia en México.

MATERIALES Y METODOS

Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal,
unicéntrico. El protocolo se realizé en el Ins-
tituto Dermatolégico de Jalisco Dr. José Barba
Rubio en México. Se incluyeron en el estudio
todos los pacientes atendidos en el Instituto de
2008 a 2018.

El diagndstico se obtuvo del examen directo de
bacilos, histopatologia, cultivo y serologia. Se
utiliz6 biologia molecular para la tipificacién de
las especies. El examen directo de las muestras se
realizé con tincion de Ziehl-Neelsen y cultivos
en medio de Léwenstein-Jensen para la recupera-
cién de micobacterias. Las muestras de patologia
se examinaron con hematoxilina y eosina (H&E)
y tinciones de bacilos (Ziehl-Neelsen, Fite Fara-
co o ambas) y algunas muestras se tipificaron
mediante espectrometria de masas de tiempo
de vuelo con desorcién/ionizacion laser asistida
por matriz (MALDI-TOF-MS).
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En cada caso se tomaron los siguientes datos
clinico-epidemiolégicos: edad, sexo, ocupacion,
factores de riesgo como tatuajes, procedimientos
quirdrgicos o estéticos; tiempo de evolucion,
sintomas asociados, topograffa, morfologia de
las lesiones y tratamiento.

Los analisis estadisticos se realizaron utilizando
IBM SPSS v.24 (IBM Inc., Armonk, NY, Estados
Unidos). Se utilizaron frecuencias y porcen-
tajes para describir las variables categéricas.
La normalidad se evalué con la prueba de
Shapiro-Wilk. Los resultados se analizaron con
estadistica descriptiva mediante medidas de
tendencia central (media, porcentaje y rango).
Se utilizaron tablas y graficos para presentar
los datos.

Declaracion de ética

El protocolo fue aprobado por el comité de ética
e investigacion institucional (referencia DGRPID/
DI/CEI/016/20).

RESULTADOS

En el periodo de estudio de 2008 a 2018 se
enviaron al laboratorio de microbiologia 196
diagndsticos clinicos de probable infeccién cu-
tanea por micobacterias no tuberculosas (MNT),
de los cuales 34 pacientes fueron confirmados
como infeccion cutdnea por MNT, con una
frecuencia de 3.09 casos por afio. De éstos, el
sexo femenino predominé en 20 pacientes, con
relacién hombre/mujer de 1:1.4. El intervalo de
tiempo con la afeccién fue de 6 meses a 71 anos
(media: 43.78 afos). La mayoria de los pacientes
afectados tenian entre 41 y 50 afios con un total
de 9 casos. El tiempo entre el inicio de los sin-
tomas y la bdsqueda de atencién dermatolégica
varié de 15 dias a 84 meses y la mediana fue de
2 meses. Referente a la ocupacion, predomina-
ron las amas de casa con 8 casos, seguidas de
desempleados. Cuadro 1

2023; 67 (2)

En cuanto a la topografia, el tronco fue el sitio
mds cominmente afectado en 10 pacientes,
seguido de las extremidades inferiores en 9 y
las extremidades superiores en 8 (Figura 1). Con
respecto a la morfologia de las lesiones, algunos
pacientes tenfan mas de una, la manifestacién
principal fueron gomas en 7 pacientes, seguidas
de abscesos en 6, nédulos en 5 y dlceras en 5
(Figura 2); 26 pacientes negaron sintomas aso-
ciados y el prurito fue el sintoma mas frecuente
en 6 sujetos. Cuadro 2

Al interrogar a los pacientes, en 16 no se identifi-
caron causas asociadas; en 6 estaba relacionada
la mesoterapia, seguida de la aplicacién de
medicamento intramuscular o subcutanea en
4. Cuadro 3

Entre las comorbilidades encontramos que el
tabaquismo fue el factor asociado mas frecuente
en 10 pacientes, seguido del alcoholismo en 4y
la hipertension arterial sistémica. Figura 1

El diagndstico clinico original fue infeccién
cutdnea por micobacterias no tuberculosas en
18 pacientes, seguida de tuberculosis cutanea
en 11 y esporotricosis en 7. Ocho pacientes
tenian dos diagnésticos clinicos y uno mas de
tres. Figura 2

Respecto a los estudios de laboratorio, se realizé
tincion de Ziehl-Neelsen en 30/34 pacientes
(88.2%) de los que 11 fueron positivos para baci-
los acidorresistentes. Se realizé cultivo en medio
de Léwenstein-Jensen en 31 casos y en todos
fue positivo. Se realizé tipificacion molecular
por MALDI-TOF-MS en 8 muestras de cultivo,
de las cuales 7 correspondieron a M. abscessus
y uno a M. chelonae. Se practicé estudio histo-
patolégico en 13 casos (38.2%). En 4 casos se
observo dermis con infiltrado linfocitario difuso,
seguido de dermis con infiltrado inflamatorio
linfohistiocitario y reaccién inflamatoria aguda
y crénica en 3, respectivamente. Cuadro 4
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Cuadro 1. Caracteristicas sociodemograficas (n = 34)

Caracteristicas Nam.

Sexo (relacion H:M= 1:1.4)
Mujer 20
Hombre 14

Edad en aios (limites: 6 meses a 71 afos; promedio
43.78 aios)

0-10

11-20
21-30
31-40
41-50
51-60
61-70
71-80

UG o © U1 U1 N =

=

Ocupacion
Ama de casa
Desempleado
Empleado de industria
Empleado de oficina

Estudiante

N W W W U1 o

Campesino

Otros (lactante, intendente, enfermera,
carnicero, maquillista, desempleado, 8
comerciante y chofer)

No especificado 2

Tiempo entre el inicio de los sintomas y la evaluacion
(intervalo de 15 dias a 84 meses y mediana de 2 meses)

0-3 meses 27

4-6 meses 0

7-9 meses 1

10-12 meses 1

Més de 12 meses 5
Frecuencia 34 (3.09/aiio)

Todos los pacientes recibieron tratamiento con
diferentes esquemas de antibiéticos y al menos
dos de ellos se prescribieron para el manejo de
cada paciente. El farmaco mdés prescrito fue la
claritromicina en 20 casos, ciprofloxacinoen 15
y ofloxacino en 4 (Figura 3). El plazo de pres-
cripcion fue al menos de un mes y maximo de

Revisto mexicano

2.940/0 2.940/0
2.94%
2.94%

29.41%

8.82%

29.41%

= Ninguna B Papulosis linfomatoide
Tabaquismo “ VPH

i Alcoholismo Trastorno psiquidtrico

B Hipertension arterial sistémica i Epilepsia

B Reumatoldgicas m Cancer cervicouterino

|
Figura 1. Comorbilidades.

un ano; solo cuatro casos mostraron alivio de la
afeccion; el resto de los pacientes se perdieron
para el seguimiento.

DISCUSION

Las infecciones cutdneas causadas por mico-
bacterias no tuberculosas comprenden un grupo
heterogéneo de BAAR, saprofitos ambientales,
cosmopolitas en suelo, agua, plantas, aves,
peces y otros animales. Pueden producir una
amplia gama de infecciones; cuando afectan la
piel y los tejidos blandos suelen tener un curso
subagudo o crénico y manifestarse con lesiones
polimorfas.5?
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VIH

BCGitis

Nocardiosis

Foliculitis

Actinomicetoma

Micetoma

Cromoblastomicosis

Esporotricosis

Tuberculosis cutdnea

Infeccion por MNT

Pacientes con dos diagndsticos clinicos
Pacientes con tres o mas diagnésticos clinicos

0

Figura 2. Diagnésticos clinicos enviados a laboratorio.

MNT: micobacterias no tuberculosas.

En este estudio de 11 afios reportamos 34 pa-
cientes con infecciones cutaneas causadas por
micobacterias no tuberculosas, con frecuencia
anual de 3.09 casos, predominantemente muje-
res, con relacion hombre:mujer de 1:1.4, igual
a lo informado por Lee y su grupo'®en una serie
de casos en Corea y también similar a lo descrito
por Wentworth y colaboradores' en una serie de
40 casos en Estados Unidos, de 1:1.3. A diferen-
cia de Yu y su grupo,'? que reportaron una serie
de casos en Corea de 1:2 y otra de Schnabel y
colaboradores'® en Estados Unidos, donde todos
los pacientes eran mujeres.

El grupo de edad mas afectado en nuestro estudio
fue el de 41 a 50 anos (9/34), con una media de
43.78 anos, lo que coincide con la media de edad
reportada en otras series de casos, que varia entre
40y 43 afos.'""31#15 L a ocupacién no se reportd
en otros estudios,""'*'51° en el nuestro encontramos
que las amas de casa representaban la mayoria
(8/34), seguidas de las desempleadas (5/34).

En nuestro estudio encontramos que el tiempo
entre el inicio de los sintomas y la bisqueda de

atencién dermatoldgica vario entre 15 dias y 84
meses. No encontramos estudios que mencionen
esta variable.

En cuanto a la distribucién anatomica, en nuestro
estudio predominé el tronco en 10/34 pacien-
tes, a diferencia del trabajo de Lee y Ng vy su
grupo,'®'” en el que describen las extremidades
superiores como las mas frecuentes.

En términos clinicos, las lesiones fueron polimor-
fas, con gomas en 7/34 pacientes, seguidas de
abscesos en 6/34. Viana-Niero'°reporté hiperemia
local, vesiculas, abscesos, ulceracién vy fistulas.
Quifones' encontr6 papulas induradas, eritema-
tosas y violaceas y forinculos con fistulizacién y
cicatrizacién. Wentwoth' documenté abscesos
subcutaneos, celulitis, heridas infectadas, der-
matitis, nédulos, eritema y papulas. Como era de
esperar y como se reporta en otros estudios, las
lesiones fueron variables y generalmente depen-
dientes del tiempo de evolucion, la especie causal
y el estado inmunolégico del paciente,'®'"'> por
lo que estas infecciones pueden simular clinica-
mente infecciones bacterianas o flngicas.
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Topografia, morfologia y sintomas (n = 34)

Topografia* Nidm.

Tronco

o

Extremidades inferiores
Extremidades superiores
Cabeza y cuello

No especificado

N NN o ©

Mdltiples areas del cuerpo
Morfologia**

Gomas

Abscesos

Nédulos

Ulceras

Fistulas

Costras

Neoformaciones

Edema

Maéculas eritematosas

N W W w1 1O N

Pépulas eritematosas
Nudosidades 1
Pustulas 1
Cicatriz 1
Sintomas
Sin sintomas 26
Prurito 6
Pérdida ponderal 1
Dolor 1

* Dos pacientes tuvieron dos topografias afectadas.
**Varios pacientes tenfan mas de una morfologia.

El diagnéstico clinico en nuestro estudio fue en
su mayor parte infeccién cutdnea por micobac-
terias no tuberculosas; sin embargo, en 11/34
se sospechd tuberculosis cutanea y en 7/34
esporotricosis. No encontramos descripcion de
los diagndsticos diferenciales clinicos en otras
series de casos.

Quinones' y Yu'? mencionan en sus informes
que las lesiones cutaneas por micobacterias
no tuberculosas aparecen en las zonas donde

Revisto mexic

Cuadro 3. Factores asociados (n = 34)

Factores asociados
6

Mesoterapia
L-carnitina 1
Ozono 1

Mesoterapia con L-carnitina, alcachofa y
cafeina

No especificado 3

Aplicacion de medicamento

(intramuscular y subcutineo) 4
Tatuaje 2
Traumatismo 3
Espina 1
Vidrio de pecera 1
Cuchillo de cocina 1
Acupuntura 1
No especificado 16

se realizo el procedimiento de las condiciones
asociadas (como cirugia o lesién). Wentworth!'
report6 la identificacion de la causa en el 73%
de los casos; en el 76% de los pacientes fue una
lesion traumatica, en el 14% un procedimiento
estéticoy en un 10% cirugia. En nuestro estudio,
la condicién mas frecuente fue la mesoterapia,
seguida de la aplicacién de farmacos por via
intramuscular o subcutanea.

Yu'? y Henkle'® describieron diversas comorbi-
lidades asociadas, entre ellas diabetes tipo 2,
enfermedad renal crénica y virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH), probablemente
porque estos estudios se realizaron en hospitales.
Nuestro estudio se realizé de forma ambulatoria
y encontramos que el tabaquismo fue la principal
comorbilidad asociada (10/34).

Para el diagnéstico microbiolégico la prueba mas
importante en este trabajo fue el cultivo, el cual
se realiz6 en 31/34 aislamientos y resulté posi-
tivo en todos los casos, seguido de la tincién de
Ziehl-Neelsen con positividad en un 36.6%. Se
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Estudios auxiliares realizados en los pacientes tipificaron ocho cepas de las cuales siete corres-
tudiad =34 .
estudiados (n = 34) pondieron a M. abscessus y una a M. chelonae.

_- AT S AT
Diagnstico de laboratorio Num. (%) con mds frecuencia en otras series de casos,'%'>'>

Tincion de Ziehl Neelsen 30 (88.2) que han correspondido principalmente a M.
Positivo 11 (36.6) abscessus, M. fortuitum y M. chelonae.
Negativo 19 (63.3)
No s ellizé 4(23) En cuanto al estudio histopatolégico, el consejo
Cultivo 31 91.1) de salubridad general, en su guia de practica
o 31 91.1) f:hmcg sobre el dlz.ignostlco.y tratamiento de las
i infecciones por micobacterias no tuberculosas,
No se realizé 3(8.8) . L.
describe que Unicamente se encuentran datos
MALDI-TOF 8 (23.5) . . . .
que pueden sugerir infeccién por micobacterias
Mycobacterium abscessus 7 (87.5) . .
no tuberculosas, como lo son: patrones de infla-
/0SS e 1(12.5) macion localizado principalmente en la dermis y
Histopatoldgico 13 38.2) tejido celular subcutaneo (granulomas, paniculi-
Dermis con infiltrado inflamatorio 3(23) tis, inflamacion histiocitaria difusa, inflamacién
linfohistiocitario crénica no especifica, entre otros).® Nuestros
Dermis con infiltrado linfocitario difuso 4(30.7) hallazgos concordaron con lo reportado en la
Reaccion inflamatoria aguda y crénica 3(23) bibliografia. Encontramos que predoming el de
Reaccién inflamatoria difusa, supurativa 2 (15.3) dermis con infiltrado linfocitario difuso en un
y granulomatosa ’ 30.7%, seguido de dermis con infiltrado infla-
Infiltrado inflamatorio crénico . matorio linfohistiocitario y reaccién inflamatoria

granulomatoso con células gigantes aguda y crénica, ambas con un 23%.

70 58.82

11.76 11.76 11.76

10
0
) e e 3 . >
({4\\0\(\ +®O\Q +®O\° ' (/\0\(\ (,\(\ Q\(;\Q Q\C—;‘\ N_,bc\(\ (\\,b’lz\b ’Z&él\\\(\ (;\(y(\
&8 @ T
(_/ [

Figura 3. Antibidticos prescritos a los pacientes estudiados.
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Yu'? report6 regimenes terapéuticos con claritro-
micina incluida mas otro farmaco sensible en el
46% de los casos, mientras que en el 23% de
ellos se administré un régimen antibidtico contra
la tuberculosis pulmonar. Wentworth' reporté
83 esquemas de tratamiento indicados en 39
pacientes, de los cuales 33 fueron monoterapia
y en 50 se administraron mas de dos antibidticos.
Se prescribieron macrdélidos en 32 regimenes,
fluoroquinolonas en 22, tetraciclinas en 17,
trimetoprim/sulfametoxazol en 10, rifampicina
en 7, etambutol en 6, aminoglucésidos en 3 y
cefalosporinas en uno. Los antimicrobianos pres-
critos en monoterapia incluyeron macrélidos,"
tetraciclinas' y trimetoprim/sulfametoxazol.”
Todos los pacientes se curaron en un intervalo
de tiempo de seguimiento de 11 a 358 dias.

Lee y su grupo'® reportaron los regimenes prescri-
tos en una serie de 29 casos, de los cuales 4 fueron
sometidos a curetaje y 10 a drenaje. Ademas, los
29 pacientes recibieron mas de dos antibiéticos en
el tratamiento; 22 fueron tratados con claritromici-
na, 7 con ciprofloxacino, 6 con amikacina, 5 con
rifampicina, 4 con minociclina, 2 con isoniacida,
2 con etambutol y uno con pirazinamida. Los dos
estudios coinciden con el nuestro: el antibiético
mas prescrito fue la claritromicina en el 58.8%
de los casos y la gran mayoria de los pacientes
requieren la administracion de dos o mas farma-
cos para lograr la curacion.

CONCLUSIONES

Las infecciones cutdneas causadas por mico-
bacterias no tuberculosas son una enfermedad
cuya incidencia ha ido en aumento en los dlti-
mos afios, debido principalmente al incremento
de procedimientos quirdrgicos y estéticos, la
susceptibilidad a padecer infecciones, asi
como al conocimiento de las mismas. Por lo
que es trascendente conocer las caracteristicas
clinico-epidemiolégicas de esta enfermedad en
poblacién mexicana. La manifestacion clinica de
estas infecciones es heterogénea, lo que puede

dificultar su sospecha diagnéstica y retrasar el
inicio del tratamiento adecuado. Para establecer
el diagnéstico es necesario realizar una bateria
de estudios que incluyan biologia molecular vy,
en la medida de lo posible y de acuerdo con la
posibilidad de cada institucion, prueba de sen-
sibilidad a antibidticos para tipificar la especie
aislada y asi tratar adecuadamente a los pacien-
tes de acuerdo con la susceptibilidad especifica
de cada cepa a ciertos antibiéticos.
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Otodermias mas frecuentes en pediatria

Most frequent otodermias in pediatrics.

Anahi Lizeth Pérez-Quispe,’ Carolina Palacios-Lopez?

Resumen

El oido externo, constituido por el pabellon auricular y el canal auditivo externo, es
una estructura expuesta a diferentes agresiones, lo que lo convierte en blanco de di-
ferentes enfermedades dermatoldgicas; ademds, debe resaltarse que por la estructura
anatémica, ubicacién y funcidn, tiene ciertas particularidades que la diferencian del
dafio en otros sitios anatémicos. Esta revision busca tratar las dermatosis mas comunes
en el oido externo en edad pediatrica, para que sirva de guia para dermatélogos, oto-
rrinolaringélogos y médicos familiares. Estas dermatosis se agrupardn en inflamatorias,
infecciosas, autoinmunitarias, anomalias vasculares, neoplasias benignas o malignas
y genodermatosis.

PALABRAS CLAVE: Canal auditivo externo; canal auditivo; nifos.

Abstract

The external ear, which is made up of the auricle and the external auditory canal, is an
structure exposed to different aggressions that make it the target of different dermato-
logical diseases. Due to the anatomical structure, location and function, it has certain
peculiarities that differ from involvement at the level of other anatomical sites. This
review seeks to treat the most common dermatoses of the external ear in pediatric age,
to serve as a guide for dermatologists, otorhinolaryngologists and family physicians.
These dermatoses will be grouped into inflammatory, infectious, autoimmune, vascular
anomalies, benign or malignant neoplasms, and genodermatosis.

KEYWORDS: External auditory canal; Ear canal; Child.
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ANTECEDENTES

El pabellén auricular, en conjunto con el conduc-
to auditivo externo, forma parte del oido externo
y estan formados por una estructura cartilagi-
nosa, recubierta de tejido celular subcutaneo y
piel, con gran cantidad de glandulas sebaceas y
foliculos pilosos.

Sus caracteristicas y ubicacion anatémica dejan
a esta estructura anatémica expuesta a diferentes
agresiones, como traumatismos, radiacién ultra-
violeta (RUV), picaduras de insectos, etc., por lo
que varias enfermedades dermatolégicas pueden
ocurrir exclusivamente en el conducto auditivo
externo y extenderse al pabellén auricular.

Si bien la otitis externa infecciosa es una de las
principales afecciones en adultos, muchas ve-
ces otras dermatosis no infecciosas pueden ser
subdiagnosticadas y tratadas erréneamente por
muchos otorrinolaring6logos y dermatélogos.
Esta no es la excepcién en pacientes pediatri-
cos, por lo que el propésito de esta revision es
describir las diferentes dermatosis mas comunes
en pediatria y las particularidades que pueden
tener en el oido externo, para ayudar al diag-
nostico adecuado y proporcionar el tratamiento
oportuno.

Para hacer mds facil la revisién las diferentes
enfermedades se agruparan en distintos tipos.
Cuadro 1

ENFERMEDADES INFLAMATORIAS
Dermatitis seborreica

La dermatitis seborreica es una enfermedad in-
flamatoria crénica que afecta areas de piel ricas
en glandulas sebaceas, como la piel cabelluda,
las cejas, los pliegues nasolabiales, la region
preauricular y los pabellones auriculares. Su
etiopatogenia es indeterminada, con participa-
cién de la levadura Malassezia que promueve la

2023; 67 (2)

respuesta inflamatoria.'? En la edad pediatrica
existen dos picos de aparicién en la infancia y
la adolescencia.

En términos clinicos, se distingue por placas
eritematoescamosas mal delimitadas, de bordes
irregulares, con escama blanca a amarillenta que
puede tener un aspecto oleoso con distribucién
simétrica y estar acompafada de prurito leve a
moderado. El pabellén auricular se verd afectado
en casos moderados a graves dafando la piel de
la regién retroauricular y, en casos severos, la
concha.>*> Figura 1A

El tratamiento tiene como objetivo controlar
los sintomas, eliminando a Malassezia. En el
recién nacido es frecuente encontrar en la re-
gién retroauricular placas eritematoescamosas
que controlamos con un preparado de acido
salicilico al 1% en aceite de almendras dulces
aplicada una vez al dia durante dos a tres sema-
nas. En escolares y adolescentes el tratamiento
estd encaminado a utilizar champus de ketoco-
nazol 2%, miconazol 2%, piritionato de cinc,
ciclopirox olamina 1.5% y otros agentes como
sulfuro de selenio al 2.5%, aplicados diariamente
durante un mes.® En casos de resistencia pueden
agregarse antimicoticos en cremas, unglientos o
soluciones topicas y, en casos severos, inhibido-
res de calcineurina topicos.®”

Acné juvenil

El acné es una enfermedad inflamatoria que
inicia en la pubertad y alcanza gran prevalencia
en la adolescencia; se caracteriza por inflama-
cién de las glandulas sebaceas que provocan
la apariciéon de comedones, papulas, pustulas
y, en menor frecuencia, nédulos y quistes. Es
una enfermedad multifactorial en la que existe
hiperqueratinizacion, hiperproduccion de sebo
secundario a cambios hormonales, con obs-
truccion del ostium folicular, proliferacién de
la bacteria Cutibacterium acnes e inflamacion
crénica de la glandula sebacea.? Figura 1B
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Cuadro 1. Clasificacién de las otodermias mas frecuentes en pediatria

Enfermedades | Infecciones| Enfermedades |Genodermatosis| Anomalias Neoplasias Neoplasias
inflamatorias autoinmunitarias vasculares benignas malignas

e Dermatitis ~ ® Impétigo ® Lupus discoide e Epidermdlisis ¢ Hemangiomas e Quiste e Histiocitosis
seborreica  ® Herpes ¢ Dermatomiositis ~ ampollosa infantiles epidermoide de células
* Acné juvenil  simple e Policondritis * Porfiria * Malformacién e Pilomatrixoma de Langer-
e Dermatitis recidivante * Ictiosis capilar * Nevos hans
atopica e Enfermedad de ¢ Xeroderma e Hemangioma melanociticos
¢ Dermatitis injerto contra pigmentoso capilar * Xantogranuloma
de contacto huésped lobulillar juvenil

Figura 1. A. Dermatitis seborreica. B. Acné juvenil. C. Dermatitis atépica. D. Dermatitis de contacto alérgica
secundaria al uso de arete.

Afecta predominantemente areas ricas en
glandulas sebdceas, como la frente, la nariz, el
menton, las mejillas, el térax y la espalda. Puede
afectar también los pabellones auriculares por
su gran nimero de unidades pilosebaceas en el
conducto auditivo externo, la concha, los [6bulos
y los espacios retro y preauriculares;? las lesiones
mas observadas son comedones y pustulas.’

El tratamiento serd individualizado segin la
severidad del acné, en casos leves se prescribe
terapia topica con retinoides, antibiéticos y otros
queratoliticos. Sin embargo, en los pabellones
auriculares el tratamiento tépico mas indicado
es el peroxido de benzoilo al 5% con o sin clin-
damicina en gel."®

Dermatitis atépica

Es una enfermedad crénica de la piel en la
que existe alteracion de la barrera cutdnea con
inflamacién crénica, predispuesta por factores
genéticos que provocan lesiones de eccema
en etapas agudas y en etapas crénicas areas de
liquenificacién, acompafiadas de prurito. Afecta
a la poblacion de diferentes edades, iniciando
predominantemente en la infancia.

Puede aparecer en diferentes areas del cuerpo,
como la cara (parpados, mejillas, pabellones
auriculares) y las superficies flexoras de las ex-
tremidades, pudiendo afectar todas las regiones
del cuerpo.
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El dafio del pabellén auricular predomina en
escolares, Ilegando a afectar la region retroau-
ricular, la hélice y el 16bulo, que son areas con
menor cantidad de glandulas sebaceas, donde
se manifiesta como areas de eritema mal delimi-
tado con papulas, escoriaciones y a veces dreas
liquenificadas.>* Figura 1C

Si bien el tratamiento puede ser un reto segln
la severidad, siempre debe estar basado en cui-
dados higiénicos, uso de humectantes y jabones
suaves. Debido a que la piel de la oreja es del-
gada, para evitar efectos adversos el tratamiento
activo debe ser con corticosteroides tépicos de
baja potencia o inhibidores de calcineurina;® en
casos severos y extensos que no hayan respondi-
do a la terapia convencional debera considerarse
el tratamiento sistémico con inmunomodulado-
res o biolégicos.

Dermatitis de contacto

La dermatitis de contacto puede ser irritante o
alérgica y puede afectar cualquier parte de la
piel que esté en contacto con el agente causal.

En términos clinicos, la manifestacion puede ser
aguda cuando las lesiones son placas eritema-
tosas, edematosas, pruriginosas con vesiculas o
escamas, mal delimitadas, y crénicas cuando
éstas tienen liquenificacién, hiperpigmenta-
cién y escoriaciones, acompanadas de prurito
importante.®*

El pabellén auricular esta particularmente
expuesto a diferentes dermatitis de contacto
irritativa por el uso de diversos agentes irritantes,
como lociones, champds, tintes, etc. También es-
ta en contacto con otros agentes alergénicos bien
reconocidos, como metales como niquel, cobre,
etc. que pueden encontrarse en pendientes,
celulares, auriculares, medicamentos topicos,
mascarillas o cubrebocas, etc.'®'" Las dermatitis
de contacto alérgicas deberan corroborarse con
la prueba de parche." Figura 1D
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El tratamiento siempre tendrd como base iden-
tificar el agente irritante o alergeno y eliminar
la exposicién. Para disminuir los efectos infla-
matorios podran administrarse corticosteroides
topicos, reparadores de la barrera cutdnea como
emolientes o cremas hidratantes y, en algunos
casos, antihistaminicos para controlar el prurito.

DERMATOSIS INFECCIOSAS
Impétigo vulgar

Es una infeccion superficial de la piel causada
por Staphylococcus aureus, Streptococcus pyo-
genes beta hemolitico o ambos. Predomina en
la edad pediatrica."

Puede ser primario que predomina alrededor de
orificios naturales, incluyendo conducto auditivo
externo,' o secundario, cuando complica otras
dermatosis, como dermatitis atopica, dermatitis
de contacto, etc.

En el pabell6n auricular de forma inicial puede
afectar el conducto auditivo externo, el l6bulo
y la region retroauricular; sin embargo, rapida-
mente puede extenderse de forma centrifuga a
todo el pabellén auricular. Se manifiesta como
vesiculopustulas sobre una base eritematosa, que
rapidamente se rompen dejando un collarete y
costras amarillentas y puede estar acompafiado
de adenopatias cervicales."" Figura 2A

El tratamiento debe basarse en la limpieza del
area con soluciones antisépticas y aplicacién de
antibidticos tépicos en crema o ungiientos como
mupirocina, 4cido fusidico, retapamulina u oze-
noxacina;'*'* en casos severos o extensos pueden
prescribirse antibiéticos sistémicos como dicloxa-
cilina o cefalosporinas de primera generacion.

Herpes simple

Es una infeccién cutdnea causada por el virus
herpes simple (VHS-1 y VHS-2). Infecta cual-
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quier superficie cutdnea o mucosa por contacto
directo, principalmente labial y genital; en ca-
so de alteracion de la barrera cutanea puede
afectar cualquier sitio, pudiendo manifestarse
como eccema herpético. En pacientes inmu-
nocompetentes es de alivio espontdneo y en
inmunodeprimidos la manifestaciéon y morfo-
logia pueden ser variables y diseminadas, con
mayores tasas de recurrencia.'>'®"”

Se manifiesta comtGnmente en nifos y adoles-
centes, donde suele iniciar como un herpes
labial o como un eccema herpético (en derma-
tosis prexistentes) y extenderse a las mejillas y
la regién preauricular hasta llegar al pabellon
auricular (Figura 2B y C). Otra forma de trans-
misién es a través de deportes de contacto
donde se puede inocular de forma directa en
el pabellén auricular conocida como herpes
gladiatorum.’

Las manifestaciones suelen tener un inicio stbi-
to con ardor, parestesias y aparicion de lesiones
vesiculosas con base eritematosa agrupadas en
racimos, que progresan a Ulceras o erosiones
en sacabocados con costras hematicas. El tra-
tamiento es con aciclovir por via oral durante
7 dias."®
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ENFERMEDADES AUTOINMUNITARIAS
Lupus eritematoso discoide

El lupus eritematoso discoide es una forma cré-
nica de lupus cutaneo, predomina en mujeres
adultas, pero puede tener inicio antes de la
edad de 16 anos hasta en el 7%."5' El riesgo de
asociacion con lupus eritematoso sistémico es
del 26.5% aproximadamente.?°

Estas lesiones se encuentran principalmente
en la cabeza y el cuello (areas fotoexpuestas)
con o sin fotosensibilidad (menos frecuente en
ninos).?’ Se manifiesta como una placa anular
bien delimitada con hiperqueratosis folicu-
lar, hiperpigmentacién en la periferia que va
dejando atrofia central, hipopigmentacion y
telangiectasias, puede ser pruriginosa.’® En el
pabellén auricular se ubica predominantemente
en la hélice, el 16bulo y la concha, puede dejar
cicatrices mutilantes."* Figura 3A

El diagnéstico es clinico y se apoya con el estu-
dio histopatolégico.'

Como parte del abordaje debe hacerse una bio-
metria hematica, determinacién de la velocidad

Figura 2. A. Impétigo vulgar. B. Herpes simple. C. Eccema herpético.
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de eritrosedimentacion, electrdlitos, funcion
hepatica, funcion renal, andlisis general de
orina, concentraciones de complemento, ANA,
anti-DNA, anti-Ro y anti-La, asi como anti-Smy
anti-RPN para descartar su asociacion con lupus
eritematoso sistémico, sin olvidar la vigilancia
periddica, ya que se ha reportado mayor progre-
sién en nifios menores de 10 afios.'**

El tratamiento va desde medidas generales como
fotoproteccién hasta corticosteroides tépicos
de alta potencia o intralesionales e inhibidores
de calcineurina. En casos resistentes o extensos
puede prescribirse terapia sistémica con hidroxi-
cloroquina, metotrexato, micofenolato mofetilo
y azatioprina, entre otros.'%°

Dermatomiositis

La dermatomiositis es una enfermedad autoin-
munitaria que se caracteriza por afectar la piel
y el misculo esquelético.

Las manifestaciones cutdneas son muy hete-
rogéneas y en los Gltimos afios se ha visto que
los diferentes fenotipos estarian asociados con
determinados autoanticuerpos.’

2023; 67 (2)

La manifestacion cutanea se caracteriza por pla-
cas de edema y eritema violdceo, bien definido,
que puede tener escasa escama en los parpados
(heliotropo), la nariz, la frente, la piel cabellu-
da, las orejas, el cuello, los antebrazos y areas
fotoexpuestas. En el dorso de las manos, en las
articulaciones metacarpofaldngicas e interfalan-
gicas, se observan papulas eritematosas rosadas,
aplanadas, que confluyen en placas (papulas
de Gottron), placas eritematoviolaceas en los
codos y las rodillas (signo de Gottron). También
se observan otros signos, como poiquilodermia
y calcinosis cutis (frecuente en nifios). Estas
pueden preceder o aparecer de forma simultanea
con la miositis que se caracteriza por debilidad
muscular simétrica progresiva, disfagia, ele-
vacién de enzimas musculares y alteraciones
electromiogréficas. Figura 3By C

Sin embargo, el dafno del pabellén auricular
es frecuente, pero no siempre reconocido. Re-
portes recientes en adultos han observado que
hay cierta relacién entre la existencia de placas
eritematoviolaceas en la hélice y antihélice,
papulas palmares, miositis amiopatica y enfer-
medad pulmonar intersticial y la existencia de
anticuerpos anti-MDA5 .22

Figura 3. A. Lupus discoide. B y C. Dermatomiositis: placas eritematosas en la cara y papulas de Gottron.
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El tratamiento debe hacerse de forma multidis-
ciplinaria dirigido por el reumatélogo pediatra
con base en corticosteroides sistémicos e inmu-
nomoduladores, entre otros.

Policondritis recidivante

La policondritis recidivante es un trastorno
sistémico de origen autoinmunitario que afecta
estructuras cartilaginosas. El inicio puede ser en
la infancia hasta en el 10% de los casos.?*225

Se caracteriza por inflamacién recurrente, que
progresivamente va degenerando el cartilago,
afectando principalmente el cartilago de los
ofdos, la nariz, la trdquea, la laringe, las articu-
laciones y a cualquier estructura cartilaginosa
del organismo.?3> Puede sobrevenir de manera
concomitante con otras enfermedades autoinmu-
nitarias y sindromes mielodisplasicos.?*

La condritis auricular bilateral estd presente
hasta en el 90%, se manifiesta en la hélice,
antihélice, el trago o el antitrago como eritema,
edema, calor y dolor, episodios que duran dias
y son recurrentes; con el tiempo pueden apare-
cer Ulceras, destruccién del cartilago con caida
del pabellén auricular (apariencia de coliflor) y
pérdida auditiva.?>*

En pacientes pediatricos suele acompafiarse de
artritis inflamatoria (extremidades), conjuntivitis,
epiescleritis, condritis nasal, mayor afectacién de
las vias respiratorias y autoinmunidad asociada;
el dafio cutaneo es menos frecuente con aftosis,
eritema nodoso, exantema maculopapular y
vasculitis. Puede haber autoanticuerpos contra
cartilago I, colageno IX y XI, llegando al retraso
en el diagnéstico de, incluso, 5 anos.?*

El diagndstico puede ser un desafio; existe falta
de hallazgos patognoménicos en la histopatolo-
gia que muestra inflamacién y destruccion del
cartilago. El manejo debe incluir el abordaje
integral y descartar dafio de otros sistemas, prin-
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cipalmente respiratorio y cardiaco. El tratamiento
debe ser dirigido con corticosteroides sistémicos
e inmunosupresores, como metotrexato, ciclo-
fosfamida, ciclosporina y micofenolato.?

Enfermedad de injerto contra huésped

La enfermedad de injerto contra huésped es una
reaccion inmunoldgica anormal, donde los linfo-
citos del donante reaccionan contra antigenos de
receptor, por lo que ocurre principalmente des-
pués del trasplante de células hematopoyéticas
y con menor frecuencia después de trasplante
de 6rgano sélido, transfusién de hemoderivados.

Esta es una enfermedad compleja que puede
atacar la piel, el tubo gastrointestinal, el higado y
otros 6rganos. Si bien antes se reconocia una for-
ma aguda y crénica (antes y después de 100 dias
del trasplante, respectivamente), en la actualidad
se reconocen caracteristicas clinicas distintivas
de enfermedad de injerto contra huésped aguda
y crénica, independientemente del tiempo del
trasplante y cuadros de sobreposicion.?

El pabell6on auricular puede verse afectado en
los estadios iniciales de la enfermedad de injerto
contra huésped aguda, manifestindose como
eritema folicular que evoluciona a un exantema
morbiliforme que inicia en la cara, la regién re-
troauricular, las orejas, las palmas y las plantas,
que progresivamente se extiende al tronco y las
extremidades, progresando en algunos casos a
eritrodermia; también puede haber ampollas e
incluso necrdlisis epidérmica extensa con prurito
y disestesia.?”

El diagnostico se establece a través de la
sospecha clinica y estd respaldado por el es-
tudio histopatolégico de una biopsia de piel
y examenes complementarios en las formas
extracutaneas.

El tratamiento es complejo y debe ser multidis-
ciplinario por un grupo de hematoncologia, con
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terapias topicas con base en corticosteroides e
inhibidores de calcineurina, y sistémicas con
corticosteroides, micofenolato mofetilo, biol6-
gicos y otros, como fotoforesis extracorpérea y
fototerapia.

GENODERMATOSIS
Epidermélisis ampollosa

La epidermdlisis ampollosa es un trastorno
genético con fragilidad cutdnea secundaria a
traumatismos minimos, con formacién de ampo-
llas, erosiones y ulceraciones. Tiene un amplio
espectro fenotipico y genotipico, con severidad
y extension variables.?®

Los tipos principales son la epidermdlisis ampo-
llosa simple, de unién, distréfica y el sindrome de
Kindler. De estas formas la epidermdlisis ampollosa
distréfica y de unién son las mas severas.?®*° Todas
pueden manifestarse en la infancia principalmente
en sitios propensos a traumatismos mecdnicos,
pueden ser localizadas o generalizadas.

El pabellén auricular no es la excepcién y puede
verse afectado principalmente en la hélice y anti-
hélice;' éstas pueden tener cicatrizacién alterada
con hipo e hiperpigmentacion, atrofia, quistes
de milia y tejido de granulacién anémalo segtn
el subtipo, llegando incluso a alterar la funcién
del pabellén auricular y el conducto auditivo
externo. Figura 4A

Estos hallazgos clinicos, asociados con manifes-
taciones en las mucosas, los anexos y los dientes
y con menor frecuencia en otros érganos, nos
ayudaran en la sospecha diagnéstica que puede
ser apoyada por el estudio genético. El tratamien-
to es sintomatico y preventivo.

Porfirias

Las porfirias son un grupo de trastornos meta-
bélicos genéticos secundarios a la alteracion
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enzimatica en la biosintesis del grupo hemo en el
higado, que lleva a la acumulacién de porfirinas,
sus precursores o ambos (acido aminolevulinico
y porfobilin6geno), que son neurotéxicos y foto-
toxicos.*° Existen 8 formas agrupadas en porfirias
cutdneas tardias, porfirias hepéticas y porfirias
eritropoyéticas. El daio cutdneo es consecuencia
de la interaccién entre las porfirinas (croméforos)
y la luz visible, que provoca dafo de proteinas,
lipidos y activacién inmunolégica.

En la infancia la protoporfiria eritropoyética y
la porfiria eritropoyética congénita son las que
se asocian con mayor fotosensibilidad e inicio
temprano.*' Las manifestaciones ocurren en
areas fotoexpuestas como la cara, los pabellones
auriculares (principalmente la hélice), el dorso
de las manos y los antebrazos; inicia minutos
después de la exposicion al sol, con edema, erite-
ma, vesiculas y ampollas, con mala cicatrizacién
hasta Ilegar a la fotomutilacién,**3' ademas de
acompanarse de otros sintomas neuroviscerales,
principalmente dolor abdominal. El tratamiento
varia de acuerdo con el tipo, pero siempre con
base en la fotoproteccién.

Ictiosis

Es un grupo de trastornos genéticos de la corni-
ficacion, que se caracteriza por hiperqueratosis,
descamacién y en algunos subtipos eritema y
ampollas.

La afectacion del pabellon auricular y el conduc-
to auditivo externo ocurre en formas mds graves
de ictiosis (laminar, ligada a X y epidermolitica),
donde la hiperqueratosis y la acumulacién de
escamas produce la obstruccion del conducto
auditivo externo, con hipoplasia de cartilagos
auriculares y ausencia de pliegues auriculares,
acompanados de prurito, dolor y en algunos
casos sordera conductual.>*** Figura 4B

El tratamiento puede ser con queratoliticos,
retinoides sistémicos y, en casos de sordera,
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Figura 4. A. Epidermélisis ampollosa. B. Ictiosis laminar. C. Xeroderma pigmentoso con queratoacantoma en
la hélice.

el uso de audifonos.?*** El examen auditivo
periédico es importante en todos los pacientes
con ictiosis que muestren dafio y sintomas del
pabellén auricular.

Xeroderma pigmentoso

El xeroderma pigmentoso es una genodermatosis
de herencia autosémica recesiva que se caracte-
riza por mutaciones en genes implicados en la
reparacion del ADN, provocando fotosensibili-
dad y mayor riesgo de céncer cutdneo de tipo
melanoma y no melanoma.

Se reconocen 8 subtipos (A-G y variante) con
genotipo y fenotipo caracteristicos. Los subtipos
con mayor fotosensibilidad son los tipos A, B, C
y D con manifestaciones cutaneas y en algunos
casos neurolégicas.

La fotosensibilidad inicia en la infancia, afec-
tando areas fotoexpuestas, como el pabellén
auricular con predominio de la hélice,' se
manifiesta como quemaduras solares, efélides,
xerosis, poiquilodermia y aparicion de neopla-

sias cutdneas, como carcinomas escamosos,
carcinomas basocelulares y melanoma en la
adolescencia y adultez temprana.*>>¢ Figura 4C

El tratamiento se basa en la fotoproteccion es-
tricta y el manejo temprano de complicaciones
y neoplasias cutaneas asociadas.?®

ANOMALIAS VASCULARES
Hemangioma infantil

El hemangioma infantil es el tumor vascular mas
comun en la infancia, con incidencia de hasta
el 12% en el primer afio de vida,*” con mayor
incidencia en recién nacidos prematuros, del
sexo femenino y de bajo peso.

Este tumor se caracteriza por una proliferacion
de células endoteliales que se manifiesta las
primeras semanas de vida y cursa por tres fases:
una de crecimiento rapido (3 a 5 meses), de cre-
cimiento lento y estabilizacién (6 a 12 meses) y
de involucidn (1 a 10 anos).>® Pueden ser de tres
tipos: superficiales, profundos y mixtos.
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La localizacién es primordialmente en la
cabeza y el cuello (80%), si bien pueden
ser lesiones localizadas o segmentarias, en
este Ultimo caso puede ser parte del sindro-
me PHACES (anomalias de la fosa posterior,
hemangioma infantil, anomalias arteriales,
anomalias cardiacas, anomalias oculares y
defectos del esternén).

La localizacién en el pabellén auricular pue-
de verse en etapas de crecimiento como una
neoformacién sobreelevada eritematosa con
caracteristico aspecto en fresa que, debido al cre-
cimiento acelerado, se complica con ulceracién
y destruccién de tejidos adyacentes (cartilago)
dejando deformidades con repercusién estética,
funcional o ambas.’” Figura 5A

Si bien es un tumor de alivio espontidneo, por
el riesgo de complicaciones, la ubicacién en el
pabellén auricular es indicacion de tratamiento
sistémico con propranolol a dosis de 3 mg/kg al
dia, con el objetivo de prevenir la desfiguracion.

Malformacion capilar

La malformacién capilar es la malformacion
vascular comun, también conocida como man-
cha en vino de Oporto o nevus flameus, se ha
asociado con mutaciones en GNAQ.

Se observa principalmente en la cabeza, donde
puede afectar segmentos del trigémino (V1, V2
y V3), ser uni o bilateral, manifestindose como
una mancha rojo-rosada, de bordes cartogréficos
y difusos que con el tiempo va tomando un color
eritematovioldceo y asociarse con hipertrofia de
tejidos blandos, nédulos y hemangiomas capi-
lares telangiectasicos.*”

Las manchas en vino de Oporto segmentarias en
la cabeza pueden formar parte del sindrome de
Sturge-Weber (hasta en un 45%). Este sindrome
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se caracteriza por la mancha en vino de Oporto
segmentaria (mayor riesgo si esta ubicado en la
region frontotemporal),*® glaucoma y epilepsia
(anomalias de leptomeninges).

El pabellén auricular puede verse afectado por
este tipo de malformaciones, provocando cam-
bios hipertréficos con repercusion estética y se
ha sugerido que también predispondrian a infec-
ciones de ofdo que, en pacientes con sindrome
de Sturge-Weber, podrian ser un factor adicional
para dificultar el control de las convulsiones
(Figura 5B).*" Por ello, el diagnéstico, manejo y
seguimiento multidisciplinario seran importan-
tes, principalmente en las formas sindrémicas.

Hemangioma capilar lobulillar

El hemangioma capilar lobulillar, mejor cono-
cido como granuloma piégeno, es un tumor
vascular benigno que ocurre en la piel y las
mucosas, afecta principalmente a nifos y adul-
tos jovenes. La etiopatogenia es poco clara, se
han descrito algunas mutaciones en los genes
BRAF, RAS, NRAS, KRAS, asociadas con factores
desencadenantes, como traumatismos, irritacion
crénica, malformaciones capilares o arteriove-
nosas, desequilibrios hormonales y embarazo.*?

En el pabellén auricular puede afectar el 16bulo, la
concha y el conducto auditivo externo, observan-
dose como una neoformacién de aspecto vascular,
exofitica, color rojo brillante con &reas trombo-
sadas, con un collarete epitelial, de crecimiento
rapido, superficie friable y sangrante, de tamafio
variable entre 0.5 y 1 cm e indolora.* Figura 5C

El tratamiento de eleccién es la escisién qui-
rargica, pero se han usado tratamientos mas
conservadores, como criocirugia, cirugia laser,
electrodesecacién, timolol tépico al 0.5% en
solucién, imiquimod al 5% en crema, con re-
sultados variables. #4344
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Figura 5. A. Hemangioma infantil en la fosa escafoidea. B. Sindrome de Sturge-Weber. C. Granuloma capilar
lobulillar en el conducto auditivo externo.

NEOPLASIAS BENIGNAS
Quistes epidermoides

Los quistes epidermoides son quistes compuestos
por epitelio escamoso estratificado y queratiniza-
do, que contiene en el interior queratina y sebo,
pueden ser congénitos (atrapamiento de tejido
ectodérmico) o adquiridos (implantacién trau-
matica, bloqueo de foliculos pilosos y oclusién
de la glandula sebacea).*>4

Se encuentran en la cabeza y el cuello hasta
en el 7%,® el pabell6n auricular se ve afectado
principalmente a nivel preauricular, la hélice,
retroauricular, el [6bulo y en el conducto
auditivo externo.**%47 Se observan neoforma-
ciones o masas de forma ovoide, firmes, bien
delimitadas, de milimetros a 5 cm de diametro,
que pueden ser dolorosas y sobreinfectarse.
Figura 6A

El tratamiento de eleccién es la extirpacion
quirdrgica que por la localizacién en algunos
casos no serd posible el cierre primario (hélice),

donde puede recurrirse a parches coloides o
injertos de piel.

Pilomatrixoma

El pilomatrixoma o pilomatricoma es el segundo
tumor de anexos mas comdin en nifios,*® origina-
do en las células de la matriz del foliculo piloso,
de causa desconocida. Predomina en nifios y
adultos jovenes.

Se localiza principalmente en la cabeza y el
cuello; sin embargo, la manifestacion en el
pabellén auricular suele ser inusual.* Llega a
afectar principalmente la regién preauricular
(segundo sitio mas frecuente de aparicién en la
cabeza), la hélice, la fosa triangular; se observa
como una masa subcutanea de forma irregular,
dura a pétrea, de crecimiento lento y puede o no
tener decoloracién azulada de la piel, mide de
0.5 a 3 cmy puede ulcerarse o ampollarse. 4950
Figura 6B

El tratamiento es la escision quirtrgica total. El
estudio histopatolégico apoyara en el diagndsti-
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Figura 6. A. Quiste epidermoide en la cara posterior del pabell6n auricular. B. Pilomatrixoma en la regién
preauricular. C. Xantogranuloma juvenil en el antitrago.

co con la presencia de células fantasmas, células
transicionales y areas de calificacion.

Xantogranuloma juvenil

El xantogranuloma juvenil es un tipo de histioci-
tosis no Langerhans muy comun en la nifiez. Se
localiza principalmente en la cabeza, el cuelloy
el tronco. En términos clinicos, se observan neo-
formaciones o papulas solitarias, amarillentas de
0.5 a 2 cm de diametro que pueden aliviarse en
meses a anos, dejando areas hiperpigmentadas
o atroficas.>'?

La localizacion en el pabellén auricular es
inusual, pero debe considerarse en el diag-
néstico diferencial de tumores auriculares.
Los casos comunicados han ocurrido en la
hélice, antihélice y el conducto auditivo
externo.’'»2>3

En caso de realizar la extirpacion quirdrgica en
el estudio de histopatologia podran observarse
células histiociticas espumosas con células gi-
gantes de Touton en la dermis y el tejido celular
subcutdneo, que son CD68+ y S-100-.

Nevos melanociticos

Los nevos melanociticos son las neoplasias be-
nignas de melanocitos mas comunes, pueden ser
congénitos o adquiridos, afectar cualquier area
del cuerpo y ser de diversos tamafios.

Si bien pueden afectar también el pabell6n auri-
cular (concha, pre y posauricular) y el conducto
auditivo externo'** como nevos melanociticos
congénitos pequenos a medianos, también pue-
den ser satélites de nevos melanociticos grandes
o gigantes. De acuerdo con la histopatologia son
intradérmicos, de unién o compuestos; lo mas
frecuente es que sean compuestos cuando estan
en la auricula e intradérmicos cuando estan en
el conducto auditivo externo.**

Se observan como neoformaciones de as-
pecto macular o nodulares, de color negro a
marrén y en algunos casos sin pigmentacion;
principalmente a nivel auricular, pueden ser
asimétricos de bordes irregulares y en algunos
casos alcanzar didmetros mayores a 6 mm.>> A
la dermatoscopia generalmente tiene un patron
globular regular.’® En algunos casos pueden
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causar obstruccion del conducto auditivo ex-
terno y otitis externa.

Algunos autores han observado que los nevos
melanociticos del pabellén auricular deben
considerarse sitio especial, ya que clinica e histo-
patolégicamente tienen caracteristicas distintas a
las de los nevos ubicados en la cara que podrian
confundirlos con melanoma, con nidos irregula-
res en la unién dermoepidérmica, diseminacion
pagetoide y atipia citol6gica moderada.>

NEOPLASIAS MALIGNAS
Histiocitosis de células de Langerhans

La histiocitosis de células de Langerhans es
una neoplasia de células precursoras mieloides
hematopoyéticas, que afecta principalmente a
nifos de entre uno y tres anos de edad. Puede
tener manifestaciones monosistémicas o ser mul-
tisistémica (hueso, piel, hipofisis, higado, bazo,
sistema hematopoyético, pulmones, ganglios
linfaticos y sistema nervioso central), donde las
manifestaciones cutaneas pueden estar presentes
hasta en el 40%.%

Las manifestaciones cutaneas seran parte de las
formas multisistémicas hasta en el 83 al 97% e
incluyen papulas, vesiculas o pustulas con cos-
tras eritematosas e infiltradas que se localizan en
la piel cabelluda, los pliegues retroauriculares,
axilares, inguinales, simulando una dermatitis
seborreica o una dermatitis del area del panal.>®
Si existe afeccion 6sea del hueso temporal (parte
mastoidea o petrosa) podemos observar secre-
cién purulenta, otorrea, masa en el canal del
conducto auditivo externo (pdlipos o tejido de
granulacion),*®*? otitis media y pérdida auditiva
conductual. Figura7ZA y B

El abordaje incluye el diagndstico a través de corre-
lacion histopatolégica (S100, CD1a y CD207+) y
descartar el dafo de otros sistemas. El tratamiento
serd con quimioterapia (vinblastina y etopésido).*

Dermatologia

Figura 7. A. Histiocitosis de células de Langerhans:
escama y secrecion serohemadtica en el conducto
auditivo externo y la concha. B. Escama amarillenta
en la piel cabelluda.

CONCLUSIONES

El dafio del pabellén auricular y el conducto
auditivo externo puede ser causado por multi-
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ples enfermedades dermatoldgicas, de forma
aislada o localizada, hasta formar parte de
trastornos sistémicos o sindrémicos. Debemos
tener presente estos padecimientos al momento
de abordar la enfermedad del oido externo, ya
que no debe dejarse de lado su funcién au-
ditiva y estética, que en muchos casos puede
ser afectada si no se establece el diagnéstico
adecuado, por lo que el tratamiento debe ser
multidisciplinario con el apoyo del dermat6logo
y otorrinolaring6logo entre otros para dar una
atencion 6ptima.
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EVALUACION

En el acné juvenil las lesiones mas observa-
das en el oido externo son:

a) pépulasy nédulos

) quistes y nédulos

c¢) comedones y papulas inflamatorias

) queloides

;Como se denomina al herpes simple ad-
quirido en deportes de contacto?

a) herpes gladiatorum

b) herpes del deportista

c) herpes del luchador

d) herpes simple de contacto

El lupus discoide en el pabellén auricular
en nifios puede asociarse con lupus erite-
matoso sistémico:

a) nunca

) en menos del 10%

c) en aproximadamente un 26%

) en mas del 80%

Las placas eritematoviolaceas en la hélice y
antihélice en dermatomiositis se han repor-
tado asociadas con:

a) dermatomiositis amiopdtica

b) mejor pronéstico

¢) dermatomiositis severa

d) calcinosis cutis

5.

La ictiosis en el pabellon auricular puede

provocar:

a) hipoplasia de cartilagos auriculares

b) ausencia de pliegues auriculares

¢) obstruccion del conducto auditivo ex-
terno con sordera conductual

d) todos

El tratamiento de eleccion de los hemangio-
mas infantiles ubicados en el oido externo
es con:

a) observacion

b) timolol tépico

c) corticosteroides topicos

d) propranolol via oral

Los pilomatrixomas en el oido externo en
la edad pediatrica se localizan con mas fre-
cuencia en:
a) la hélice

) lafosa triangular
c) preauricular

) la concha

Las manchas en vino de Oporto pueden
provocar en el oido externo:
a) ulceracion y sangrado

b) necrosis
c) hipertrofia de tejidos blandos
d) dolor
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9. Los nevos melanociticos més frecuentes en
el conducto auditivo externo son:
a) de union

purulenta y masas en el conducto auditivo
externo es sugerente de:
a) mal prondstico

b) intradérmicos b) sobreinfeccién bacteriana
c) compuestos c) dafo del hueso temporal
d) de Spitz d) afeccién multisistémica

10. Cuando la histiocitosis de células de Lan-
gerhans se asocia con otorrea, secrecion
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Efectos adversos del sistema
hematologico relacionados con
inmunoterapias en cancer de piel

Adverse effects of the hematological system
related to immunotherapies in skin cancer.

José Manuel Gil-Ramos

Resumen

La terapia inmunolégica figura como uno de los tratamientos mds prescritos en
los dltimos afos para tratar el carcinoma basocelular y los melanomas junto con
otras afecciones cutaneas malignas, este tratamiento tiene grandes beneficios y ha
demostrado tener alto grado de eficacia en estas enfermedades; a pesar de ello,
se han reportado diversos efectos adversos que pueden complicar el manejo. Este
documento se desarroll6 para dar conocimiento sobre posibles efectos adversos que
pueden surgir al implementar terapia inmunoldgica. Las reacciones secundarias en
el sistema hematologico figuran entre las principales al momento de hacer uso de
la inmunoterapia; las anemias y la neutropenia son las mas importantes en el siste-
ma hematoldgico, asi como las alteraciones en el aspecto dermatolégico, como la
erupcién cutdnea maculopapular.

PALABRAS CLAVE: Melanoma; inmunoterapia; neoplasias cutdneas.

Abstract

Immunotherapy is one of the most widely used treatments in recent years against
basal cell carcinomas, melanomas, and other malignant skin conditions. This treatment
has excellent benefits with a high degree of efficacy in these pathologies. However,
various adverse effects have been reported that can complicate the treatment. This
paper was developed to know the possible adverse effects that can arise when imple-
menting immunotherapy. Secondary reactions in the hematological system are very
frequent using immunotherapy; anemias and neutropenia are the most important in
the hematological system, as well as alterations in the dermatological system, such
as maculopapular rash.

KEYWORDS: Melanoma,; Immunotherapy; Skin neoplasms.
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ANTECEDENTES

El carcinoma basocelular y escamocelular
representa uno de los tipos de cancer mas
comunes en pacientes de edad avanzada, la
mayoria de los casos se evidencian en zonas
del cuerpo expuestas a la radiacién UV, como
cara, brazos y cuello presentando en muchos
casos ulceraciones; estos tipos de carcinoma
de piel afectan méas a pacientes con fototipos
de piel mas claros y pueden tener mayor evo-
lucién en menor tiempo.' Por otro lado, los
melanomas tienen gran incidencia en todo
el mundo en personas entre 25 y 29 afios de
edad, situdndolo como uno de los mas com-
plejos y dificiles en cuanto a su tratamiento.?
Los melanomas estan compuestos por células
[lamadas melanocitos y su aparicién también
esta relacionada con la exposicién a los rayos
ultravioleta de la luz solar, ldmparas de luz arti-
ficial o camaras solares en la piel; sin embargo,
los melanomas también pueden aparecer en
otros lugares del cuerpo.?

Estos tipos de cancer pueden considerarse trata-
bles en sus primeros estadios con la induccién de
inhibidores de puntos de control, aumentando la
expectativa de vida de los pacientes de manera
considerable, a pesar de ello, estos inhibidores
son dependientes de la respuesta fisiolégica de
cada paciente a raiz de los oncogenes que pro-
ducen las enfermedades, siendo un tratamiento
efectivo pero limitado frente a la imposibilidad
de generar un efecto terapéutico en la totalidad
de los pacientes.*?

La inmunoterapia representa un avance gracias a
sus buenos resultados y a menor tasa de invasivi-
dad al momento de tratar ciertas enfermedades.®
Actualmente las terapias de melanomas avanza-
dos y del carcinoma basocelular estin basadas
en la administracion de inhibidores de recep-
tores, como antibodies to programmed death-1
(PD-1) y T lymphocyte antigen-4 (CTLA-4), mas
conocidos como anti-PD-1 y anti-CTLA-4.°
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Se han evidenciado diversos hallazgos rela-
cionados con efectos adversos de la terapia
inmunolégica, como autoinmunidades en dife-
rentes sistemas y enfermedades relacionadas con
el sistema hematolégico, por lo que este articulo
analiza las repercusiones hematoldgicas de la
administracién de estas terapias.”

MANIFESTACION CLiNICA DEL
CARCINOMA BASOCELULAR Y
MELANOMA

Al evaluar un carcinoma basocelular de-
ben tenerse en cuenta ciertas caracteristicas
puntuales de la enfermedad; inicialmente se
evalGan los bordes, éstos se describen como
indefinidos, también deben considerarse los
patrones de crecimiento de las lesiones cutaneas
y si estdn acompafiadas con inmunosupresién e
infiltracion mixta.’> Este tipo de carcinomas nor-
malmente se evidencian en la zona cigomatica,
el cuello, la region pretibial, la frente, el area
periorbital, la piel cabelluda, la nariz, la regién
preauricular, la regién posauricular, las manos
y los pies.® Los pacientes mayores de 50 afos,
hombres, con diferentes tipos de trasplantes de
6rganos e inmunosupresion tienen mayor pre-
disposicién a padecer lesiones.>? Por otro lado,
el uso de proteccion solar también figura como
ayuda preventiva debido a que la exposicion
solar representa un factor de riesgo importante al
momento de contraer este tipo de enfermedades
que afectan frecuentemente las zonas donde
incide la luz solar directa.™

Se ha determinado que la aparicién de carcino-
mas basocelulares puede estar relacionada con
una ubicacién determinada, especificamente
hablando de foliculos pilosos, donde se ha en-
contrado una estrecha relacién entre el linaje de
éstos y la aparicion de neoplasias, lo que refleja
una relacién de incidencia con respecto a ciclos
especificos del desarrollo de foliculos pilosos
que pueden generar mayor susceptibilidad en
zonas pobladas por vello corporal.™
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Los melanomas no tienen una apariencia ma-
croscopica especifica y suelen ser muy variables
con respecto a la forma, color y tamano, siendo
un gran problema al momento de evaluar ciertos
melanomas que no son apreciables a simple
vista u otros que pueden confundirse facilmen-
te con otros tipos de hallazgos dermatolégicos
que no representan un peligro inminente para
el paciente."

Al administrar el tratamiento de estas enferme-
dades, puede haber eventos relacionados con la
recurrencia de dichas neoplasias malignas, con
mayor gravedad, por esta razén, el hecho de
haber padecido alguna de estas enfermedades
con anterioridad debe tenerse en cuenta al mo-
mento del interrogatorio del paciente junto con
una inspeccion adecuada, evidenciando si hay
una reconstruccién o cicatriz del tejido donde
se ubicaba anteriormente.’>'

DIAGNOSTICO DEL CARCINOMA
BASOCELULAR Y MELANOMA

Al diagnosticar un carcinoma basocelular debe
tenerse en cuenta la historia clinica o anteceden-
tes de importancia, informaciéon demografica,
fototipo cutaneo, pelo, color de ojos, exposicién
al sol, tamano, localizacién y caracteristicas cli-
nicas de las lesiones.'> Deben tomarse biopsias
de las lesiones para un estudio histopatolégico,
lo que proporciona informacién para dar un
diagnéstico exacto y conciso junto con los ha-
llazgos en la inspeccién del paciente.”

Por otro lado, la dermatoscopia representa un
elemento diagnéstico de importancia debido a
que puede dar informacién de valor acerca de
melanomas con alta sensibilidad y especificidad,
siendo de importancia en comparacién con pro-
cedimientos invasivos.'? No obstante, no hay la
disponibilidad de este método diagnéstico en la
totalidad de centros de salud, asi que la primera
linea de diagndstico se da por medio de métodos
invasivos, como biopsias de tamanos significa-
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tivos que posteriormente son evaluadas en un
laboratorio para dar un resultado patolégico.'

En la actualidad también se dispone de nue-
vas formas diagndsticas, como el andlisis de
modificaciones en genes, identificados en
biomarcadores que pueden ayudar a detectar
con anticipacién alguna de estas lesiones. los
principales biomarcadores estudiados en estos
tipos de neoplasias son el B-cell lymphoma 2
(BCL-2), B-Raf proto-oncogene (BRAF), mir-221
microRNA (MIR-221) y small interfering RNA
(SiRNA), que son nuevas formas para identificar
modificaciones en proteinas producidas por el
material genético que puede llegar a causar una
afeccion o generar la misma enfermedad.” Pese
a la identificacion de estos biomarcadores, estas
neoplasias malignas pueden llegar a ser resisten-
tes a inhibicién generando asi una problematica
que sigue siendo estudiada.'®

TRATAMIENTO INMUNOLOGICO

Anteriormente se tenia como tratamiento base
de estas enfermedades la diseccion total de las
neoplasias malignas, para evitar la proliferacion
y diseminacién tumoral a otros tejidos u érganos;
no obstante, se encontrd un beneficio frente al
tratamiento de estas enfermedades, implemen-
tando el uso del sistema de defensa presente en el
cuerpo para combatirlas con menor invasividad.®

La mayoria de los casos de carcinoma baso-
celular y melanomas estan relacionados con
oncogenes que pueden ser tratados mediante la
terapia inmunoldgica, esta terapia tiene diversas
ramas; sin embargo, las de importancia para estas
enfermedades especificas son los bloqueadores
o inhibidores de oncogenes, como el BRAF y
el mitogen-activated protein kinase (MEK)."
Estos oncogenes son tratados con inhibidores
de receptores activadores de linfocitos T PD-1
y CTLA-4, y pueden servir como tratamiento
de manera separada o en conjunto, siendo el
tratamiento de primera linea en muchos pai-
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ses.?? Desde otra perspectiva estos tratamientos
también se estan prescribiendo en combinacién
con radioterapia, causando mayor cantidad de
efectos adversos, obteniendo un tratamiento final
mas agresivo y efectivo frente a la enfermedad
dermatolégica a tratar.”'

Estos tratamientos inmunoldgicos se estan ad-
ministrando bajo los nombres de ipilimumab,
tremelimumab en el caso de inhibidores del
CTLA-4 y nivolumab, pembrolizumab y pidilizu-
mab, refiriéndonos a los inhibidores de receptor
PD-1; s6lo algunos de estos medicamentos estan
aceptados por la FDA.%

EFECTOS ADVERSOS COMUNES DEL
TRATAMIENTO

La terapia inmunoldgica tiene pocos efectos
adversos en comparacion con otros tratamientos
contra estas enfermedades; sin embargo, algu-
nos de éstos son graves; uno de los principales
efectos desfavorables es la toxicidad endocrina,
en algunos casos ha llegado a ocurrir diabetes
tipo 1 por dafio del parénquima pancredatico y
alteraciones en la hormona tiroidea.?*** Los efec-
tos adversos mas leves pero mas frecuentes son
debilidad muscular, cefaleas e hiperglucemia.?®

En estudios realizados con ipilimumab y pem-
brolizumab en melanomas presentes en otros
sistemas, se ha encontrado la aparicién de colitis
e hipotiroidismo en una cantidad considera-
ble de pacientes tratados; sin embargo, estas
manifestaciones suelen ser poco habituales en
pacientes con tratamientos individuales, es de-
cir, pacientes que reciben sélo un tratamiento
inmunolégico a la vez, sin la administracion de
otros medicamentos o terapias.’*?” A pesar de
ello, el ipilimumab es el tratamiento que mas
efectos adversos puede llegar a producir en
pacientes a tratar.?®

Por otro lado, se han evidenciado otros efectos
adversos, como hepatitis, hipofisitis, dermatitis,
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neumonitis y alteraciones relacionadas con la
inflamacién; estos efectos adversos tienen ma-
yor ocurrencia en pacientes con enfermedades
inmunoldgicas de base, lo que complica la ad-
ministracion de estos tratamientos en pacientes
inmunosuprimidos.?? Otros efectos relacionados
con un riesgo genético de autoinmunidad con
tratamiento inmunolégico son: asma, pancreatitis,
artritis reumatoidea, diabetes tipo 1 y vitiligo.*
La administracién combinada de bloqueadores
PD-1 y anti CTLA-4 puede exhibir incremento de
aspartato aminotransferasa, lipasa, alanina amino-
transferasa; todas coexisten asintomaticamente.”’

La mayor parte de los efectos adversos encontra-
dos en diversos estudios estd muy relacionada
con irAEs (immune-related adverse events), éstas
clasifican la gravedad de toxicidad de acuerdo
con la escala CTCAE (Common Terminology
Criteria for Adverse Events).>? Las escalas se divi-
den en cinco grados, el Gltimo grado representa
muerte generada por toxicidad, el manejo indi-
vidual de cada grado se describe en el Cuadro 1.

Los efectos adversos mds comunes en los grados
1y 2 estan relacionados con los sistemas derma-
toldgicos, gastrointestinales, endocrinolégicos
y neurolégicos de mas frecuente a menos; no
obstante, en los grados 3 a 5 se encuentran los
sintomas gastrointestinales, endocrinolégicos,
pulmonares y dermatolégicos.*

Toxicidad dermatolégica

A nivel dermatolégico se encuentra frecuente-
mente erupcién cutanea maculopapular, prurito
y dermatitis bulosa.** La erupcién cutanea vy el
prurito suelen aparecer en el 4 al 22% de los
pacientes tratados. Estas enfermedades pueden
dividirse segtin su nivel de complejidad en leves
(grado 1) cuando afectan menos del 10% de la
superficie corporal, moderadas (grado 2) cuando
afectan entre el 10 y el 30% y severas (grado
3) cuando afectan mas del 30% de superficie
corporal 3#3°
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Cuadro 1. Tratamiento genérico de los efectos adversos relacionados con inmunidad

Clbitend Terapia inmunoldgica Rl o2 Farmacos inmunosupresores | Manejo del paciente
CTCAE p 8 corticosteroides p ) p

Grado 1 Continuar No recomendado No recomendado Ambulatorio
Tépi | .
Grado 2 R opreoorat No recomendado Ambulatorio
temporalmente 0.5-1 mg/kg al dia
Valorar tras 3-4 dias d
Suspender temporamente y v cort?cggierror?;es sin Ir:e'oe;fa
Grado 3 contemplar retomar seggn 1-2 Jora. Hospitalizacion
s mg/ke al dfa Interconsulta con especialidad
de 6rgano afectado
v Valorar tras 3-4 dias de
Grado 4 Suspender 12 corticosteroides sin mejoria. Hospitalizacién
permanentemente g il e Interconsulta con especialidad o UCI

de 6rgano afectado

CTCAE: Common terminology criteria for adverse events; UCI: unidad de cuidados intensivos; IV: intravenoso.

La erupcion cutanea maculopapular habitual-
mente afecta al tronco superior y en algunas
ocasiones puede coexistir con prurito.* La erup-
cién cutanea leve se trata con corticosteroides
topicos de potencia moderada, antihistaminicos
orales y emolientes; la moderada se trata con
corticosteroides topicos de potencia alta, predni-
sona 0.5-1 mg/kg al dia, antihistaminicos orales
y emolientes; finalmente la erupcién cutdnea
grave tiene el mismo manejo que la moderada;
sin embargo, es de importancia una consulta
urgente con el servicio de dermatologia.>*

Para el manejo del prurito leve se administran
corticosteroides de alta potencia; para el del
moderado, ademds de corticosteroides de alta
potencia, antihistaminicos orales y para el trata-
miento del severo se prescribe prednisona en una
dosis de 0.5-1 mg/kg al dia, agonistas gabaérgi-
cos con gabapentina y pregabalina.** En el caso
de la dermatitis bulosa leve, se da tratamiento
con corticosteroides topicos de alta potencia y
en las manifestaciones moderadas y severas se
recomienda prednisona a dosis de 0.5-1 mg/kg
al dia junto con una derivacién urgente para
evaluacion dermatologica.

Relaciéon de tratamiento con autoinmunidad y
efectos adversos hematolégicos

Al considerar los principales efectos adversos
relacionados con el tratamiento con terapia
inmunoldgica, debe tenerse en cuenta la auto-
inmunidad inducida, que llega a afectar diversas
glandulas y tejidos cutdneos por la hiperactiva-
ciéon de células inmunitaria, como los linfocitos
T e interleucinas que median la destruccién
de tejidos e inflamacion; en algunos casos se
evidencia dano de glandulas tiroideas por des-
truccién autoinmunitaria, en otros casos se han
evidenciado lesiones dermatolégicas y dafios
pancredticos por la misma causa.*

La gran mayoria de los efectos adversos se
relacionan con la administraciéon de bloquea-
dores de la PD-1, generando la mayor parte de
las repercusiones autoinmunitarias causantes
de danos multisistémicos que pueden llegar
a complicar los tratamientos; sin embargo, la
administracién de los bloqueadores de receptor
CTLA-4 también pueden causar complicaciones
relacionadas o muy similares, pero con menor
incidencia.*

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8748
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Al realizar una revisién de efectos adversos
relacionados con el sistema hematolégico, se
evidencia alta incidencia de alteraciones, como
la anemia hemolitica de origen autoinmunitario
en un gran ndmero de pacientes tratados con
inhibidores de este tipo, por otro lado otras
complicaciones menos frecuentes son: activa-
cién de linfocitos t circulantes por sangre que
atacan sus propios antigenos, anemia hipopro-
liferativa mediada por autoinmunidad, pirpura
trombocitopénica inmunitaria, anemia aplasica,
linfocitosis hemofagocitica, anemia hemolitica
autoinmunitaria, neutropenia y coagulacién
intravascular diseminada; todas relacionadas
con la administracién de anti-CTLA-4 y PD-1.3¢
Se ha evidenciado que los efectos adversos co-
mdnmente ocurren al combinar tratamientos;
sin embargo, muchos de estos eventos son re-
versibles al finalizar o suspender el tratamiento;
el porcentaje general de aparicién de efectos
adversos ronda el 34% tomando en cuenta todos
los efectos que puede producir; sin embargo, en
pacientes con enfermedades autoinmunitarias de
base, como dermatitis atépica, pueden padecer
exacerbaciones de la enfermedad y este porcen-
taje puede ser mas alto.?”8

Por dltimo, en los efectos nocivos mds comunes
de grado 3 y 4 de CTCAE se destacan enferme-
dades como la trombocitopenia inmunitaria,
pancitopenia y neutropenia con mortalidad
general del 14%; posteriormente se hard una
breve explicacién de hallazgos frecuentes en
estas enfermedades.*

La anemia trombocitopénica puede cursar con
aumento de las concentraciones séricas de
receptor soluble de interleucina 2, ferritina,
triglicéridos y suele manifestarse con sintomas
poco comunes o hemorragicos, que pueden ser
de ayuda diagnéstica por formas clinicas o de
laboratorio; se ha demostrado alta efectividad
con la administracién de esteroides al tratar este
efecto. 04!
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La manifestacién clinica de la pancitopenia es
generalmente grado 3, la citopenia puede llegar
a ser prolongada y en la mayoria de los casos
requiere transfusiones sanguineas, factores de
crecimiento hematopoyético, corticosteroides
y ciclosporinas para su tratamiento.>

La mayoria de los casos de neutropenia ocurre en
un cuadro grado 4 con recuentos de neutréfilos
cercanos a 0/mm?, con limites de aparicién entre
3y 57, donde se evidencian linfocitos granulares
grandes junto con anticuerpos antineutréfilos en
suero; esta enfermedad puede tratarse con ayuda
de factor estimulante de colonias de granuloci-
tos, corticosteroides y ciclosporina.*

El manejo de la pancitopenia y la neutropenia
consta de corticosteroides a dosis de 1.5 mg/
kg al dia durante 15 dias consecutivos, poste-
riormente se puede apoyar con transfusion de
glébulos rojos si es necesario, administrada con
cuidado y después del inicio de esteroides a
dosis de 1T mg/kg al dia; en caso de respuesta
incompleta a los esteroides el dia 15, se tiene
la alternativa de 1 g/kg de inmunoglobulina
intravenosa por un dia.*

La mayor parte de los efectos adversos que
ocurren en el sistema hematolégico son grado
1y 2, éstos se manifiestan de manera transi-
toria durante el curso del tratamiento; s6lo en
casos excepcionales es necesario suspender el
tratamiento y los efectos adversos desaparecen
posterior a esto.*® Actualmente no se dispone
de un tratamiento aprobado contra la anemia
causada por estos medicamentos. El tratamiento
sugerido en algunos estudios de la anemia cons-
ta de 2 unidades de transfusiones sanguineas
y dosis de esteroides en pulso administrando
1000 mg de metilprednisolona intravenosa al
dia durante 3 dias. Luego puede trasladarse a
1 mg/kg al dia de prednisona oral y una posterior
reduccion gradual durante un periodo de varias
semanas segun la evolucion.*#!
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CONCLUSIONES

La terapia inmunoldgica tiene elementos de va-
lor, importantes para el manejo de enfermedades,
como el melanoma y el carcinoma basocelular;
sin embargo, la administracién de estos medi-
camentos ha revelado alta incidencia de efectos
adversos relacionados con autoinmunidades,
que afectan e involucran el sistema endocrino
en algunos ejes, glandulas, la piel y en una gran
cantidad de casos el sistema hematolégico. Estas
terapias demuestran un gran avance vinculado
con el tratamiento del cancer y pueden tener un
uso multisistémico importante para el tratamien-
to de diferentes enfermedades relacionadas con
un objetivo genético conocido por el personal
médico.

Deben tenerse en cuenta enfermedades subya-
centes antes de prescribir esta terapia, con el
fin de realizar l[a combinacién de tratamiento
adecuada sin afectar la salud del paciente.
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EVALUACION

;Cudles son las manifestaciones clinicas

mas frecuentes de la toxicidad dermatol6-

gica por la administracion de la terapia in-

munoldégica?

a) exantema maculopapular, prurito y
dermatitis bulosa

b) vesiculas pruriginosas

c) papulasy vesiculas eritematosas

d) maculas necréticas

;Coémo se trata la erupcién cutdnea leve?

a) corticosteroides topicos de potencia
alta y prednisona 0.5-1 mg/kg al dia

b) corticosteroides topicos de potencia
moderada, antihistaminicos orales y
emolientes

c) corticosteroides topicos de potencia
alta, prednisona 0.5-1 mg/kg al dia,
antihistaminicos orales y emolientes

d) se trata igual que la erupcién cutanea
moderada

;Como se trata la dermatitis bulosa mode-

rada?

a) prednisona 0.5-1 mg/kg al dia junto
con una derivacién urgente para eva-
luacion dermatoldgica

b) prednisona 2 mg/kg al dia

c) prednisona 1.5 mg/kg al dia junto con
una derivacién urgente para evalua-
cién dermatolégica

d) prednisona 2.5 mg/kg al dia junto con
una derivacion urgente para evalua-
cién dermatolégica

Segln la clasificacion de erupcién cutdnea

scudl de las siguientes es correcta?

a) leves (grado 1) cuando afectan menos
del 20% de la superficie corporal

b) leves (grado 2) cuando afectan menos
del 10% de la superficie corporal

c) leves (grado 1) cuando afectan menos
del 30% de la superficie corporal

d) severas (grado 3) cuando afectan mas
del 30% de superficie corporal

;Cual de los siguientes son efectos adversos

dermatolégicos de la terapia inmunolégica?

a) el exantema maculopapular; habitual-
mente afecta al tronco superior y nun-
ca coexiste con prurito

b) el exantema maculopapular habitual-
mente afecta el tronco inferior

c) el prurito leve se trata con corticoste-
roides de alta potencia

d) el exantema y el prurito suelen apare-
cer en el 4 al 22% de pacientes trata-
dos

;Cuadl es la alteracién con mayor incidencia

relacionada con la administracién de anti-

CTLA-4 y PD-1 en el sistema hematolégico?

a) anemia hemolitica de origen autoin-
munitario

b) anemia aplasica

¢) anemia hipoproliferativa mediada por
autoinmunidad

d) linfocitosis hemofagocitica

;Qué tejidos o glandulas pueden sufrir dafo
debido a la autoinmunidad inducida por la
administracién de terapia inmunoldgica?

a) glandulas paratiroideas, piel y rifiones
b) glandulas suprarrenales, piel e higado
c) glandulas sudoriparas y piel

d) gléndula tiroidea, piel y pancreas

;Con qué factor estan relacionados la ma-

yor parte de los efectos adversos hematolé-

gicos relacionados con autoinmunidad?

a) administracién de bloqueadores de la
PD-1
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b) administracion de bloqueadores de re-
ceptor CTLA-4

c) falta de combinacién de tratamientos

d) suspensién del tratamiento

9. ;Cudles son las recomendaciones segin los
efectos adversos relacionados con inmuni-
dad de un paciente grado 1 en la clasifica-
cién CTCAE (Common Terminology Criteria
for Adverse Events)?

a) suspender temporalmente la terapia
inmunoldgica, no se recomiendan los
corticosteroides ni farmacos inmuno-
supresores.

b) suspender permanentemente la terapia
inmunolégica, se recomienda la admi-
nistracién de corticosteroides y de far-
macos inmunosupresores

10.

Dermatologia

continuar con la terapia inmunolégica,
se recomiendan corticosteroides y far-
macos inmunosupresores
continuar la terapia inmunoldgica, no
se recomiendan corticosteroides ni far-
macos inmunosupresores

sCudl es el grado de la clasificaciéon CTCAE
en el que se suspende la terapia inmuno-
[6gica permanentemente y se maneja en
hospitalizacion o UCI segln el tratamiento
genérico de los efectos adversos relaciona-
dos con inmunidad?

grado 1
grado 2
grado 3
grado 4

El Consejo Mexicano de Dermatologia, A.C. otorgara dos puntos
con validez para la recertificacion a quienes envien correctamente
contestadas las evaluaciones que aparecen en cada ndimero
de Dermatologia Revista Mexicana.

El lector debera enviar todas las evaluaciones de 2023 a la siguiente

direccion electrénica:

15 de enero de 2024
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Test de la familia en tricotilomania
infantil

Family test in pediatric trichotillomania.

Paula Celeste Rubiano-Mojica,* Zamira Paola Vargas-Caycedo,* Jesus Daniel Fierro-
Lozada,*Maria Daniela Polania-Tovar, Maria Camila Veldsquez-Vargas,* David Ernesto
Castillo-Saavedra,! David Alfredo Castillo-Molina?

Resumen

ANTECEDENTES: La tricotilomania es un trastorno psicocutdneo que forma parte del
espectro de los trastornos obsesivo-compulsivos, caracterizado por el arrancamiento
repetitivo del pelo en diferentes dreas del cuerpo con predominio de la piel cabelluda,
las cejas y las pestanas, el cual se da en respuesta a situaciones de estrés y ansiedad
con posterior sensacion de bienestar o liberacion de tension al arrancarse el pelo.
Esta afeccién puede ser transitoria, pero frecuentemente es crénica y dificil de tratar.
La prevalencia estimada se encuentra entre el 0.5 y el 2% de la poblacién general, es
mas frecuente en nifios y no tiene predileccién por algtin sexo. En términos clinicos se
caracteriza por areas de alopecia con pelos de distintas longitudes. Su diagnéstico se
establece con base en la clinica y un examen fisico detallado. Es importante realizar
un diagndstico oportuno ya que se ha asociado con tasas elevadas de trastornos men-
tales, incluidos los trastornos de ansiedad, del estado de dnimo y otros del espectro
obsesivo-compulsivo.

CASOS CLINICOS: Se comunican dos casos de tricotilomania en los que se evaluaron
los hallazgos clinicos, dermatoscépicos y comportamentales por medio de la aplicacién
de una prueba psicoldgica proyectiva de personalidad (test de la familia).

CONCLUSIONES: La tricotilomania debe tener un enfoque multidisciplinario para evitar
recaidas, abordar las comorbilidades y mejorar la calidad de vida de los pacientes,
involucrando de forma activa a su red de apoyo.

PALABRAS CLAVE: Tricotilomania; trastorno obsesivo-compulsivo; enfermedades del
cabello; trastornos de conducta infantil.

Abstract

BACKGROUND: Trichotillomania or hair pulling disorder is a psychocutaneous disorder,
one of the obsessive-compulsive disorders characterized by repetitive hair pulling in
different areas of the body involving the scalp, eyelashes and/or eyebrows in response
to stress and anxiety, with subsequent feeling of well-being or release of tension when
hair is pulled. This condition can be transient, but is often chronic and difficult to treat.
The estimated prevalence is between 0.5 and 2% of the general population, being
more frequent in children, with no gender predilection. Clinically, it is characterized
by areas of alopecia with hairs of different lengths. Its diagnosis is made based on the
clinic and a detailed physical examination. Early diagnosis is important as it is associ-
ated with high rates of mental disorders, including anxiety, mood disorders, and other
obsessive-compulsive spectrum disorders.

CLINICAL CASES: This paper reports two cases of trichotillomania in which clinical,
dermatoscopic and behavioral findings were evaluated by application of a projective
psychological personality test (family test).

CONCLUSIONS: Trichotillomania must have a multidisciplinary approach to avoid
relapses, address comorbidities and improve the quality of life of patients, actively
involving their support network.

KEYWORDS: Trichotillomania; Obsessive-compulsive disorder; Hair diseases; Child
behavior disorders.
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ANTECEDENTES

La tricotilomania se define como el acto com-
pulsivo y repetitivo de arrancarse el pelo en
cualquier region del cuerpo con area pilosa, con
predileccion por las regiones temporo-parietales
de la piel cabelluda, las pestaias y las cejas vy,
con menor frecuencia, afecta el vello pdbico y
axilar." La prevalencia en la poblacién adulta
general varia entre el 0.6 y el 2%, y en nifios
y adolescentes se ha estimado en menos del
1%. Es mds comdn en nifios que en adultos y
la edad de inicio mas frecuente es entre 5y 12
afos. En adultos predomina en el sexo feme-
nino (4:1), mientras que en los nifos no hay
predileccién por ningln sexo.? Esta clasificada
por el Manual Diagnoéstico y Estadistico de los
Trastornos Mentales (DSM-V) como parte de
los trastornos obsesivo-compulsivos (TOC) y
trastornos afines.'?

En términos clinicos se caracteriza por placas
alopécicas o pseudoalopecia con bordes irregu-
lares y configuracion lineal o circular, asociadas
con pelos de diferentes longitudes, sin signos
de inflamacion y rodeadas por pelo sano.* Con
respecto al diagndstico, la tricoscopia es una
herramienta en la que se obtienen hallazgos ca-
racteristicos, como: pelos rotos, puntas abiertas,
el signo de laV (dos pelos del mismo tamafo que
salen de un mismo foliculo), los pelos enrollados,
los puntos negros y amarillos, y el signo del mazo
(abultamiento del extremo distal del pelo)."**

El tratamiento consiste principalmente en la
terapia cognitivo-conductual, y tiene como ob-
jetivo reducir el malestar emocional y aumentar
el comportamiento adaptativo en pacientes con
problemas de salud mental y de adaptacién. El
terapeuta realiza las intervenciones de forma
estratégica, de manera que éstas surgen de la
formulacion personalizada de cada caso segtin la
clinica del paciente, se realizan en colaboracion
con el paciente, para que éste avance hacia la
consecucion de sus objetivos de tratamiento,
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y se llevan a cabo en su plenitud para que su
eficacia pueda ser evaluada con los “datos” que
el paciente recoge. De este modo las estrategias
bésicas de la terapia cognitivo-conductual son
eficaces, centradas y dirigidas.® En ocasiones
puede recurrirse al tratamiento farmacolégico.”

A continuacién se comunican dos casos de
tricotilomania en edad pediatrica, con el fin de
resaltar la importancia de sospechar esta enfer-
medad y realizar un enfoque multidisciplinario.

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente masculino de 10 afos de edad con cua-
dro clinico de un mes de evolucién, consistente
en alopecia en la linea media. Al examen fisico
se encontr6 una placa alopécica bien delimi-
tada en la linea media frontoparietal de la piel
cabelluda (Figura 1A) y prueba de traccion del
cabello negativa. En la tricoscopia se evidencid
variabilidad de la morfologia del cabello, tallos
rotos, signo de la V, puntos negros y pelos en
crecimiento (Figura 1B). Ademds, se identificaron
signos de onicofagia. Posteriormente, se aplico
el test de la familia (Figura 1C), que demostré
que la edad cronolégica del paciente coincidié
con su edad mental y revel6 rasgos obsesivos
compulsivos, angustia e inseguridad frente a
un medio amenazante. Asimismo, se observo
autoeliminacion secundaria a la negacion y
no valoracién de si mismo, expresando a nivel
inconsciente una conducta de autoagresion.
Dentro del plan de manejo para el paciente
se determiné la necesidad de ser valorado por
psiquiatria infantil y se inicié tratamiento con
aceponato de metilprednisolona tépico al 0.1%.

Caso 2
Paciente femenina de 10 anos de edad con

cuadro clinico de dos meses de evolucién con-
sistente en alopecia en la regién parietal bilateral
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de la piel cabelluda quien recibi6 tratamiento t6-
pico desconocido sin mostrar éxito terapéutico.
En el examen fisico se evidencié placa alopécica
en la regién parieto-occipito-temporal izquierda,
asociada con tallos pilosos de diferentes longitu-
des (Figura 1D y E). Se aplicé el test de la familia
(Figura 1F), que reflej6 desarrollo intelectual y
pensamiento concreto por debajo del promedio.
Asimismo, se evidencié vulnerabilidad, ansiedad
y miedo, ademds de comportamientos obsesivos
con reacciones impulsivas y agresivas. Para el
manejo médico de la paciente se establecio la
importancia de remitir a psicologia y psiquiatria
infantil, y se inici6 tratamiento farmacolégico
con N-acetilcisteina.

2023; 67 (2)

DISCUSION

La tricotilomanta es un trastorno psicocutaneo que
se caracteriza por el acto repetitivo de arrancarse el
pelo de cualquier parte del cuerpo provocando su
alopecia.'? El estrés y la ansiedad son caracteristicas
comunes en el comportamiento de quienes pade-
cen esta enfermedad, ademds, genera un estigma
social que afecta la calidad de vida de los pacientes
y sus familias. Se considera que este padecimiento
es un tipo de trastorno obsesivo-compulsivo y esta
asociado con trastornos de ansiedad.?

Recientemente se publicé sobre alteraciones
cerebrales anatémicas relacionadas con la

Figura 1. A. Paciente masculino con placa lineal alopécica de 11.5 x 2 cm en la linea media del area fronto-
parietal. B. La triscoscopia revel6 signos de tricotilomania: pelos rotos (pelos cortos) con variabilidad en su
longitud y morfologia (flecha verde), restos de pelo debido a la manipulaciéon mecanica (flecha negra), signoV
(circulo azul), puntos negros (circulo rojo). C. Test de la familia del paciente nimero 1. Primera persona: madre;
segunda persona: padre; tercera persona: abuela; cuarta persona: abuelo. D y E. Paciente femenina con parche
de alopecia con pelos en crecimiento localizada en la regién occipital y parietal de la piel cabelluda. F. Test de
la familia de la paciente nlimero 2. Primera persona: madre; segunda persona: padre; tercera persona: hermano
mayor; cuarta persona: hermana gemela; quinta persona: la paciente.
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tricotilomania, entre las cuales se encuentra
una reduccién en la integridad de la materia
blanca en el cingulo anterior, el drea motora
presuplementaria y la corteza temporal derecha
e izquierda.? De igual manera, se han descrito
componentes neuropsicolégicos, cognitivos y
situaciones de estrés que ocurren previo al acto
de arrancarse el pelo.?

El diagnéstico es clinico e inicia con una
anamnesis minuciosa y un examen fisico der-
matolégico que ayude a excluir otras formas de
alopecia en la poblacién pediatrica.

A la dermatoscopia se evidencian alteraciones
del resultado del estiramiento y la fractura de los
tallos pilosos, como puntos negros irregulares,
enrollados o pelos en gancho, y pelos con puntas
abiertas o deshilachadas. Estos puntos negros
también pueden evidenciarse en la alopecia
areata y tina de la cabeza; sin embargo, los pun-
tos negros tienden a ser uniformes en tamano y
forma en la alopecia areata, mientras que en la
tricotilomania y la tifia de la cabeza se observa
gran variabilidad en el didmetro y la forma.? En
los casos expuestos, ambos pacientes mostraron
areas irregulares de alopecia con pelos rotos y
variabilidad en su longitud y morfologia, lo que
condujo a la sospecha clinica y el diagnéstico de
tricotilomanta. Este Gltimo fue tardio por las limi-
taciones de acceso a medicina especializada."®

Para el estudio de esta enfermedad se ha utiliza-
do el instrumento de evaluacién de personalidad
proyectiva test de la familia, descrito por Luis
Corman en 1961, que consiste en la realizacion
de un dibujo libre en el que se evalia el estado
emocional de un nifio en relacién con el medio
familiar en términos de vinculos, necesidades
afectivas, principales conflictos inconscientes y
mecanismos de defensa utilizados.'® En los dos
casos descritos, la prueba psicoldgica revel6 altos
niveles de ansiedad, estrés, miedo y autoagresion
asociados con rasgos obsesivo-compulsivos, lo
que se correlaciona con la comprensién y cla-
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sificacion de la enfermedad. Es asi como este
instrumento de evaluacién permite identificar
los estados emocionales y comportamentales
de los nifios con tricotilomania. Este tipo de
comportamiento puede modificarse con terapia
cognitivo-conductual que a menudo se utiliza en
combinacién o como alternativa al tratamiento
farmacolégico.! Segin Hautmann y su grupo,
el uso de una terapia educativa centrada en la
concientizacion de los sintomas, la evitaciéon de
estimulos estresantes y la ruptura del ciclo de
angustia/ansiedad emocional que conlleva a la
aparicion de esta enfermedad, podria tener un
efecto significativo en su evolucion.!

El tratamiento actual consiste en combinar mé-
todos farmacolégicos y no farmacolégicos. Sin
embargo, hoy en dia no se dispone de ningln
medicamento aprobado por la FDA para el tra-
tamiento de la tricotilomania."" Los inhibidores
selectivos de la recaptacién de serotonina se
prescriben ampliamente en poblaciones pedia-
tricas y adultas, aunque su eficacia no ha sido
bien documentada para el abordaje de esta
enfermedad.'>"* Asimismo, se ha sugerido la
N-acetilcisteina como una alternativa de trata-
miento eficaz, posiblemente debido a que este
medicamento se ha prescrito satisfactoriamente
en enfermedades del espectro obsesivo-com-
pulsivo.'314

CONCLUSIONES

La tricotilomania debe tener un enfoque mul-
tidisciplinario para evitar recaidas, abordar las
comorbilidades y mejorar la calidad de vida de
los pacientes, involucrando de forma activa a su
red de apoyo.' Se requieren estudios futuros que
contribuyan al desarrollo de ayudas terapéuticas
en beneficio de los pacientes.
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Vasculitis leucocitoclastica cutanea
asociada con farmacos

Drug associated cutaneous leukocytoclastic
vasculitis.

Mirza Palacios-Rojo,! José Antonio Ortega-Jiménez,? Karen Guadalupe Garcia-
Castillo,* Dulce Olivia Tabares-Moreno,* Jorge Mauricio De la Roca-Chiapas!

Resumen

ANTECEDENTES: La vasculitis leucocitocldstica es una enfermedad autoinmunitaria
confinada a vasos de pequeno calibre; cuando esta enfermedad afecta exclusivamente
la piel se denomina vasculitis leucocitoclastica cutanea. Es un padecimiento poco
comun, con incidencia anual de 30 casos por cada millén; su origen es multifactorial
y la administracién de farmacos es una de las causas mds frecuentes.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 20 afios de edad, quien manifesté un cuadro
de faringitis, tratada por facultativo con ampicilina y diclofenaco; 24 horas después de
su ingesta tuvo una dermatosis diseminada al tronco y las extremidades, constituida
por numerosas lesiones purpdricas palpables y ampollas flacidas de contenido sero-
hematico; se realizé protocolo de estudio descartando proceso infeccioso y afeccién
sisttmica. La biopsia de piel reporté vesiculas subepidérmicas, necrosis focal en la
epidermis y hemorragia, dermis papilar con infiltrado inflamatorio crénico y agudo
(neutrdfilos) con disposicion perivascular con polvo nuclear, compatible con vascu-
litis leucocitoclastica. Se determinaron los firmacos como factor desencadenante y
se realizé manejo con el retiro de los mismos, asi como tratamiento sintomdtico. La
paciente tuvo remisién del cuadro sin secuelas.

CONCLUSIONES: Su baja incidencia, la gran variabilidad de manifestaciones clinicas
y su origen multifactorial convierten a la vasculitis leucocitoclastica en todo un reto
diagnéstico. En la actualidad los criterios diagndsticos estan poco establecidos, por lo
que es imprescindible la realizacién de biopsia de piel. Los pilares del tratamiento son
la suspension del factor desencadenante y el manejo sintomatico.

PALABRAS CLAVE: Vasculitis leucocitoclastica cutanea; farmacos; enfermedad auto-
inmunitaria.

Abstract

BACKGROUND: Leukocytoclastic vasculitis is an autoimmune disease confined to
small vessels. When this disease affects exclusively the skin, it is called cutaneous
leukocytoclastic vasculitis. It is a rare condition, with annual incidence of 30 cases
per million; its etiology is multifactorial and drug use is one of the most frequent
causes.

CLINICAL CASE: A 20-year-old female patient who presented with pharyngitis,
managed by a physician with ampicillin and diclofenac; 24 hours after ingestion,
presented disseminated dermatosis affecting trunk and extremities by numerous pal-
pable purpuric lesions and flaccid blisters with serohematic content; study protocol
was carried out discarding infectious process and systemic involvement. Skin biopsy
reported subepidermal vesicles, epidermis with focal necrosis and hemorrhage below,
papillary dermis with chronic and acute inflammatory infiltrate (neutrophils) with
perivascular disposition with nuclear dust, compatible with leukocytoclastic vasculitis.
The drugs were determined as the triggering factor and management was carried out
with their discontinuation, as well as symptomatic treatment. The patient presented
remission without sequelae.

www.nietoeditores.com.mx

Dermatologia

Isto mexicano

Servicio de Medicina Interna, Hospital
Regional de Rio Blanco, Secretaria de
Salud, Rio Blanco, Veracruz, México.
2Servicio de Cirugia General, Unidad
Médica de Alta Especialidad, Instituto
Mexicano del Seguro Social, Puebla,
Puebla, México.

Recibido: mayo 2021
Aceptado: febrero 2022

Correspondencia
Mirza Palacios Rojo
mirzapalacios@hotmail.com

Este articulo debe citarse como:
Palacios-Rojo M, Ortega-Jiménez JA,
Garcia-Castillo KG, Tabares-Moreno
DO, De la Roca-Chiapas JM. Vasculitis
leucocitoclastica cutdnea asociada con
farmacos. Dermatol Rev Mex 2023; 67
(2): 239-244.

239



240

Dermatologia Revista mexicana

2023; 67 (2)

CONCLUSIONS: Its low incidence, the great variability of clinical manifestations
and its multifactorial etiology make leukocytoclastic vasculitis a diagnostic challenge.
Currently, the diagnostic criteria are not well established, so it is essential to perform a
skin biopsy. The mainstays of treatment are the suspension of the triggering factor and

symptomatic management.

KEYWORDS: Cutaneous leukocytoclastic vasculitis; Drugs; Autoimmune disease.

ANTECEDENTES

La vasculitis leucocitoclastica es un término
histopatolégico que define vasculitis de vasos
pequefios en donde hay infiltracion inflamatoria
compuesta por neutréfilosy al pasar el tiempo
pueden encontrarse linfocitos.! Puede afectar
uno o mas 6rganos; la afeccion cutanea es muy
frecuente y puede constituir la Gnica manifes-
tacion de la enfermedad, su aparicién ocurre
principalmente en las extremidades inferiores y
en este caso se le denomina vasculitis leucoci-
toclastica cutanea.

Es un padecimiento poco comtn; en 1998 Watts
y colaboradores reportaron una incidencia
anual probada por biopsia de 38.6 por millén,
y actualmente su incidencia anual varia de 30
a 45 por millén.?? La frecuencia es equivalente
entre sexos y el limite de edad es muy amplio.?
La causa es variada, con mayor frecuencia se
encuentran las infecciones (23%), la adminis-
tracion de farmacos (12%), procesos sistémicos
asociados o causa idiopatica (72%) [Cuadro 11.#
Entre los farmacos, en primer lugar esta la familia
de los antibidticos betalactdmicos® y en segundo
lugar los antiinflamatorios no esteroides.

En cuanto al diagndstico, las caracteristicas
clinicas clave de la vasculitis leucocitoclastica
cutanea son la pdrpura palpable con loca-

lizacion en las extremidades inferiores y la
afeccion en pequenos vasos.®Los exdmenes de
laboratorio en adultos deben incluir todo tipo
de serologia y cultivo pertinente, hemograma
completo, creatinina sérica, analisis de orina,
pruebas de funcién hepdtica, velocidad de
sedimentacién globular, radiografia de térax,
biopsia cutanea para tincién con hematoxilina
y eosina e inmunofluorescencia directa.* La
biopsia de piel es el patron de referencia para
la confirmacion histolégica; sin embargo, el
diagnéstico definitivo resulta de la integracion
de los hallazgos histolégicos con los de la histo-
ria clinica, la exploracién fisica y los examenes
de laboratorio y de gabinete'” que habrd que
practicar Gnicamente y de forma escalonada
segln los datos clinicos del paciente.®

La clasificacién de las vasculitis actualmente
esta débilmente establecida. En 2012 se definid,
segln el Consenso Internacional de Chapel
Hill, que la vasculitis leucocitoclastica cutanea
es una vasculitis que se limita a un érgano, en
este caso la piel, considerandose que habra de
redefinirse en caso de evolucionar a vasculitis
sistémica o glomerulonefritis;® sin embargo,
algunos estudios recientes han propuesto que
la afectacion sistémica puede ser mas comun
de lo que se cree, ya que se ha encontrado que
incluso el 43% de los pacientes con vasculi-
tis leucocitoclastica cutdnea tienen afeccién
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Cuadro 1. Causas de la vasculitis leucocitoclastica'®

Reacciones a farmacos
e Beta-lactamicos*
e Penicilina
e Sulfas
o AINEs*

Infecciones
e Viral (hepatitis B o C/VIH)
* Bacterianas (estreptococo, estafilococo, Chlamydia,
micobacterias)
e Flngicas (Candida)
® Protozoos

Neoplasias
* Hematoldgicas (linfoma no Hodgkin, linfoma de células
T de adultos, mieloma muiltiple, macroglobulinemia de
Waldenstrom)
e Sélidas (pulmén, colon, rifién, mama, préstata, cabeza
y cuello)

Inflamatorias
¢ Enfermedad de tejido conjuntivo (lupus eritematoso
sistémico, artritis reumatoide, sindrome de Sjogren,
enfermedad de Behget)
e Vasculitis (sindrome de Churg-Strauss, poliarteritis
nodosa, granulomatosis de Wegener, poliangeitis
nodosa)
e Eritema elevatum diutinum
* Vasculitis nodular
* Enfermedad inflamatoria intestinal
e Sindrome de bypass intestinal
e Crioglobulinemia II, 1l

* Son los mas frecuentes.

renal. Por ello, con base en la revision de la
bibliografia de estudios de casos y controles
y la experiencia clinica, esta afeccién debe
considerarse una enfermedad cutdnea con po-
tencial a progresar a un trastorno sistémico, que
incluso puede llegar a ser mortal en una minoria
de pacientes.’® La mayoria de estos pacientes
suelen tener un episodio Gnico que se alivia
espontaneamente en varias semanas y el pro-
nostico de la vasculitis exclusivamente cutanea
suele ser bueno. En ausencia de enfermedad
sistémica, el tratamiento de la enfermedad es
sintomatico, debe eliminarse el factor asociado,
restringir farmacos, en especial antibiéticos, la
aplicacion de compresas en zonas lesionadas,
reposo, elevacién de extremidades y un am-
biente calido pueden ser de gran ayuda; pueden
prescribirse antihistaminicos y antinflamatorios

Dermatologia

no esteroides si éstos no estan relacionados
como desencadenantes.

CASO CLiNICO

Paciente femenino de 20 afios de edad quien
no tenfa antecedentes médicos de relevancia.
Inicié su padecimiento con dolor faringeo y
fiebre, recibi6 tratamiento por su facultativo
a base de ampicilina y diclofenaco; 24 horas
después inicié con lesiones purpuricas en los
miembros pélvicos y se agregd en el transcurso
de horas algunas flictenas. Las lesiones fueron
progresando de manera ascendente hasta afec-
tar el abdomen y por ultimo se agregé dolor
tipo ardoroso en las zonas afectadas. Acudi6 al
area de urgencias y los estudios de laboratorio
reportaron leucocitos de 16.6 x 10%L, neutré-
filos 79%, plaquetas 445,000/pL y el resto de
los estudios de laboratorio sin anormalidades,
incluido el andlisis de orina, creatinina sérica,
pruebas de funcionamiento hepético, pruebas de
hepatitis B, C y VIH, que resultaron negativas. A
la exploracién fisica oral se encontré hiperemia
faringea, sin exudado, asi como una dermatosis
diseminada al tronco y las extremidades de los
que afectaba el abdomen, los gliteos, los muslos,
las piernas y el dorso de los pies, constituida
por numerosas lesiones purpuricas palpables y
ampollas flacidas de contenido serohematico
(Figura 1) de evolucion aguda, acompanada de
sensacion urente ocasional. La biopsia de piel
report6 vesiculas subepidérmicas, necrosis focal
en epidermis y hemorragia (Figura 2), dermis
papilar con infiltrado inflamatorio crénico y
agudo (neutrdfilos) con disposicion perivascular
con polvo nuclear (Figura 3), compatible con
vasculitis leucocitoclastica. Para su tratamiento,
debido a la sospecha de la administracion de
farmacos como el factor desencadenante, se
realiz6 la suspension de los mismos y se dio
manejo sintomdtico con antihistaminico mas
secante topico. A las 48 horas de la suspension
del farmaco la paciente se encontraba con menor
cantidad de lesiones y sin dolor. Las lesiones
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Figura 1. Lesiones purpdricas palpables y ampollas
flicidas de contenido serohematico.

Figura 2. Microfotografia del estudio histopatolégico,
se observa vesiculas subepidérmicas, necrosis focal
en la epidermis y hemorragia por debajo de ésta.
En la dermis media hay infiltrado inflamatorio con
disposicion perivascular. HE, 20X.

desaparecieron por completo a los 10 dias sin
dejar secuelas.

2023; 67 (2)

Figura 3. Acercamiento de la afeccién vascular con
infiltrado inflamatorio agudo (neutréfilos), polvo
nuclear, depésito de fibrina en la pared vascular y
extravasacion de eritrocitos. HE, 60x.

DISCUSION

La vasculitis leucocitocldstica ocurre en aso-
ciaciéon con enfermedades crénicas o puede
ser precipitada por infecciones o farmacos;
el factor desencadenante se detecta entre el
54 y el 67.2% de los casos o puede aparecer
por causa desconocida. Entre los firmacos, en
primer lugar, esta la familia de los antibiéticos
betalactdmicos,’ los cuales, en muchos estudios
en relacién con los efectos adversos a medi-
camentos, son los que causan la mayoria de
éstos.’ En un estudio retrospectivo realizado en
Espafna en 2014 se identificaron 239 casos de
vasculitis cutanea por farmacos, de los cuales
149 fueron por antibiéticos, principalmente be-
talactamicos, con proporcion del 45.6%, de los
cuales el 38.4% se debieron a penicilinas y el
7.1% a cefalosporinas.’ En segundo lugar estdn
los antiinflamatorios no esteroides, aunque es
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menos frecuente y existe poca bibliografia en
referencia a esto. Se revisé un reporte de caso
del afio 2000 de vasculitis leucocitoclastica
inducida por naproxeno, donde el diagnéstico
se estableci6 en relacién con el antecedente de
administracion del farmaco y la asociacién que
tuvo con el inicio de inflamacién vascular cuta-
nea, la evidencia histopatolégica por biopsia de
piel y finalmente por el alivio rapido del cuadro
clinico y bioquimico después de descontinuar
los farmacos.' En contraste, en 2010 se repor-
t6 el caso de una paciente que manifesté un
cuadro atipico de vasculitis leucocitoclastica,
secundario a la administracién de naproxeno;
se establecié el diagnéstico por biopsia de
piel y se retiré el farmaco desencadenante;
sin embargo, debido a la gravedad del cua-
dro, resulté en isquemia de miembros, que de
manera subsecuente requirié amputacién. Por
tanto, esta documentado que las vasculitis que
inicialmente se limitan a nivel cutaneo pueden
progresar hacia afeccion sistémica, llegando a
ser un cuadro clinico muy heterogéneo vy, de
ser severo, puede evolucionar a lesion renal,
pericarditis y pleuritis.'

El abordaje diagndstico implica todo un reto
debido a la gran variabilidad de sus manifesta-
ciones clinicas y sus multiples causas, aunado
a la falta de una clasificacién universalmente
aceptada y de criterios diagndsticos bien esta-
blecidos, por lo que la biopsia de piel tiene un
papel fundamental, ya que constituye el patrén
de referencia para la confirmacion histolégica y
establecimiento del tipo histolégico especifico.
Debido a lo anterior, a lo rdpidamente progresi-
vas que pueden ser las lesiones y a lo aparatoso
que puede ser el cuadro del paciente, se reco-
mienda, en general y por la experiencia que se
tuvo en este caso, que una vez detectada una
posible causa, como puede ser la administra-
cién de farmacos, se trate o se elimine la causa
de inmediato, en espera del reporte de biopsia
para su confirmacion y, de no haber afeccién
sistémica, el manejo no debe ser agresivo, ya

Dermatologia

que son procesos agudos y de alivio espontaneo
que afectan la piel y no constituyen ninguna
amenaza de deterioro progresivo de los 6rganos
internos. Una vez que se descarta que se trate
de un caso con afeccion sistémica, se considera
que la vasculitis leucocitoclastica cutdnea tiene
usualmente un buen prondstico, sin olvidar
que existe una pequefia cantidad de pacientes
con un curso menos favorable que han tenido
remisién de los sintomas después de seis meses
o incluso un afo, y otros pacientes han tenido
persistencia crénica de los sintomas durante
meses 0 anos.'®!”
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Dermatoscopia en pitiriasis liquenoide
cronica: serie de cuatro casos

Dermoscopy of pityriasis lichenoides
chronica: A series of four cases.

Camilo Arias-Rodriguez, Alejandro Hernandez-Martinez?

Resumen

ANTECEDENTES: La dermatoscopia es una técnica diagnéstica clasicamente utilizada
para el estudio de lesiones pigmentadas, cuyo uso actualmente cobra fuerza en enfer-
medades inflamatorias e infecciosas, en las que puede ahorrar la toma de biopsias y
en ciertas ocasiones puede dar informacién prondstica. La pitiriasis liquenoide crénica
es una dermatosis inflamatoria que forma parte del grupo de las dermatosis papuloes-
camosas. Su diagnéstico requiere confirmacién histopatolégica.

CASOS CLINICOS: Se comunican cuatro casos de pitiriasis liquenoide crénica en
pacientes latinoamericanos y sus hallazgos dermatoscépicos. El primer caso corres-
ponde a una mujer de 25 afios de fototipo Ill, el segundo a una mujer de 61 afos con
fototipo I, el tercero a un hombre de 34 afos con fototipo VI y el cuarto a una mujer
de 36 afios con fototipo IV.

CONCLUSIONES: En este estudio las caracteristicas dermatoscépicas mas frecuentes
fueron los vasos punteados vy lineales irregulares con distribucién agrupada, el fondo
amarillo naranja, las escamas focales que pueden variar en color y la ausencia de
hallazgos foliculares. Ademas, se noté que los hallazgos dermatoscépicos pueden
variar segun la pigmentacién de la piel y los estadios de evolucién de las lesiones.

PALABRAS CLAVE: Pitiriasis liquenoide; dermatoscopia; diagnéstico; enfermedades
cutaneas.

Abstract

BACKGROUND: Dermoscopy is a diagnostic technique classically used for the study
of pigmented skin lesions, nowadays, its use is gaining strength in inflammatory and
infectious diseases, where it can reduce biopsies, and occasionally can give prognostic
information. Pityriasis lichenoides chronica is an inflammatory skin disease, part of the
papulosquamous dermatosis group. Its diagnosis requires histopathological confirmation.

CLINICAL CASES: This paper reports the cases of four Latin-American patients with
pityriasis lichenoides chronica and their dermoscopic characteristics. The first case
corresponded to a phototype Il 25-year-old woman, the second one to a phototype
I 61-year-old woman, the third one to a phototype VI 34-year-old man and the fourth
one to a phototype 1V 36-year-old woman.

CONCLUSIONS: In this study, the most frequent dermoscopic features were irregular
punctate and linear vessels with clustered distribution, yellow-orange background, focal
scales that can vary in color, and the absence of follicular detection. In addition, it was
noted that dermoscopic findings may vary according to skin phototypes.

KEYWORDS: Pityriasis lichenoides; Dermoscopy; Diagnosis; Skin diseases.
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ANTECEDENTES

La pitiriasis liquenoide es un espectro de tras-
tornos cutaneos con manifestaciones agudas y
cronicas, se identifican tres formas principales:
la pitiriasis liquenoide y varioliforme aguda, la
enfermedad Ulcero-necrética febril de Mucha-
Habermann y la pitiriasis liquenoide crénica.'?
Son dermatosis inflamatorias benignas que
comparten algunas caracteristicas clinicas e
histoldgicas, sin predominio racial ni geografico
y, aunque son mas frecuentes en adultos jévenes,
pueden aparecer a cualquier edad.? Su causa
se desconoce, aunque se han propuesto como
explicaciones la respuesta inflamatoria desenca-
denada por infecciones, hipersensibilidad frente
a farmacos y la proliferacién reactiva de linfoci-
tos T secundaria a un estimulo antigénico, casos
que en ocasiones pueden evolucionar a una
micosis fungoides en el transcurso de los anos.*?

A pesar de que todas las formas muestran lesiones
papuloescamosas en brotes, generalmente asin-
tomadticas, la pitiriasis liquenoide crénica tiende
a ser mas leve y gradual que las formas agudas,
con un cuadro de dos a tres semanas de duracién
que deja zonas discréomicas al sanar, siendo mas
comdn la hiperpigmentacién en los fototipos
oscuros.?* Las lesiones predominan en el tronco,
seguido en frecuencia por las extremidades.** Si
bien la aproximacion diagndstica es inicialmen-
te clinica, la correlacién clinico-patolégica es
confirmatoria: histolégicamente, el hallazgo mas
comun es un infiltrado inflamatorio mononuclear
linfohistocitico perivascular, con predominio del
linfocitos CD8 en la pitiriasis liquenoide y vario-
liforme aguda y CD4 en la pitiriasis liquenoide
crénica.® El diagnostico diferencial debe incluir
enfermedades como la pitiriasis rosada y la pso-
riasis guttata, pues también se manifiestan con
multiples papulas eritemato-descamativas.*

En los Gltimos anos, la evaluacién dermatosco-
pica de lesiones no neopldsicas viene en auge
como herramienta diagnéstica, extendiéndose
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mas alla de lesiones neoplasicas y pigmentarias.
La bibliografia en ciertas dermatosis inflamato-
rias como la pitiriasis liquenoide crénica ain
es escasa, a diferencia de afecciones como la
psoriasis y el liquen plano, de las que existe
evidencia més sélida.* La dermatoscopia en la
dermatologia inflamatoria, denominada también
inflamoscopia, es Gtil no s6lo en el diagndstico,
sino también en el seguimiento terapéutico de
ciertas condiciones e, incluso, se ha demostrado
que podria servir como factor prondstico en cier-
tas enfermedades. Las formas agudas de pitiriasis
liqguenoide tienen hallazgos dermatoscopicos
que difieren de los de la forma crénica, lo que
podria derivarse de los hallazgos histolégicos
mas severos de las formas agudas.® Asimismo, en
la pitiriasis liquenoide crénica la dermatoscopia
podria ser especialmente (til para diferenciarla
de otros trastornos papuloescamosos, como la
psoriasis guttata y la pitiriasis rosada, sobre todo
en cuadros no tan tipicos, no tan especificos o
no tan ricos semiolégicamente.*>

En este articulo se comunica la descripcién der-
matoscépica de 4 casos de pitiriasis liquenoide
crénica, basada en la terminologia estandarizada
del consenso de 2019 de la Sociedad Interna-
cional de Dermatoscopia.®

CASOS CLiNICOS

Se describen cuatro casos confirmados histol6-
gicamente de pitiriasis liquenoide crénica. Los
pacientes consultaron de enero a diciembre de
2021 a un hospital privado de la ciudad de Me-
dellin, Colombia. Los datos sociodemogréaficos
y clinicos se tomaron de las historias clinicas de
cada paciente, con el consentimiento informa-
do previo de cada uno de ellos. Las imagenes
dermatoscépicas de las lesiones fueron captu-
radas con un dermatoscopio Dermlite DL-200
adaptado a la cdmara de un iPhone 12 y fueron
evaluadas por dos investigadores. La categori-
zacion del fototipo se basé en la clasificacion
de Fitzpatrick.” En el Cuadro 1 se resumen los
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Cuadro 1. Hallazgos dermatoscépicos predominantes de los pacientes descritos

Distribucion
de escama (%)

Distribucion
de vasos (%)

%}
<
&

80
=
£

S
2

de lesiones

Fototipo

estructuras (%)

evaluadas

Areas color
amarillo naranja

Vasos
agrupados

Vasos
punteados

Amarillo
naranja (100%)

Central (45%)

Blanco (91%)

25 anos 1 11

Femenino

(100%)

(55%)

(100%)

Vasos
punteados

Areas color
amarillo naranja

3

Vasos
agrupados

Amarillo
naranja (100%)

Central (50%)

Blanco (67%)

61 anos

Femenino

(100%)

(100%)

(100%)

Areas
hipopigmentadas

Vasos
agrupados

Vasos
punteados

Marrén (67%)

Irregular (67%)

Blanco (67%)

34 anos

Masculino

sin estructuras

(100%)

(33%)

(33%)

Areas
hipopigmentadas

Vasos
agrupados

Vasos
punteados

Amarillo
naranja (50%)

Central (60%)

Blanco (70%)

36 anos I\ 10

Femenino

sin estructuras

(50%)

(60%)

(60%)
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principales hallazgos dermatoscépicos de cada
paciente.

Caso 1

Paciente femenina de 25 afos, fototipo lll, sin
antecedentes personales de importancia, quien
tenia papulas eritematosas descamativas en las
extremidades principalmente, que fueron diag-
nosticadas como pitiriasis liquenoide crénica,
confirmada por biopsia. No habia respondido a
la terapia tépica y se encontraba iniciando trata-
miento con fototerapia UVB de banda estrecha.

Se evaluaron 11 lesiones dermatoscépicamente.
El principal patrén vascular fue el de vasos pun-
teados, presentes en todas las lesiones, seguidos
de vasos lineales en un poco mas de la mitad y
de manera menos frecuente areas rojo-lechosas.
La distribucién fue focal o agrupada en la mitad
de las lesiones y periférica en la otra mitad. La
mayor parte de las lesiones tenian escama blanca
con disposicion central, en ocasiones focal o pe-
riférica. Se identific6 un fondo amarillo naranja
y dreas color amarillo naranja sin estructuras en
el 100% de las lesiones.

Caso 2

Paciente femenina de 61 afios, fototipo Il, con
antecedente de hipertensién arterial en trata-
miento con losartan desde hacfa 20 afos. Asisti6
a la consulta dermatolégica debido a que tenia
papulas eritematodescamativas intensamente
pruriginosas, que predominaban en las extremi-
dades, pero también afectaba el tronco. Se tom6
biopsia de piel que confirmé el diagnéstico de
pitiriasis liquenoide crénica. No volvié a cita
de revision.

Se analizaron 6 lesiones con el dermatoscopio.
En casi todas las lesiones se hallaron vasos pun-
teados y lineales, con distribucion agrupada.
Hubo escama blanca y en otras ocasiones ama-
rilla, con distribucién central. En el 100% hubo
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fondo amarillo naranja y areas color amarillo
naranja sin estructuras.

La Figura 1 muestra la dermatoscopia de dos
lesiones de los casos 1y 2.

Caso 3

Paciente masculino de 34 afos, fototipo VI, sin
antecedentes personales de importancia. Cinco
afos antes se le diagnostico pitiriasis liquenoide
crénica confirmada por patologia; tenia papu-
las eritematodescamativas constantemente sin
remision de la enfermedad. Asistié a consulta
para inicio de fototerapia UVB de banda estre-
cha. Tras varios meses de tratamiento, demostré
adecuada respuesta, con aclaramiento de gran
parte de las lesiones.

Se revisaron tres lesiones con dermatoscopio que
mostraron principalmente areas hipopigmentadas
sin estructuras, puntos marrén, fondo marrén, es-
cama blanca de distribucién focal y sélo en una
de ellas vasos punteados de distribucién agrupada.

Caso 4

Paciente femenina de 36 afos, fototipo IV, sin
comorbilidades ni antecedentes relevantes.

Figura 1. Dermatoscopia de los casos 1y 2. Pitiriasis li-
quenoide crénica en fototipos claros. Vasos punteados
agrupados (flecha negra) y vasos lineales irregulares
agrupados (flecha amarilla), escama blanca amarilla
central (flecha azul), sobre un fondo amarillo naranja;
areas sin estructuras (flecha roja).

2023; 67 (2)

Hacia seis meses aparecieron unas papulas eri-
tematodescamativas intensamente pruriginosas,
que limitaban sus actividades diarias. Se tomo
biopsia de piel que confirmé el diagnéstico de
pitiriasis liquenoide crénica. A pesar de terapia
con esteroides topicos la paciente persistia con
lesiones, por lo que se decidi6 inicio de foto-
terapia.

En este caso, el andlisis dermatoscépico de 10 le-
siones mostré como principal hallazgo vascular
vasos punteados de distribucion focal, escama
blanca de distribucion central y con frecuencia
areas hipopigmentadas sin estructuras, a menudo
centrales, sobre un fondo amarillo naranja.

La Figura 2 muestra la dermatoscopia de dos
lesiones de los casos 3 y 4.

DISCUSION

En esta serie de casos describimos los hallazgos
dermatoscépicos de 4 pacientes con pitiriasis
liquenoide crénica. En cuanto a la vasculariza-
cién, la principal morfologia encontrada fueron
los vasos punteados, seguidos de los lineales y
en alrededor de una tercera parte de los casos
areas rojo lechosas. Los vasos adoptaron una
distribucion agrupada en la gran mayoria de los

Figura 2. Dermatoscopia de los casos 3 y 4. Pitiriasis
liquenoide crénica en fototipos oscuros. Vasos puntea-
dos agrupados (flecha negra), escama blanca central
(flecha azul), areas hipopigmentadas sin estructuras
(flecha verde) y puntos marrén (flecha amarilla).
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casos, en ocasiones una localizacion periférica.
Las escamas fueron blancas en su mayor parte,
en ocasiones amarillas o combinadas, con dis-
tribucién central en casi la mitad de las lesiones,
seguida en frecuencia por una disposicién agru-
pada y periférica finalmente. No se encontr6
ningun hallazgo folicular, en consistencia con
la bibliografia en el tema y con la fisiopatologia
de la pitiriasis liquenoide crénica, que no afecta
el foliculo piloso.

El fondo de la mayor parte de las lesiones fue
amarillo naranja; sin embargo, en el paciente de
raza negra, el fondo marrén predomind. Entre
otras estructuras, las areas amarillo naranja se
describieron en casi todas las lesiones de las
pacientes de fototipos claros, y las areas hipopig-
mentadas de predominio central se encontraron
Gnicamente en los pacientes con fototipos os-
curos y con menor frecuencia puntos marrén
y fondo marrén, que también se encontraron
restringidos a estos pacientes. La variabilidad de
fototipos en nuestro estudio explica la heteroge-
neidad de patrones dermatoscopicos y puede
sugerir que ciertos hallazgos, como las areas
hipopigmentadas sin estructuras y los puntos
marrén y fondo marrén, son mas frecuentes en
fototipos altos (IV a VI).

Al comparar lo descrito con otros autores
encontramos que, a diferencia de nuestros ha-
llazgos, en la bibliografia predominan los vasos
lineales irregulares de distribucién agrupada
o focal; sin embargo, también se han descrito
vasos punteados y difusos.*> Algunos articulos
mencionan, ademds, areas rojo lechosas, que
también se encontraron en nuestros casos.>*>
En la pitiriasis liquenoide y varioliforme aguda,
se describen vasos lineales o puntiformes que
se disponen formando un anillo que otorga una
configuracién en diana, en la psoriasis guttata
suelen encontrarse vasos punteados con distri-
bucion difusa y en la pitiriasis rosada los vasos
punteados se ubican en la periferia."*> Teniendo
en cuenta esto, la variabilidad morfolégica de los

Dermatologia

vasos con disposicion focal podria caracterizar
a la pitiriasis liquenoide crénica.

La diversidad de la escama coincide con las
publicaciones existentes, donde sobresale la
localizacién central y el color marrén, aunque
puede ser blanca o amarilla de distribucién
irregular o periférica.* En nuestro trabajo predo-
miné el color blanco y la distribucién central. La
distribucion de la escama es diferente en la pso-
riasis guttata y la pitiriasis rosada, siendo difusa
y periférica, respectivamente.® En la bibliografia
sobre el tema no encontramos informacion de
hallazgos foliculares en la pitiriasis liquenoide
crénica, mientras que en la pitiriasis liquenoide
y varioliforme aguda se han reportado lesiones
perifoliculares marrén, sobre todo en fototipos
altos."®

Errichetti y su grupo® describen a la dermatosco-
pia un fondo de color naranja amarillento en 7
de 8 pacientes, lo cual es consistente con nuestro
estudio y con lo descrito por otros autores, como
Jindal y su grupo* y Sonthalia y colaboradores.?
El fondo con estas caracteristicas también se
encuentra en la pitiriasis rosada, pero es poco
comun en la psoriasis guttata, en la que el fondo
suele ser rojo o rosado.* En términos histoldgi-
cos, las areas color naranja amarillento parecen
corresponder a extravasacién de eritrocitos,
hemosiderina en la dermis y sus productos de
degradacion.’ La coloracion puede diferenciar
la pitiriasis liquenoide crénica de la pitiriasis
liquenoide y varioliforme aguda, donde el fondo
es rojo violaceo, con dreas azul grisaceas sin
estructuras.’* Aunque tanto en la pitiriasis lique-
noide crénica como en la pitiriasis liquenoide
y varioliforme aguda se han descrito puntos y
glébulos marrones, los glébulos amarillos sélo se
han encontrado en la Gltima." Algunos articulos
mencionan adicionalmente dreas hipopigmen-
tadas en la pitiriasis liquenoide crénica, que
son compatibles con cambios posinflamatorios
y no suelen encontrarse en psoriasis guttata ni
en pitiriasis rosada.?**
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En general, los casos comunicados van acorde
con lo descrito en la bibliografia, corroborando
estudios previos, pero con algunas diferencias
en ciertos criterios, como los vasos y el fondo,
lo que resalta que tanto los vasos punteados
como los lineales irregulares podrian ser la
morfologia vascular predominante en la pitiriasis
liquenoide crénica. La dermatoscopia parece ser
una herramienta Gtil para distinguir la pitiriasis
liquenoide crénica de algunos de sus diagnosti-
cos diferenciales, pero deben tenerse en cuenta
las caracteristicas propias de cada fototipo y la
evolucién de las lesiones. Este estudio genera
nuevas hipdtesis, como la diferenciacién entre
los hallazgos en los fototipos bajos (I, Il y Ill) en
comparacién con los altos (IV, V y VI).

CONCLUSIONES

La diferenciacién clinica de la pitiriasis lique-
noide crénica de la pitiriasis rosada, la psoriasis
guttata y otros trastornos puede ser bastante
compleja en manifestaciones atipicas. La derma-
toscopia puede ser un apoyo diagndstico que,
en el futuro, con mas evidencia, podria ayudar
a reducir el nimero de biopsias tomadas para el
diagndstico de la pitiriasis liquenoide crénica. En
este estudio las caracteristicas dermatoscépicas
mas frecuentes fueron los vasos punteados y
lineales irregulares con distribucién agrupada, el
fondo amarillo naranja, las escamas focales que
pueden variar en color y la ausencia de hallazgos
foliculares. Ademas, se not6 que los hallazgos
dermatoscépicos pueden variar acorde con la
pigmentacién de la piel: en fototipos mas claros
(I'a 1), adicional a los hallazgos mencionados,
fueron frecuentes las areas color amarillo naranja
sin estructuras; por otro lado, sélo en fototipos
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oscuros se detectaron areas hipopigmentadas
sin estructuras, puntos marrén y fondo marrén,
a veces como los tnicos hallazgos dermatoscé-
picos, y en otras ocasiones combinados con las
caracteristicas descritas inicialmente. La derma-
toscopia puede ayudar a la diferenciacion de la
pitiriasis liquenoide crénica de otros trastornos
papuloescamosos y los hallazgos podrian variar
de acuerdo con el fototipo.
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Dermatosis pustulosa erosiva
secundaria a terapia de presion
negativa e injertos cutaneos sobre una
herida quirdrgica de torpida evolucion

Erosive pustular dermatosis associated to
negative pressure therapy and skin grafts on
a surgical wound of torpid evolution.

Kevin Diez-Maduefio,* Elena Conde-Montero,? Catiana Silvente-San Nicasio,? Claudia
Garcia-Martin,! Pablo De la Cueva-Dobao?

Resumen

ANTECEDENTES: La dermatosis pustulosa y erosiva es una dermatosis neutrofilica de
curso crénico, caracterizada por la aparicion de pustulas, erosiones y costras. Aunque
tipicamente afecta la piel cabelluda, puede aparecer en cualquier territorio cutaneo.
El manejo diagndstico-terapéutico de este padecimiento es un verdadero reto cuando
afecta dreas especiales.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 45 afios intervenido mediante cirugia micro-
grafica de Mohs por un dermatofibrosarcoma protuberans, localizado en el hombro
derecho; tuvo herida quirdrgica con curacion desfavorable. Tras meses de tratamiento
con un injerto de piel total, injertos en sello y terapia de presién negativa se llegé al
diagnéstico de dermatosis pustulosa y erosiva secundaria a terapia de presién negativa
y préctica de injertos cutdneos. Tras la retirada de la terapia de presién negativa y la
aplicacion de corticosteroides tépicos, la epitelizacién fue total.

CONCLUSIONES: Exponemos a nuestro saber el primer caso de dermatosis pustulosa
y erosiva secundaria a la terapia de presién negativa e injertos cutaneos. Incluir la
dermatosis pustulosa y erosiva en el diagnéstico diferencial de la aparicion de tlceras,
erosiones y costras en el contexto de una herida quirdrgica de térpida evolucién es
fundamental para elegir el tratamiento adecuado y evitar procedimientos agresivos e
innecesarios.

PALABRAS CLAVE: Dermatofibrosarcoma protuberans; corticosteroides; injerto.

Abstract

BACKGROUND: Erosive pustular dermatosis is a neutrophilic dermatosis of chronic
course, characterized by the appearance of pustules, erosions and scabs. Although it
typically affects the scalp, it can appear in any cutaneous territory. The diagnostic-ther-
apeutic management of this disease is a real challenge when it affects special areas.

CLINICAL CASE: A 45-year-old male patient went under Mohs micrographic surgery
for a dermatofibrosarcoma protuberans and he presented a surgical wound on right
shoulder with an unfavourable healing. After months of treatment with a split-thickness
skin graft, punch grafting and negative wound pressure therapy, the diagnosis of erosive
pustular dermatosis secondary to negative wound pressure therapy and the practice of
skin grafts was reached. A spectacular relieve of the wound was observed, and complete
epithelialization was achieved in two weeks after the withdrawal of negative wound
pressure therapy and the application of topical corticosteroids.
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CONCLUSIONS: We report to our knowledge the first case of erosive pustular der-
matosis secondary to negative wound pressure therapy and skin graft. Being aware of
erosive pustular dermatosis when treating a post-surgical wound may help to promptly
detect this dermatological condition and might help to carry out an early alternative

therapy to avoid more aggressive procedures.

KEYWORDS: Dermatofibrosarcoma protuberans; Corticosteroids; Graft.

ANTECEDENTES

La dermatosis pustulosa erosiva es una derma-
tosis inflamatoria infradiagnosticada que afecta
principalmente a los ancianos. La aparicién
de pustulas, erosiones y costras recurrentes
caracterizan la enfermedad. Debido a que las
pustulas no estdn siempre presentes, la sos-
pecha clinica y diagnéstico se retrasan con
frecuencia. Ademads, debido a la baja respuesta
al tratamiento, comdnmente requiere un control
a largo plazo. Por tanto, la dermatosis pustulosa
erosiva frecuentemente se considera un verda-
dero reto diagnéstico-terapéutico.’ Mdltiples
factores se han sugerido como desencadenan-
tes de la enfermedad: traumatismos, heridas,
fotoenvejecimiento y multiples procedimientos
terapéuticos. Comunicamos un caso de derma-
tosis pustulosa erosiva en el contexto de una
herida posquirdrgica injertada y tratada comple-
mentariamente con terapia de presion negativa.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 45 anos de edad sin
antecedentes personales de interés, remitido a
nuestra unidad de heridas y cicatrizacién debido
auna herida posquirdrgica de térpida evolucion.
El paciente habia sido diagnosticado de un der-
matofibrosarcoma protuberans localizado en el
hombro derecho 6 meses atrds, por lo que fue

tratado mediante cirugia micrografica de Mohs.
Se requirieron dos pases para la completa extir-
pacion del tumor. La herida ocupaba la regién
supraescapulary se incluyé en profundidad hasta
la fascia muscular. Se realiz6 un injerto cutaneo
de piel total para la reconstruccion y cierre del
defecto. El sitio donante fue el abdomen del
paciente. Se aplicé un dispositivo de presién ne-
gativa de uso Unico para apoyar el prendimiento
del injerto programando cambios de vendajes
cada 5 dias. De manera inesperada multiples
Glceras y costras aparecieron progresivamente
en la herida con mala respuesta a la terapia de
presion negativa. En la primera visita a nuestra
unidad de heridas y cicatrizacién, la herida e
injerto mostraban mdltiples erosiones, costras
amarillentas y Ulceras (Figura 1). Se decidié un
tratamiento basado en injertos en sello y nue-
vamente se aplico terapia de presién negativa.
Debido a que la progresion de la herida se sigui6
de un mayor ndmero de dlceras y erosiones, se
decidio suspender la terapia de presién negativa
y se estudié un nuevo diagnéstico diferencial.
Teniendo en cuenta el aspecto clinico y la evolu-
cién de las lesiones, se considerd el diagndstico
de dermatosis pustulosa erosiva. Se inicié enton-
ces un tratamiento basado en corticosteroides
topicos (betametasona al 1% en crema) y sulfato
de cinc en solucién. No se aplicaron nuevos
vendajes ni apdsitos. Tras dos semanas con este
esquema de tratamiento la herida se curé y se
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Figura 1. Erosiones dispersas, Glceras superficiales y
mdltiples costras en la herida injertada.

alcanzé total epitelizacién (Figura 2). Debido
al contexto clinico, evolucién, aspecto de las
lesiones descritas y la respuesta al tratamiento
con corticosteroides, se llegé al diagndstico de
dermatosis pustulosa erosiva.

DISCUSION

La dermatosis pustulosa erosiva es una enfer-
medad inflamatoria incluida en el espectro de
las dermatosis neutrofilicas. Se trata de una
dermatosis infradiagnosticada, descrita en 1977
en la piel cabelluda.? Consiste en la erupcion
crénica de multiples pustulas, erosiones y costras
marrén-amarillentas. A pesar de que la derma-
tosis pustulosa erosiva aparece frecuentemente
en la piel cabelluda o en las piernas, puede
aparecer en cualquier parte del tegumento.® La
etiopatogenia de la dermatosis pustulosa erosiva
es incierta. Debido a que su manifestacion pue-
de ser inespecifica y recordar otros trastornos
dermatolégicos, puede confundirse con dano ac-
tinico, cancer cutaneo no melanoma (carcinoma
escamoso), dermatosis facticia, infecciones cuta-
neas (impétigo, herpes), dermatosis neutrofilica
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Figura 2. Epitelizacion completa tras la retirada del
dispositivo de presion negativa e inicio de corticos-
teroides topicos.

(pioderma gangrenoso, foliculitis decalvante),
entre otras enfermedades (psoriasis, dermatosis
pustulosas, dermatosis ampollares). Las causas
mas frecuentemente reportadas de dermatosis
pustulosa erosiva son: atrofia secundaria a dano
actinico, insuficiencia venosa crénica, heridas
(dlceras, injertos, traumatismos y quemaduras) y
procedimientos terapéuticos (crioterapia, cirugia,
trasplante capilar, laser, terapia fotodinamica).*

Aunque la biopsia es el patron de referencia
para el diagnostico de dermatosis pustulosa
erosiva,® considerando que no existen rasgos
histolégicos definitivos, una clinica compatible
junto con la adecuada respuesta al tratamiento
pueden ser suficientes para su diagnéstico. La
piedra angular en el tratamiento de la derma-
tosis pustulosa erosiva son los corticosteroides
topicos. Pueden prescribirse como primera
Iinea en monoterapia o combinados con otros
esquemas terapéuticos. La administracion de
corticosteroides topicos seguidos de inhibidores
de la calcineurina se considera una estrategia
eficaz para el control de la enfermedad a largo
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plazo.® El 6xido de cinc como tratamiento com-
plementario es una opcién segura, econémica
y eficaz para la fase de mantenimiento cuando
la fase aguda se ha estabilizado mediante cor-
ticosteroides topicos.”

Los injertos de piel total son un método re-
constructivo frecuente y eficaz para el cierre
de heridas quirtrgicas. Los injertos en sello
son una alternativa Gtil al injerto de piel total
en determinados contextos. Debido a que el
prendimiento de un injerto puede ser ineficaz
cuando nos encontramos ante un hematoma, un
seroma o datos de sobreinfeccion, la terapia de
presion negativa puede colaborar en la mejoria
de la adherencia y la supervivencia del injerto.
Los dispositivos de terapia de presion negativa
de uso Unico son una alternativa efectiva y
aceptada para un manejo terapéutico ambula-
torio.® Un fracaso recurrente en la epitelizacion
de un tejido injertado bien vascularizado en un
paciente de mediana edad, junto con una evo-
lucién clinica inusual, nos alerté y permitié que
planteasemos un nuevo diagnéstico diferencial.
La asociacion entre dermatosis pustulosa erosiva
e injertos cutdneos y vendajes o apdsitos com-
presivos se ha mencionado de forma separada
en la bibliografia con anterioridad.>'® Aunque
ambos factores hayan podido jugar un papel, se
asumio el diagnostico de dermatosis pustulosa
erosiva secundaria a terapia de presién negativa
e injertos cutaneos, debido a que la terapia de
presion negativa se uso en todos los intentos de
curacion, siendo su retirada seguida de mejoria
temprana no observada hasta entonces. Asimis-
mo, la dermatosis pustulosa erosiva en el sitio
receptor del injerto se ha descrito tras meses del
procedimiento, siendo un fenémeno subagudo o
tardio.” En nuestro caso la dermatosis pustulosa
erosiva se manifest6 muy tempranamente, en
los primeros cambios de apésito y las primeras
curaciones.

Tener en cuenta la posibilidad de aparicién
de una dermatosis pustulosa erosiva en el

2023; 67 (2)

contexto de una herida quirdrgica ayudara
a alcanzar el diagnéstico temprano de esta
enfermedad. Ello nos permitira dar el trata-
miento correcto, evitando procedimientos
agresivos, como la realizacién de multiples
injertos y otras intervenciones quirdrgicas
innecesarias.

CONCLUSIONES

La dermatosis pustulosa erosiva en localizacio-
nes distintas a la piel cabelluda es con frecuencia
un verdadero reto diagndstico-terapéutico.
Reportamos a nuestro saber el primer caso de
dermatosis pustulosa erosiva secundaria a terapia
de presion negativa e injertos cutdneos. Ante la
existencia de pustulas, erosiones o costras en
una herida injertada, debemos plantearnos el
diagndstico diferencial de dermatosis pustulosa
erosiva. La terapia de presién negativa podria
sumarse a la lista de posibles causas de derma-
tosis pustulosa erosiva.
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Porfiria cutanea tarda en un hombre
joven: afeccion rara en Latinoamérica

Porphyria cutanea tarda in a young male: a
rare entity in Latin America.

Alberto Enrique Vengoechea-Guerrero,! Manuel Ernesto Amador-Rojero,? Claudia
lleana Saenz-Corral,® Sonia Toussaint-Caire,® Maria Elisa Vega-Memije?

Resumen

ANTECEDENTES: La porfiria cutdnea tarda es una afeccién raramente descrita en nuestro
medio, secundaria a mutaciones de genes que codifican enzimas para la sintesis del
grupo hemo. Se caracteriza por placas de fotodano, ampollas, cicatrices hipo o hiper-
pigmentadas e hipertricosis en la cara, que histolégicamente se manifiesta con ampolla
subepidérmica de poco contenido celular inflamatorio, cuerpos en oruga, escaso infiltrado
inflamatorio perivascular por linfocitos y depésito de material eosindfilo en la pared de
los vasos sanguineos. Tipicamente se manifiesta en edades posteriores a la pubertad.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 26 afios, quien padecié una dermatosis de un
afio de evolucién diseminada a areas fotoexpuestas, constituida por ulceracion, costras
sanguineas y cicatrices hiper e hipopigmentadas que confluian en placas de tamafio
variable y fotodano. En la biopsia de piel se observé infiltrado inflamatorio perivascu-
lar superficial linfohistiocitario, ampolla subepidérmica de contenido serohemético,
con cuerpos en oruga, con engrosamiento de las paredes de los vasos. Se confirmé el
diagnéstico con elevacién de porfirinas en orina.

CONCLUSIONES: La porfiria cutanea tarda tiene manifestacién clinica variable, por lo
que debe realizarse la documentacion de porfirinas en sangre, orina o heces; la biopsia
apoya al diagnéstico y el tratamiento consiste en fotoproteccién estricta, antimaldricos
a dosis bajas y sangrias segtn el tipo de porfiria. Hacen falta estudios en Latinoamérica
que reporten la incidencia y prevalencia real de este grupo de enfermedades.

PALABRAS CLAVE: Porfiria; ampolla; cicatriz.

Abstract

BACKGROUND: Porphyria cutaneous tarda is an entity rarely described in our environ-
ment, secondary to mutations of genes that encodes enzymes for the synthesis of the
heme group. It is characterized by photodamage, blisters, hypo or hyperpigmented scars
and hypertrichosis on the face and histologically presents with subepidermal ampoule,
perivascular infiltrate by lymphocytes and deposition of eosinophilic material in the wall
of blood vessels. The disease typically develops after puberty.

CLINICAL CASE: A 26-year-old male patient, who presented with one year of evolution
of dermatosis disseminated to photoexposed areas, characterized of ulceration, blood
scabs and hyper and hypopigmented scars that converged in plaques of variable size
and photodamage. Skin biopsy showed superficial perivascular infiltrate by lymphocytic
and histocytes, subepidermal ampoule of serohematic content, with caterpillar bodies
and thickening of vessel walls. Diagnosis was confirmed with elevated porphyrins in
a urine sample.

CONCLUSIONS: Porphyria cutaneous tarda has a variable clinical presentation, so,
documentation of porphyrins in blood, urine or feces should be performed, biopsy sup-
ports diagnosis and treatment consists of strict photoprotection, low-dose antimalarials
and bleeding depending on the type of porphyria. Studies are needed in Latin America
to report the actual incidence and prevalence of this group of diseases.

KEYWORDS: Porphyria; Blister; Scar.
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ANTECEDENTES

Las porfirias y en nuestro caso especifico la
porfiria cutanea tarda son afecciones poco fre-
cuentes, causadas por mutaciones heredadas o
adquiridas de algunos de los genes que codifican
enzimas de la via de sintesis del grupo hemo."
En términos clinicos se caracterizan por afec-
cién a diversos 6rganos, entre ellos la piel, que
es donde se producen ampollas de contenido
seroso 0 hemorragico con el traumatismo o la
exposicién solar; cicatrices, quistes de milia,
hipertricosis en la cara, trastornos ungueales y
cambio de coloracién de la orina, todos estos
signos son especificamente las manifestaciones
de la variante cutanea tarda.*® En el estudio
histopatolégico se observa ampolla subepidér-
mica de poco contenido celular inflamatorio
o hemadtica, cuerpos en oruga (depdsito de
proteinas de membrana basal y queratinocitos
necréticos en la epidermis), escaso infiltrado in-
flamatorio perivascular por linfocitos y depésito
de material eosinéfilo en la pared de los vasos
sanguineos.* Su tratamiento consiste en fotopro-
teccion estricta, antimaldricos y sangrias segln
concomitancia de hemocromatosis.®

En este articulo comunicamos el caso de un
paciente con porfiria cutdnea tarda con buena
respuesta al tratamiento con antimaldricos.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 26 afios, originario de
Puebla y residente del Estado de México, obrero
de la construccion, que cuenta con los anteceden-
tes patoldgicos de consumo crénico de alcohol
(semanal y embriaguez desde los 16 hasta los
21 anos) y factores de riesgo de infecciones de
transmision sexual por promiscuidad y relaciones
heterosexuales sin uso de métodos de barrera.

Acudié a valoracién por padecer una derma-
tosis diseminada a la cabeza, el cuello, las
extremidades superiores e inferiores en dreas

Dermatologia

fotoexpuestas, constituida por ulceracién, costras
sanguineas y cicatrices hiper e hipopigmentadas
que conflufan en placas de 0.5 a 6 cm, con areas
de resorcién osea de las falanges distales del
segundo y tercer dedo de la mano derecha y en
la mucosa oral una cicatriz blanquecina en la
parte posterior de la mucosa yugal izquierda de
2 cm de didmetro. Figura 1

El paciente inici6 con la dermatosis un afo pre-
vio a su valoracién, con la aparicién espontanea
de ampollas de contenido seroso y hemadtico,
algunas con fenémeno de Kéebner por traumatis-
mo leve, que en periodos variables se ulceraban
y tardaban dias a semanas para cicatrizar. Refiri6
que a tres meses del inicio de la dermatosis
identificd la exposicion solar como uno de los
desencadenantes de sus lesiones.

Se realizé biopsia de una lesién inducida por trau-
matismo en el dorso de la mano derecha en la que
se documentd: infiltrado inflamatorio perivascular
superficial linfohistiocitario, ampolla subepidér-
mica de contenido serohemdtico, con cuerpos
eosindfilos en la epidermis suprayacente (cuerpos
en oruga), con engrosamiento de las paredes de los
vasos evidenciables por tinciones con hematoxilina
y eosina y por acido peryédico de Schiff.

Se documenté fluorescencia de la orina a la luz
de Wood y la existencia de porfirinas (Figura 2),
pruebas de funcién hepdtica (con patrén de dafio
hepatocelular), asi como fenémeno de Kéebner
inmediato en el dorso de la mano izquierda, con
estudio histopatoldgico compatible con porfiria
cutdnea tarda. Figura 3

Previa valoracién en el servicio de Oftalmologia,
se inicio tratamiento con dosis baja de hidroxi-
cloroquina de 100 mg dos veces por semana y
medidas de fotoproteccion estricta. A tres meses
de tratamiento tuvo buena evolucién con cese
de la aparicién de ampollas; sin embargo, tras
cuatro meses de seguimiento el paciente no ha
acudido a sus citas dermatologicas.
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Figura 1. Dermatosis diseminada a dreas fotoexpuestas constituidas por fotoenvejecimiento, hipertricosis, cica-
trices hipo e hiperpigmentadas y exulceraciones cubiertas por costra sanguinea.

Figura 2. Orina fluorescente por presencia de por-
firinas.

DISCUSION

La porfiria cutdnea tarda es una enfermedad
poco frecuente, no fatal, debido a trastornos
metabdlicos relacionados con la sintesis del
grupo hemo, con sobreproduccién de porfirinas
y posterior acumulacién de éstas en la piel." Su
causa se relaciona con la disfuncién parcial o
total de la enzima UROD (uroporfirinégeno
decarboxilasa) de causa congénita o adquirida,
la Gltima es la mas frecuente.?

Hasta el momento no se conoce la epidemio-
logia de estas enfermedades en México y son
pocos los estudios publicados. En el afio 2000 un
estudio llevado a cabo por Jara-Prado y colabo-
radores en el Hospital Nacional de Neurologia 'y
Neurocirugia Manuel Velasco Suarez indicé por
primera vez valores de referencia para los niveles
de actividad de la porfobilin6geno deaminasa
y concentraciones de ALA en poblacién con
comorbilidades psiquiatricas y controles sanos,

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8753
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Figura 3. A. H&E. 10x. Ampolla subepidérmica unilocular de contenido serohematico. B. PAS 20x. Inferior a
techo de la ampolla se observan estructuras eosindfilas horizontales correspondientes a cuerpos en oruga. C. PAS
60x. En la dermis papilar se observa engrosamiento y hialinizacién de las paredes vasculares con infiltrado

inflamatorio perivascular linfohistiocitario.

mostrando concentraciones anormales en 2/300
y de 0.5/300 pacientes, respectivamente; el 75%
eran mujeres.’ Ser portador de anormalidades del
funcionamiento de estas enzimas no establece el
diagnéstico debido que se necesitan uno o varios
factores para la expresion de la enfermedad, por
tanto, estas cifras muestran en un estudio obser-
vacional los portadores de estas anormalidades,
mas no su diagndstico. Del resto de porfirias se
tienen menos datos en Latinoamérica.

La porfiria cutanea tarda tipo | esporadica
constituye el 70 al 80% de los casos. Se ma-
nifiesta usualmente entre 40 y 60 anos de vida
y se asocia esencialmente con la exposicién a
hepatotoxicos. Clinicamente se manifiesta con
ampollas, ulceraciones, cicatrices hipo o hiper-
pigmentadas, quistes de milia e hipertricosis
secundarias a la fotoexposicién y también con
el traumatismo,® como el caso que se comunica.
El resto de porfirias se manifiestan de manera
diferente debido a una afectacion a diferente
nivel de las enzimas que participan en la sintesis
del grupo hemo.

Las porfirias se clasifican en agudas y créni-
cas y también segin el 6rgano en el que se
depositan las porfirinas (Cuadro 1). Entre los

factores de riesgo asociados con la expresion
de la enfermedad se encuentra el consumo de
alcohol y las infecciones virales por VIH, hepa-
titis B o ambos; sin embargo, se han asociado
otros factores como medicamentos, habito
tabaquico, consumo de estr6genos en muje-
res, hemocromatosis concomitante, diabetes
o enfermedades que cursen con aumento del
estrés oxidativo.® En México la prueba con mas
disponibilidad para establecer el diagnéstico
es la documentacion de porfirinas altamente
carboxiladas en orina.® También se ha docu-
mentado la utilidad de la determinacion de
fluorescencia pico de plasma, la medicion de
porfirinas eritrocitarias y fecales en la utilidad
para diferenciar estas afecciones, ademas del
punto de vista clinico.®

Desde el punto de vista histopatolégico
usualmente encontraremos en una ampolla
subepidérmica poco contenido celular, a menos
que sea hemorragica (ocupada por eritrocitos),
con inclusiones eosinofilicas en la epidermis
conocidas como cuerpos de oruga, festoneado
caracteristico de las papilas dérmicas e infiltrado
perivascular superficial con engrosamiento de la
membrana basal de los vasos dando positividad
para la tincién con PAS.®

259



260

Dermatologia Revista mexicana

2023; 67 (2)

Cuadro 1. Clasificacién y principales manifestaciones de las porfirias

Porfiria Deficiencia enzimatica Clasificacion Manifestaciones principales

Uroporfirinégeno

Porfiria cutanea tarda decarboxilasa (UROD)

Porfiria Uroporfirinégeno
hepatoeritropoyética decarboxilasa (UROD)

Porfobilindgeno
deaminasa

Porfiria aguda
intermitente

Coproporfirinégeno llI

Coproporfiria hereditaria oxidasa

Protoporfirinégeno

Porfiria variegata )
oxidasa

Porfiria por deficiencia de

ALA dehidratasa ALA dehidratasa

Porfiria eritropoyética

L. URO Il sintasa
congénita

Protoporfiria

) o Ferroquelatasa
eritropoyética

El tratamiento de las porfirias consiste en sangrias
periddicas cuando se documenta hemocroma-
tosis, antipaltdicos a dosis bajas para alcanzar
dosis antiinflamatorias y fotoprotectoras, pero
para prevenir hepatotoxicidad son necesarias
medidas de fotoproteccioén estricta dirigidas a luz
visible y ultravioleta, asi como control de factores
de riesgo y desencadenantes.®> Algunos estudios
han reportado menos recaidas de la enfermedad
con las flebotomias que con los antimalarticos;
sin embargo, no todos los pacientes son aptos
para recibir dicha terapia.®”

El pronéstico de estas enfermedades es dificil
de estimar debido a las pocas publicaciones al
respecto; sin embargo, un estudio de cohorte
publicado en 2019 en Dinamarca, de 659 y
6586 pacientes reportados entre 1989 y 2012
con porfiria cutdnea tarda y controles sanos,
respectivamente, mostré que los pacientes enfer-

Hepatica y cutdnea

Hepatica y cutdnea

Hepatica (aguda)

Hepatica y cutdnea

Hepatica y cutdnea

Hepatica (aguda)

Eritropoyética y cutdnea

Eritropoyética y cutanea

Ampollas en la piel, fotodafio,
cicatrices, milia, hipertricosis en
la cara (inicio en adolescencia o

adultez)

(crénica)

Mismas que en la porfiria cutanea
tarda, pero de manifestacion mas

(crénica) . i .
temprana (infancia) y agresiva

Neuroldgicas

Neurolégicas. Ampollas en la piel
(poco comun) y otros cambios
similares a los de la porfiria cutdnea
tarda

(aguda)

Neurolégicas. Ampollas en la piel

(aguda) (poco comun)

Neuroldgicas

Neurolégicas. Fotosensibilidad,
eritema y edema doloroso o
pruriginoso. Vesiculas, ampollas y
cicatrizacién mutilante

Fotosensibilidad no ampollosa

mos tenian menor tasa de supervivencia a largo
plazo por enfermedades no malignas (gastroin-
testinales) y malignas (gastrointestinales, higado,
vesicula biliar y pulmén), asi como supervivencia
menor a 20 anos del diagnéstico.’

En el paciente que se comunica hubo respuesta
favorable al tratamiento, pero no ha regresado a
sus controles y el prondstico es expectante por
si regresa al habito de alcoholismo y exposicion
solar por su tipo de trabajo.

CONCLUSIONES

Las porfirias son afecciones poco frecuentes,
causadas por mutaciones heredadas o adqui-
ridas en los genes que codifican enzimas de
la via de sintesis del grupo hemo. Tienen ma-
nifestaciones clinicas variables y la afeccion
a la piel es muy frecuente entre ellas. Para su

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8753
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diagndstico se dispone de varias herramientas,
pero la mas disponible en México es la medicion
de concentraciones de porfirinas en orina. Para
su tratamiento se recurre a la fotoproteccion
estricta de amplio espectro, los antimalaricos v,
en caso de documentarse sobrecarga de hierro,
las sangrias periddicas. El seguimiento de los
pacientes es importante para dar continuidad
al tratamiento y definir otras enfermedades-
condiciones concomitantes que deban tratarse.
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Rinofima gigante. Tratamiento con
electrocirugia

Giant rhinophyma. Treatment with
electrosurgery.

Bryanda Amelani Quintero-Salazar,* Annylt Olvera-Rojas,* Rosa Maria Lacy-Niebla,?
Elisa Vega-Memije,? Leticia Boeta-Angeles®

Resumen

ANTECEDENTES: La rosdcea es una dermatosis inflamatoria crénica caracterizada por
eritema, telangiectasias, papulas y pustulas de predominio centrofacial. Se clasifica en
4 variantes, una de ellas es la manifestacion fimatosa.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 53 afios de edad con diagndstico de
rosdcea de 17 afios de evolucién con aparicién de rinofima 2 afios previos a la
consulta asociado con alteraciones en el campo visual y respiratorias, tratado con
electrocirugia.

CONCLUSIONES: La extirpacion quirtrgica sigue siendo el tratamiento de eleccion
en el rinofima, la terapia oral tiene un papel limitado. Si bien la extirpacién quirdr-
gica es un tratamiento exitoso, no se elimina el factor etioldgico, pero se consiguen
remisiones prolongadas.

PALABRAS CLAVE: Rosécea; rinofima; electrocirugia.

Abstract

BACKGROUND: Rosacea is a chronic inflammatory dermatosis characterized by
erythema, telangiectasias, papules and pustules predominantly in the facial area. It is
classified into 4 variants, one of them is the phymatous presentation.

CLINICAL CASE: A 53-year-old male patient diagnosed with a 17-year-history of rosa-
cea who developed in the last two years rhinophyma interfering with the visual field
and ventilation.

CONCLUSIONS: Surgical removal remains the treatment of choice of rhinophyma,
oral therapy has a limited role. Although surgical removal is a successful treatment,
the etiological factor is not eliminated but long periods of free disease are achieved.

KEYWORDS: Rosacea; Rhinophyma; Electrosurgery.
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ANTECEDENTES

La rosacea es una dermatosis inflamatoria cré-
nica caracterizada por eritema, telangiectasias,
péapulas y pustulas de predominio centrofacial.
Se clasifica en cuatro variantes segtin la National
Rosacea Society: 1) eritematotelangiectasica,
2) papulo-pustulosa, 3) fimatosa y 4) ocular.!
Sin embargo, debido a que la rosacea puede
abarcar una multitud de posibles combinaciones
de signos y sintomas, se actualizo el sistema de
clasificacion basado en fenotipos.

La variante fimatosa, a su vez, se subdivide segtn
la topografia afectada, si la afeccién es en la nariz
es llamada rinofima, donde existe alteracion de
los tejidos blandos nasales, lo que resulta en una
alteracion progresiva de la arquitectura nasal,
obstruccién de las vias respiratorias y desfigura-
cion de las unidades estéticas nasales.’

La incidenciay la prevalencia general del rinofi-
ma se desconocen. Este tipo de manifestacién
es hasta 30 veces mas probable que afecte a
hombres de la séptima década de la vida.*

La reciente actualizacién del tratamiento de la
rosacea del panel global ROSacea COnsensus
(ROSCO) recomienda que el tratamiento de los
fimas debe depender de si esta inflamado o no.
En caso de fimas inflamados, se recomiendan
tratamientos sistémicos por via oral, como anti-
bidticos y retinoides; en los fimas no inflamados
o los fimas fibréticos, se recomiendan modali-
dades quirtrgicas.®

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 53 afos con rosdcea de
17 anos de evolucioén, sin antecedentes perso-
nales de importancia. Acudié a consulta por
padecer una dermatosis localizada a la cabeza
que afectaba la cara en el dorso y las alas de la
nariz, caracterizada por multiples nédulos de
gran tamafo, eritematosos, de superficie rugo-

Dermatologia
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sa con telangiectasias, comedones y aperturas
foliculares prominentes, de bordes irregulares
y mal definidos, con colapso parcial de ambas
narinas (Figura 1) asociada con disminucién
del campo visual y alteraciones en la mecanica
respiratoria; estos cambios tenian dos afios de

Figura 1. Deformacion nodular de gran tamafio, con
aperturas foliculares y telangiectasias en la superficie,
ademas de obstruccién parcial de las narinas.
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evolucién sin tratamiento previo. Debido a la
deformidad importante en la arquitectura nasal
se decidi6 realizar tratamiento quirdrgico con
electrocirugia previo bloqueo nasal bilateral de
los nervios etmoidales, nasal dorsal, infratro-
cleares e infraorbitarios con 2 mL de lidocaina
simple al 2% en cada punto y se complement6
con anestesia local (Figura 2). Posteriormente se
realizé decorticacion de la lesién cuidando la
anatomia y se envi6 una pieza a estudio histo-
patolégico, que reportd hiperplasias sebaceas,
quistes infundibulares, fibrosis cicatricial y
proliferacién vascular (Figura 3). Se obtuvieron
excelentes resultados funcionales y estéticos seis
semanas después del procedimiento. Figura 4

DISCUSION

La enfermedad fimatosa se trata de una etapa
avanzada de la rosdcea, se manifiesta mas co-

Figura 2. Decorticacion con electrocirugfa.

2023; 67 (2)

Figura 3. Imagenes histologicas. A. Gran nimero de
vasos dilatados y fibrosis en la dermis papilar y media
HE 60X. B. Tapon cérneo, hiperplasia de glandulas
sebdceas y fibrosis en la dermis HE 20X.

mudnmente como rinofima (nariz); sin embargo,
rara vez puede aparecer en el mentdn (gnatofi-
ma), la frente (metofima), las orejas (otofima) y

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8754
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Figura 4. Resultados posquirtrgicos a seis semanas de la reseccion.

los parpados (blefarofima). Su evolucién lleva a
la alteracion progresiva de la arquitectura facial .

El primer signo clinico de rinofima es la apari-
cién de poros de la piel agrandados en la punta
de la nariz. En el curso posterior, las glandulas
sebdceas y el tejido conectivo de la nariz se
hipertrofian, lo que conduce a la formacién
de grandes cambios faciales que puede causar
obstruccién de las vias respiratorias ademas de
la obstruccién parcial del campo visual, como
sucedid en nuestro paciente, por lo que su
tratamiento es de suma importancia. Afecta prin-
cipalmente a hombres mayores de ascendencia
del norte de Europa.®”

La causa de la rosdcea aln se desconoce. Se cree
que los factores genéticos y ambientales tienen
una influencia en su origen.’

No existe una prueba de laboratorio definitiva de
la rosacea, y el diagndstico se basa en la obser-
vacion clinica y el historial del paciente, lo que
puede ser esencial porque algunas caracteristicas
pueden no ser evidentes o no estar presentes en
el momento de la valoracion.®

Por estas caracteristicas para el diagnéstico, en
2017 el panel de ROSCO propuso un esquema
orientado en las caracteristicas del paciente
abarcando las mdltiples manifestaciones clini-
cas. La existencia de dos o mas caracteristicas
principales puede establecer el diagndstico.
Ademas, las caracteristicas menores también
pueden aparecer con caracteristicas diagnésticas
o principales.®® Cuadro 1

Los hallazgos histoldgicos se caracterizan por
cambios inflamatorios, hiperplasia de las glan-
dulas sebaceas, fibrosis y telangiectasias en la
dermis. Se recomienda un examen histolégico
del tejido del rinofima extirpado, ya que las
neoplasias malignas son dificiles de distinguir
macroscopicamente de algunos cambios cuté-
neos nodulares.”

Como la enfermedad no remite espontdneamen-
te, la terapia quirdrgica es el procedimiento mas
Gtil para el tratamiento del rinofima.® En etapas
iniciales puede responder a tratamientos con
antibidticos o isotretinoina oral, en los casos
mas avanzados la cirugia es la mejor opcién.
Esta tiene como objetivo la extirpacién de las
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Cuadro 1. Caracteristicas diagndsticas de la rosacea

2023; 67 (2)

Caracteristicas de diagnostico Criterios mayores Criterios menores

e Eritema centrofacial persistente
con intensificacion periédica por
posibles factores desencadenantes

e Cambios fimatosos

transitorio

alar)

e Enrojecimiento/eritema centrofacial

¢ Papulas y pustulas inflamatorias
e Telangiectasias (excluyendo afectacién

* Sensacion de ardor en la piel

e Sensacion de escozor en la piel
* Edema

* Sensacion de sequedad de la
piel

* Manifestaciones oculares:
- Telangiectasias del margen palpebral

- Blefaritis

- Queratitis/conjuntivitis/ escleroqueratitis

glandulas sebaceas hipertrofiadas. Los métodos
quirdrgicos se dividen en dos grupos principales:
escision completa o escisién incompleta seguida
de reepitelizacién a partir del epitelio glandular
remanente. Los métodos de escision incompleta
incluyen criocirugia, dermoabrasion, ablacion
con laser o electrocirugia.'”'°

La electrocirugia es un método mucho mas
beneficioso que tiene ventajas econdmicas. Ha
demostrado menor sangrado por las propiedades
de corte y coagulacién. Sin embargo, requiere
que se realice por médicos con amplia expe-
riencia, ya que los cortes deben ser superficiales
para no lesionar la dermis profunda o la hipo-
dermis pues causan cicatrizacién irreversible.
El objetivo es la reepitelizacién completa. La
curacién de heridas posoperatorias se basa en
la granulacién secundaria.” !

CONCLUSIONES

Dado el papel limitado de la terapia oral para el
tratamiento del rinofima y la baja probabilidad
de regresion espontanea de la enfermedad, la
extirpacién quirdrgica sigue siendo el modo
principal de tratamiento. Debido al tamafio del
rinofima y las limitaciones visuales y de venti-
lacién causadas en el paciente por su rinofima
gigante, la electrocirugia fue el tratamiento de
eleccién con resultados funcionales y estéticos
satisfactorios.
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Fundacion para la Dermatitis Atopica (FDA) en México
Siendo la Dermatitis Atépica uno de los padecimientos mds prevalentes, cronicos en nifos, y que
requiere de explicaciones precisas y apoyo a la investigacion, para todo eso se creé la Fundacién
México. Tiene como sede el prestigiado Servicio de Dermatologia del Instituto Nacional de Pediatria,
y lo lidera la Dra. Carola Duran McKinster, y estd conformado por su selecto grupo de especialistas.
Sus objetivos son claros y precisos: afiliacién de pacientes, dar informacién, conducir talleres, ayuda
directa a los pacientes. Su pagina web es:
http://www.fundacion-dermatitis-atopica.com.mx/

Mision y Vision de la FDA

“Su mision. Poner al alcance de los nifios mexicanos con Dermatitis Atépica y sus familiares informacion
clara, precisa y profesional sobre qué es, coémo tratar y cémo superar la enfermedad, basados en un
enfoque no sélo de salud clinica sino psicolégica y social.”

“Su vision. Convertir a la Fundacién para la Dermatitis Atopica en la entidad de referencia mas
relevante del pais, para dirigir y orientar tanto a pacientes y familiares, como a otras entidades clinicas
y sociales que puedan identificar esta enfermedad en su entorno, a fin de brindar los cuidados clinicos
y emocionales de mas niflos con Dermatitis Atépica, para devolverles una mejor calidad de vida que
redunde en una mejor integracion y un mejor desempefio de estos pequenos en su entorno social.”
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Carcinoma de células claras, ex
adenoma pleomorfico, una afeccion
interesante con baja incidencia que
afecta a mujeres

Clear cell carcinoma, ex pleomorphic
adenoma, an interesting disease with low
incidence affecting women.

Sandro Lévano-Loayza,* Alfredo Yupanqui-Pellane,? Arnovis Porras-Villalobos,? Angie
Jiménez-Gonzalez,® Antonio Diaz-Caballero*

Resumen

ANTECEDENTES: El carcinoma de células claras es una neoplasia maligna de bajo
grado, representa aproximadamente el 1% de los tumores de las glandulas salivales.
Es importante conocer sus caracteristicas clinicas e histolégicas para identificarlo
y poder establecer el diagnéstico definitivo, ya que es una enfermedad que puede
afectar la calidad de vida del paciente e, incluso, llegar a ser mortal cuando no es
tratada con eficacia.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 56 afos con antecedentes de hipertensién
arterial, diabetes mellitus tipo 2 e insuficiencia renal crénica; acudi6 a consulta con
una lesién tumoral de forma bilobular, de superficie lisa, de consistencia firme y
asintomdtica, localizada en la regién labio-geniana, que ocasionaba asimetria facial.
En términos histopatolégicos, se observaron mantos de células claras de citoplasma
amplio y nicleo central que se distinguian nitidamente. A la paciente se le realizé una
biopsia por escisién con la finalidad de eliminar la lesion.

CONCLUSIONES: Gran parte de los tumores con células claras se manifiestan comdn-
mente en los pulmones, las mamas y los rifones; el carcinoma de células renales es el
que produce metastasis en la cavidad oral con mas frecuencia. El carcinoma de células
claras es una enfermedad mal diagnosticada con frecuencia debido a la similitud de
sus caracteristicas histolégicas y clinicas con otros padecimientos.

PALABRAS CLAVE: Carcinoma; metastasis; glandulas salivales; neoplasia; cirugfa oral.

Abstract

BACKGROUND: Clear cell carcinoma is a low-grade malignant neoplasm, it represents
approximately 1% of salivary gland tumors. It is important to know its clinical and
histological characteristics to identify clear cell carcinoma and to be able to make a
good definitive diagnosis, since it is a disease that can affect the patient’s quality of life
and even become fatal when not treated effectively.

CLINICAL CASE: A 56-year-old female patient with a history of arterial hypertension,
type 2 diabetes mellitus and chronic renal failure, who attended to the clinic presenting
a bilobular tumor lesion with a smooth surface, firm and asymptomatic consistency,
located in the labio-geniana, causing facial asymmetry. Histopathologically, mantles of
clear cells with ample cytoplasm and a central nucleus that were clearly distinguished
were observed. An excisional biopsy was performed on the patient to eliminate the
lesion.
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Dermatologia

CONCLUSIONS: A large part of tumors with clear cells are commonly manifested in
lungs, breasts, and kidneys; renal cell carcinoma is the most frequent to metastasize in
oral cavity. Clear cell carcinoma is a frequently misdiagnosed illness due to the similarity
of its histological and clinical characteristics with those of other diseases.

KEYWORD: Carcinoma; Metastasis; Salivary glands; Neoplasms; Surgery, oral.

ANTECEDENTES

El carcinoma hialinizante de células claras esta
clasificado por la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) como “carcinoma de células
claras”; es un carcinoma relativamente inusual
que afecta a las glandulas salivales. Este tumor
se observa mayormente en mujeres entre la
sexta y séptima décadas de la vida. La actividad
biolégica de estos tumores resulta ser poco
agresiva, ademads, su evolucion tiende a ser muy
lenta; el diagnéstico diferencial de este tipo de
neoplasias salivales de células claras resulta ser
muy complejo, ya que abarca una amplia gama
de posibilidades, como el carcinoma mioepi-
telial de células claras y el carcinoma epitelial
mioepitelial, ademas de todos los carcinomas
que se originan en otras areas, como el rifién,
el higado, la prostata, etc. que causan metastasis
en la region maxilofacial.’

Los tumores conformados en su mayor parte por
células claras representan el 1-2% de los tumores
de glandulas salivales y también se originan en
otras areas, como el pulmén, la mama, el rifidn,
etc. Gran parte de las células claras de estas
lesiones resultan de artefactos de fijacion; sin
embargo, en algunos casos suelen ser reflejo de
estados funcionales de las células tumorales.?

El desarrollo biolégico de este tipo de tumores se
caracteriza por ser una masa indolora que afecta

en la gran mayorfa de los casos las glandulas
salivales menores; el comportamiento biolégico
de estos tumores es poco agresivo, suelen ser
asintomaticos y alcanzar dimensiones conside-
rables antes de ser diagnosticados.?

Las neoplasias compuestas por células claras
son bastante inusuales y representan un desafio
al momento de diagnosticar debido a la amplia
gama de tumores que cursan con las mismas ca-
racterfsticas histoldgicas; es bien sabido que los
carcinomas de rifién, higado, intestino grueso,
prostata, etc. también pueden producir metasta-
sis en la region maxilofacial y el carcinoma de
células renales lo hace con mucha frecuencia.*

El carcinoma de células claras a menudo se
diagnostica de manera errénea como carcino-
ma poco diferenciado, carcinoma de células
acinares, carcinoma de células escamosas, etc.
Esto sucede a raiz de la mala interpretacién de
la informacién por parte de los profesionales
de la salud.®

El comportamiento biolégico adverso de estos
tumores puede manifestarse como miultiples
recurrencias hasta dos décadas después de la
reseccion y suelen aparecer en sitios intraora-
les (65%). La tasa de recurrencia es del 17% y
la tasa de metastasis es del 21%, por tanto, se
recomienda dar un tratamiento minucioso para
evitar estos acontecimientos.®
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Articulos como éste ayudan a conocer mas
a fondo las diferentes caracteristicas que
muestran algunas enfermedades, como el
carcinoma hialinizante de células claras que,
a pesar de tener una incidencia menor al 1%
de los tumores de glandulas salivales, puede
Ilegar a ocurrir y suponer un desafio para el
odontologo tratante.

Este articulo tiene como objetivo reportar un caso
inusual de carcinoma de células claras ubicado
en la cavidad oral en una paciente de 56 afios.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 56 afnos, ama de casa,
natural de Hudnuco, radicada en Lima, Perq,
desde hacia muchos afios, con hipertension
arterial, diabetes mellitus tipo 2 e insuficien-
cia renal crénica (dializada dos veces por
semana). Acudié al Servicio de Cirugia Oral y
Maxilofacial del Hospital Nacional Cayetano
Heredia por padecer una lesién de aspecto
tumoral en la region labio-geniana del lado
izquierdo indolora desde hacia 5 afios, men-
cioné que 3 afios antes del ingreso acudié a
otro hospital porque la lesién habia crecido;
fue preparada para realizar la extirpacion de la
lesion por el servicio de cabeza y cuello, donde
evidenciaron los exdmenes renales alterados
y la derivaron a nefrologia para evaluacion y
tratamiento especializado. El tumor era indo-
loro y no le ocasionaba molestias, por lo que
decidié esperar.

El examen ectoscépico revelé una paciente en
regular estado general. En el examen extraoral
se encontré una evidente asimetria facial debido
a la lesién de aspecto tumoral (Figura TA). En el
examen intraoral se observé una lesion de forma
bilobular, con superficie lisa, consistencia firme,
blanda, indolora, la mucosa que la recubria de
caracteristicas normales, de 3 x 4 x 3 cm de
didmetro aproximadamente, localizada en la
region labio-geniana (Figura 1B). Ademdas de
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Figura 1. A. Clinicamente se observa una lesi6n tumo-
ral en la region labio-geniana que provoca asimetria
facial. B. Lesion tumoral intraoral en la mucosa labial
superior izquierda.

edentulismo parcial superior e inferior, remanen-
te dentario, con flujo salival normal y prétesis
fija superior e inferior anterior en mal estado.

Sobre la base de las caracteristicas clinicas
se plantearon los diagnésticos de adenoma
pleomorfo, tumor de Warthin, cistoadenoma,
neurofibroma y quiste dermoide. Para establecer
el diagnéstico definitivo se realizé una biopsia
por escision de la lesion (Figura 2A y B). El ané-
lisis anatomopatolégico confirmé el diagndstico
de carcinoma de células claras.

Al examen microscopico se observé prolifera-
cion de células epiteliales clbicas dispuestas
en mantos, cordones y formando estructuras
ductales.

Entremezclado se observé una matriz con-
droide, mixoide y areas de hialinizacién. En
algunas zonas se observaron células de aspecto
plasmocitoide. En varias areas se distinguieron
nitidamente mantos de células claras de cito-
plasma amplio y niicleo central. La lesion estaba
recubierta parcialmente por una capsula fibrosa.

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8755
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Figura 2. A. Imagen intraoperatoria que muestra la
extirpacién tumoral mediante una biopsia por esci-
sion. B. Imagen macro del resultado final del tumor
posterior a la intervencién quirdrgica.

DISCUSION

Las células de Merkel fueron descritas por pri-
mera vez en 1945 como “Helle Zellen” (células
claras). El carcinoma de células claras, es un
tumor poco agresivo, indoloro y de evolucién
lenta. Otros tumores de las glandulas salivales,
como el carcinoma de células de Merkel, se
caracterizan por ser mds agresivos y cuya causa
corresponde a lo que mencionan en sus escritos
Islam y colaboradores, a la sobreexposicion al
sol. El tratamiento prescrito contra este tipo de
tumores es la escisién quirdrgicay, a diferencia
de otro tipo de carcinomas, como el carcinoma
de células de Merkel, que se caracteriza por
una mediana de vida en los pacientes que lo
padecen de 26 a 30 meses; este carcinoma de
células claras no representa un peligro para la
vida del paciente siempre y cuando sea tratado
de manera adecuada.”

El carcinoma hialinizante de células claras
tiene cierta predileccién por las mujeres entre
la quinta y séptima décadas de la vida, lo que
no coincide con lo mencionado por Sharbel y
colaboradores en sus escritos previos. Por otro
lado, se ha encontrado que la mayor parte de
estas neoplasias ocurre en las glandulas salivales
menores (63.1%), lo que coincide con los escri-
tos publicados por Sharbel y su grupo.®

Dermatologia

En términos histoldgicos, en el carcinoma de
células claras, por lo general, se observa proli-
feracion de células epiteliales neoplasicas con
un citoplasma claro a eosinéfilo, lo que coincide
con lo mencionado por Hirose y su grupo. Por
otro lado, las células tumorales tienden a dis-
ponerse en nidos e islas y éstos, a su vez, estdn
cubiertos por un estroma fibroso.’

Este tipo de tumores afectan de manera frecuente
el paladary la base de la lengua, pero hay casos
extremadamente raros en donde la lesion apa-
rece en los senos paranasales; hasta el dia de
hoy sélo se han descrito tres casos en los senos
paranasales.'® El tratamiento de eleccion de este
tipo de tumores es la escisién quirdrgica com-
pleta con margenes claros, como lo menciona
en su articulo Gudelj y su grupo.® Sin embargo,
alin no se comprueba el papel de la radioterapia
posquirdrgica y se recomienda la evaluacién de
los ganglios linfaticos regionales en busca de
metastasis. '

Este tipo de neoplasias representan un desafio
para el odontélogo tratante debido a la alta can-
tidad de neoplasias que muestran estas mismas
caracteristicas histologicas, lo que coincide con
lo mencionado por Gudelj y su grupo.® Ademads,
datos como el sexo del paciente, el lugar de
aparicion de la lesion, la causa de la lesion y
el tiempo de aparicién, acompafiados de una
buena anamnesis, un buen analisis histolégico
y una revisién minuciosa del aspecto clinico y
sintomatolégico del paciente pueden ayudar a
establecer el diagndstico certero cuando se trata
de este tipo de enfermedades.”

Posterior a la realizacion de la biopsia por esci-
sion para la eliminacién del tumor los resultados
obtenidos fueron adecuados, sin complicacio-
nes. La paciente tuvo buena recuperacion. Se
evidencié el restablecimiento de la simetria
facial y ademas de eso la paciente tuvo buena
cicatrizacion sin dificultades de indole doloroso
ni sistémico. Posteriormente fue transferida al
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Figura 3. A. Epitelio donde se observa proliferacion
de células epiteliales cubicas, algunas con aspecto
plasmocitoide H&E/20X. B y C. Entremezclado se
observa una matriz condroide, mixoide y areas de
hialinizacién H&E/20X. D. Se distinguen nitidamen-
te mantos de células claras de citoplasma amplio y
nicleo central H&E/20X.

servicio de oncologia de cabeza y cuello para
realizar revisiones de control.

CONCLUSIONES

El carcinoma de células claras es una enferme-
dad mal diagnosticada con frecuencia debido a
la similitud de sus caracteristicas histoldgicas y
clinicas con las de otros padecimientos.
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Dermatomiositis paraneoplasica.
Comunicacion de dos casos

Paraneoplastic dermatomyositis. A report of
two cases.

Miriam Puebla-Miranda,* Yuriria Asbel Galvez-Juarez,® Betzabé Quiles-Martinez?

Resumen

ANTECEDENTES: Las miopatias inflamatorias idiopaticas son un grupo de enfermeda-
des heterogéneas sistémicas que incluyen: polimiositis, dermatomiositis y miositis por
cuerpos de inclusién. La dermatomiositis afecta a los sistemas tegumentario y muscular,
teniendo como principal caracteristica clinica la debilidad muscular y las manifesta-
ciones cutdneas. La incidencia de carcinoma en asociacién con dermatomiositis varia
del 15 al 34%. Los tumores mayormente asociados son el cancer de ovario, pulmén,
mama y gastrointestinal.

CASOS CLINICOS: Se describen dos casos de pacientes femeninas con diagnéstico de
dermatomiositis con manifestaciones cutdneas tipicas de la enfermedad y asociacion
con céncer, la primera de 31 afos, con diagnéstico de cancer invasor de mama y la
segunda de 64 afios, con recidiva de meningioma transicional del ala del esfenoides,
con mejorfa clinica luego de la reseccién del tumor.

CONCLUSIONES: Las tasas de supervivencia de los pacientes pueden mejorar notable-
mente a través de la identificacién temprana de las miopatias inflamatorias idiopaticas
asociadas con el cancer. Todos los pacientes deben ser examinados adecuadamente,
realizando historia clinica completa y la determinacién de factores de riesgo vincu-
lados con malignidad.

PALABRAS CLAVE: Miopatias inflamatorias idiopaticas; dermatomiositis; dermatomio-
sitis amiopatica; cancer de mama; meningioma.

Abstract

BACKGROUND: Idiopathic inflammatory myopathies are a group of heterogeneous
systemic diseases that include: polymyositis, dermatomyositis and inclusion body myo-
sitis. Dermatomyositis affects the integumentary and muscular systems, with muscle
weakness and skin manifestations as its main clinical characteristic. The incidence of
carcinoma in association with dermatomyositis varies from 15 to 34%. The most as-
sociated tumors are ovarian, lung, breast and gastrointestinal cancer.

CLINICAL CASES: Two cases of female patients diagnosed with dermatomyositis with
typical skin manifestations of the disease and association with cancer are described, the
first 31-year-old, diagnosed with invasive breast cancer and the second 64-years-old,
with recurrence of transitional meningioma of the sphenoid, with clinical improvement
after tumor resection.

CONCLUSIONS: Patient survival rates can be markedly improved through early iden-
tification of cancer-associated idiopathic inflammatory myopathies. All patients should
be adequately examined, taking a complete clinical history and determining risk factors
associated with malignancy.

KEYWORDS: Idiopathic inflammatory myopathies; Dermatomyositis; Amyopathic
dermatomyositis; Breast cancer; Meningioma.
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ANTECEDENTES

Las miopatias inflamatorias idiopaticas son un
grupo de enfermedades heterogéneas sistémicas
que incluyen: polimiositis, dermatomiositis y
miositis por cuerpos de inclusion.’

La dermatomiositis afecta los sistemas tegumen-
tario y muscular, sus principales caracteristicas
clinicas son la debilidad musculary las manifes-
taciones cutaneas. Se describe como fenémeno
idiopético o paraneopldsico, con incidencia de
malignidad entre el 8.6 y el 32% en los paises
occidentales y entre el 3.8 y el 24.4% en los
paises asiaticos; con mayor frecuencia se mani-
fiesta en el primer afio desde el diagndstico de
la neoplasia y en personas de edad avanzada
(mayores de 50 a 60 afnos)."?

Los tumores mayormente asociados son el cancer
de ovario, pulmén y gastrointestinal. Con respec-
to a los tumores del sistema nervioso central, no
existe una clara asociacion con dermatomiositis;
sin embargo, en ciertos reportes de caso se en-
cuentra esta simultaneidad y se evidencia alivio
de las lesiones cutaneas luego de la extirpacién
del tumor.??

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente femenina de 31 afos, originaria y
residente de Hidalgo. Tenia el antecedente
heredofamiliar de una tia finada por cancer de
mama a edad no especificada. Antecedentes
gineco-obstétricos: menarquia a los 12 afos,
ritmo 30 x 6, nubil.

Inici6 su padecimiento en marzo de 2018 con
una neoformacién subcutdnea en la mama iz-
quierda que le producia dolor punzante, acudio
con un facultativo quien a la exploracion fisica
encontré en la mama, en el cuadrante superior
izquierdo, un nédulo de 8 x 11 cm, secrecion he-
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matica por el pezén, asi como ganglios axilares
palpables ipsilaterales de 1 cm de diametro; fue
enviada al servicio de Oncologia, se obtuvieron
muestras de la lesién con resultado de biopsia en
marzo de 2018 que report6 células atipicas en
estroma, con muestra insuficiente para descartar
neoplasia vs origen inflamatorio.

Dos meses después inicié con una dermatosis
pruriginosa en la cara y las extremidades tora-
cicas, asi como artralgias en las articulaciones
interfalangicas proximales, por lo que acudié
con un facultativo quien prescribi6 loratadina a
dosis de 10 mg cada 24 horas durante 10 dias,
fluocinolona con neomicina en crema, clotrima-
zol en crema, cefalexina 500 mg via oral cada
6 horas durante 7 dias con alivio parcial de la
dermatosis.

El servicio de Oncologia envié a la paciente a
Dermatologia donde se observé una dermatosis
diseminada, bilateral con tendencia a la simetria
que afectaba la cara en la regién supraciliar, orbi-
taria, malar, asi como laV del escote y la region
posterior de térax caracterizada por maculas
eritematosas, huellas de rascado, signo del chal
presente (Figura 1), extremidades con papulas
eritematosas en los codos y las articulaciones
metacarpofalangicas en la region extensora,
asi como telangiectasias en el borde proximal
del lecho ungueal (Figura 2); en los pdarpados
tenia eritema en heliotropo (Figura 3). La fuerza
muscular estaba conservada 5/5 en escala de
Daniels. Se decidié toma de biopsia en la mejilla
que mostr6 epidermis con hiperqueratosis difusa,
acantosis, asi como patrén poiquilodermatésico,
infiltrado mononuclear perivascular y periane-
xial compatible con dermatomiositis (Figura 4).
Se inicid tratamiento con hidrocortisona al 1%
en crema cada 12 horas.

El servicio de Oncologia solicit6 USG mamario
que reporté BIRADS 5, ademas de mastografia
con mismo reporte, los examenes de extension
no evidenciaron metastasis. Una segunda biopsia
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Figura 1. Maculas eritematosas y huellas de rascado en
la region posterior del térax; signo del chal presente.

Figura 2. Telangiectasias en el borde proximal del
lecho ungueal.

de mama reporté carcinoma invasor ductal poco
diferenciado, triple negativo. La etapificacién fue
1B, T4b N1 MO.

Las pruebas de funcionamiento hepatico reporta-
ron: TGO 63, TGP 70, CK 224. Perfil de miositis
factor transcripcional intermediario 1y positivo,
NMDAD5 negativo.

Dermatologia

Figura 4. Biopsia de piel de la mejilla, se observa
epidermis con hiperqueratosis difusa, acantosis, asf
como patrén poiquilodermatésico, infiltrado mono-
nuclear perivascular y perianexial compatible con
dermatomiositis (HE, 40X).

Se inicié quimioterapia con doxorrubicina, pa-
clitaxel y ciclofosfamida con disminucién del
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tamano del nédulo y dermatosis parcialmente
remitida. Se realiz6 posteriormente mastectomia
radical modificada y radioterapia con 25 sesio-
nes. La dermatosis tuvo un 90% de mejoria y la
fuerza muscular fue de 5/5 en escala de Daniels.

Se estableci6 diagnéstico final de dermatomio-
sitis paraneoplasica hipomiopatica secundaria a
cancer de mama. En consulta de seguimiento,
con dermatosis remitida.

Caso 2

Paciente femenina de 64 anos, originaria y
residente del Estado de México. Antecedentes
heredofamiliares: abuelo paterno finado por
diabetes mellitus. Antecedentes personales no
patolégicos: alcoholismo ocasional sin llegar a la
embriaguez, tabaquismo: negado. Antecedentes
personales patolégicos: diagnéstico de menin-
gioma transicional (grado | de la OMS), con
infiltracion a hueso del ala del esfenoides rese-
cado el 22-12-15, con una segunda intervencion
el 29-12-2016 por sospecha de recidiva, con
resultado de biopsia: meningioma recidivante
del ala de esfenoides.

La paciente inici6 su padecimiento con un
cuadro de 6 semanas de evolucién en marzo
de 2018, con una dermatosis diseminada que
afectaba la piel cabelluda de predominio en el
drea de cicatriz (sitio de reseccion del menin-
gioma), la regién frontal, el cuello, la zona V
del escote, los brazos, la regién superior de la
espalda y las extremidades superiores, la cara
externa y las manos.

La dermatosis se caracterizaba por eritema
de aspecto reticular con hiperpigmentacién y
telangiectasias, sugerentes de poiquilodermia,
eritema en nudillos y zona hipercromica de
color azul-violaceo en los parpados superiores
con edema (eritema en heliotropo [Figuras 5
y 6]). A la dermatoscopia del lecho ungueal se
observaron capilares periungueales dilatados, en
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Figura 5. Lesion eritemato-violdcea en el térax anterior
o signo deV, asi como en zonas fotoexpuestas.

Figura 6. Eritema en los nudillos como una erupcion
violdcea exfoliativa sobresaliente (signo de Gottron).

asa, hemorragias en astilla e hipertrofia cuticular.
Figura 7

Se tomé biopsia por puncién de piel del escote
y del brazo izquierdo que demostré una lesién
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Figura 7. Capilares periungueales dilatados, en asa,
hemorragias en astilla e hipertrofia cuticular.

poiquilodermatésica con incremento focal de
melandfagos y edema dérmico moderado difuso.
Foliculitis crénica focal inespecifica, compatible
con lesiones cutdneas en el curso de dermato-
miositis. Figura 8

La paciente no tenia manifestaciones muscu-
loesqueléticas, fuerza muscular 5/5 en escala
de Daniels en todo momento, ni elevacion de
enzimas musculares, con resultado de TGO
43, TGP 23, CK 79, CKMB 8.84. La resonancia
magnética nuclear de craneo de 2016 mostr6
disminucion de la lesién, sin datos de focalidad
clinica, por lo que se mantiene en seguimiento
por parte del servicio de Neurocirugia.

Se establecié diagnéstico final de derma-
tomiositis paraneopldsica amiopatica, por

rrrrrrrrrrrrr

Figura 8. Imagen histolégica en donde se observa una
lesion poiquilodermatésica con incremento focal de
melandfagos (flecha) y edema dérmico moderado
difuso (HyE, original x400).

recidiva de meningioma transicional del ala
del esfenoides.

En consulta de seguimiento, con dermatosis en
remision, con dosis de reduccion de prednisona.

DISCUSION

El diagnostico de dermatomiositis se basa tradi-
cionalmente en cinco criterios, publicados por
Bohan y Peter en 1975: 1) debilidad simétrica
muscular proximal, 2) evidencia de miositis en
la biopsia muscular, 3) aumento de las enzi-
mas séricas musculo-esqueléticas, 4) patrones
electromiogréficos caracteristicos y 5) lesiones
tipicas de dermatomiositis. Sin embargo, los
primeros criterios de clasificacion validados
para el diagnéstico de dermatomiositis fueron
establecidos por la ACR/EULAR en 2016, con
sensibilidad y especificidad del 87-88% y 88-
89%, respectivamente. De acuerdo con los
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resultados reportados por Waldman y su grupo,*
el 26.3% de los pacientes con dermatomiositis
amiopatica no cumplen con los criterios para
su clasificacién, por lo que en esta variante su
sensibilidad y especificidad estan disminuidos.®

Para su diagnéstico clinico es necesaria una
manifestacién cutdnea tipica, como el eritema
en heliotropo, signo del chal yV del escote, hi-
perqueratosis del pliegue ungueal, entre otros,
siendo las papulas de Gottron y el signo de
Gottron signos patognoménicos de la enferme-
dad. La poiquilodermia, que se encontré en el
segundo caso, se define como la combinacién
de atrofia, despigmentacién y telangiectasias.
En mas del 50% de los pacientes los sintomas
cutidneos preceden a la afeccién muscular.

Las manifestaciones cutaneas se dividen en pato-
nogmonicas, caracteristicas, compatibles, menos
frecuentes, raras y no especificas, las cuales se
resumen en el Cuadro 1.7

Los sindromes paraneopldsicos son un conjunto
de signos y sintomas originados por una neo-
plasia, que no se deben a invasion directa, ni a
metastasis de ésta. No se conoce muy bien su ori-
gen, pero se cree que es causada por inmunidad
celular y humoral alterada. Los autoantigenos
especificos de la miositis (histidil-t-ARN [HRS/
Jo-11) se expresan en los mdsculos que se estan
regenerando (en las células musculares) y en

Cuadro 1. Manifestaciones clinicas de dermatomiositis
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células cancerosas, lo que sugiere una reaccion
cruzada.®?

La dermatomiositis paraneoplasica fue descrita
por primera vez en 1916 por Stertz, el primer
caso de cancer de estbmago asociado con sin-
tomas de dermatomiositis.® Se ha encontrado
que la dermatomiositis precede a la neoplasia
en un 40%, el 26% ocurre simultaneamente y en
34% de los casos la neoplasia ocurre primero.'

Tiene una relacién bien conocida con varios
tipos de cancer, los mds comunes son el cancer
de pulmén, de mama, del aparato genital fe-
menino, de estémago, recto, rifién o testiculo.
La incidencia de carcinoma en asociaciéon con
dermatomiositis varia del 15 al 34%.'°

Se estima que la dermatomiositis amiopatica
representa del 10 al 20% de todas las der-
matomiositis, los valores de enzimas deben
mantenerse sin alteraciones en un periodo
mayor a 6 meses sin evidencia de debilidad
muscular. Otra variante es la dermatomiositis
hipomiopdtica que, si bien carece de la pérdida
de fuerza muscular, se encontrardn anomalias en
los exdmenes de laboratorio, electrofisiolégicos
y radiolégicos caracteristicas de la enfermedad,"
como ocurri6 en la paciente del primer caso.

De acuerdo con los hallazgos de Udkoff y su
grupo, de los pacientes con dermatomiositis

Signo Manifestacion clinica

Patognomoénico
Caracteristicas
Compatible

Menos comin
Rara

No especifica Fenémeno de Raynaud

Papulas de Gottron, signo de Gottron, eritema en heliotropo

Cambios periungueales, signo del chal, signoV, signo de Holster, afectacién de piel cabelluda
Poiquilodermia, edema periorbitario y edema facial

Lesiones vesiculobulosas, necréticas o ulceradas, vasculitis cutdnea, calcinosis cutis

Manos de mecanico, eritema flagelado, signo de silla plegable, hiperqueratosis folicular (dermatomiositis
tipo Wong), paniculitis, mucinosis, eritrodermia, cambios de la mucosa oral
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amiopatica y malignidad asociada, el 68% ya
tenia antecedente de cancer antes de las ma-
nifestaciones cutdneas, como nuestra paciente
del segundo caso; de igual manera, se encontr6
asociacion con tumores sélidos en un 89% de los
casos y en un 11% malignidad hematolégica.'

Lu y colaboradores, en una revisién sistematica
y metandlisis publicada en 2014, describieron
los factores asociados con mayor riesgo de
malignidad entre los que se encontraban: edad
mayor de 45 afos, necrosis cutanea, vasculitis
cutdnea, disfagia, inicio rdpido de miositis (me-
nos de 4 meses entre el inicio de los sintomas
iniciales y el diagnéstico) y CK elevada, factores
que implicaron al menos dos veces mas pro-
babilidad de padecer malignidad. Ser hombre
se asoci6 con aumento de 1.5 a 2 veces en el
riesgo de malignidad,' por lo que debe sospe-
charse esta enfermedad en todos los pacientes
realizando adecuada historia clinica y tamizaje
de neoplasias.™

Los anticuerpos especificos contra la dermato-
miositis incluyen anti-Mi2, anti-proteina asociada
con la diferenciacién de melanoma 5 (MDAS),
anti-NXP2, anti-TIF1 y anti-enzima activadora
del modificador similar a la ubiquitina peque-
fia (SAE), cada uno con su respectivo espectro
clinico, realmente Utiles en dermatomiositis con
manifestacién atipica y como factor pronéstico.

De especial interés han sido los anticuerpos anti-
TF1, por su fuerte asociacién, excepto en nios,
con malignidad con valor predictivo positivo del
58% y valor predictivo negativo del 95% para la
dermatomiositis asociada con el cancer (razén
de momios: 27,26);” ademas, correlacionan con
la existencia de placas ovoides en el paladar,
hiperqueratosis palmar, placas psoriasiformes
y placas hipopigmentadas atréficas con telan-
giectasias en su superficie, factor de severidad,
dermatosis en zonas fotoexpuestas (eritema en
heliotropo, signo de laV y papulas de Gottron),
asi como su relaciéon con cancer de mama,'

Dermatologia

incluso en las variantes triple negativas,'® como
en el caso de nuestra paciente.

Asimismo, los anticuerpos anti-MDAb5 se con-
sideran protectores contra la malignidad;’ se
relacionan con la dermatomiositis amiopatica
y con la aparicién rapida de enfermedad in-
tersticial pulmonar; de los hallazgos cutaneos
relacionados esta la ulceracién en donde se
encuentren las papulas de Gottron y en el plie-
gue ungueal lateral, asi como papulas dolorosas
palmares y paniculitis.'”'8

Se comunican estos casos para aumentar el
conocimiento de la asociacién de estas enfer-
medades, teniendo a la dermatomiositis como
afeccién paraneoplasica, un caso de céncer de
mama invasor y otro en una paciente con tumor
del sistema nervioso central, teniendo en cuen-
ta que, de acuerdo con la bibliografia, se han
descrito menos de cinco casos de dermatomio-
sitis asociada con tumores del sistema nervioso
central, desde el primer caso comunicado por
Zahava Gluck y colaboradores en 1993.2319

CONCLUSIONES

Las tasas de supervivencia de los pacientes
pueden mejorar notablemente a través de la
identificacion temprana de las miopatias infla-
matorias idiopdaticas asociadas con el cancer.
Todos los pacientes deben ser examinados a
fondo en el momento del diagnéstico en busca
de factores de riesgo asociados con malignidad,
someterse a una evaluacién adecuada al inicio
y establecer un seguimiento correcto.
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Reacciones cutaneas asociadas con
vacunacion contra SARS-CoV-2

Cutaneous reactions associated with SARS-
CoV-2 vaccination.
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Resumen

ANTECEDENTES: Todas las vacunas inducen algtn nivel de inflamacién desencadenada
por la activacién de la inmunidad innata. El desequilibrio de estas respuestas puede
originar reacciones inflamatorias que se manifiestan en la piel.

CASO CLINICO: Caso 1: paciente masculino de la sexta década de la vida que mani-
festé una dermatosis de tipo vasculitis asociada con la aplicacién de la primera dosis
de la vacuna AstraZeneca contra COVID-19. Caso 2: paciente masculino de la sexta
década de la vida con una dermatosis caracterizada por exantema maculo-papular
posterior a la primera aplicacién de la vacuna Pfizer contra COVID-19. Ambos casos
remitieron con tratamiento con esteroide a dosis bajas y antihistaminicos via oral.

CONCLUSIONES: Las reacciones cutaneas a la vacuna contra COVID-19 son even-
tos adversos poco frecuentes. En general, se ha reportado buena evolucién de estos
pacientes. No se contraindica el refuerzo de alguna de estas vacunas, a excepcion de
reacciones sistémicas graves.

PALABRAS CLAVE: Vacunas; SARS-CoV-2; reaccion inflamatoria.

Abstract

BACKGROUND: All vaccines induce some level of inflammation triggered by the ac-
tivation of innate immunity. The imbalance of these responses can cause inflammatory
reactions that manifest in the skin.

CLINICAL CASE: Case 1: Patient of the sixth decade of life presenting vasculitis der-
matosis after getting the first dose of AstraZeneca vaccine against COVID-19. Case 2:
Patient of the sixth decade of life with dermatosis characterized by maculo-papular rash
after getting the first dose of Pfizer vaccine against COVID-19. Cutaneous manifestations
completely remitted after low dose steroid and systemic antihistaminic.

CONCLUSIONS: Cutaneous reactions to the vaccine against COVID-19 are rare
adverse events. In general, good evolution of these patients has been reported.
Booster’s application of any of these vaccines is not contraindicated, except for seri-
ous systemic reactions.

KEYWORDS: Vaccines; SARS-CoV-2; Inflammatory reaction.
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ANTECEDENTES

Todas las vacunas inducen algin nivel de
inflamacién desencadenada por la activacion
de la inmunidad innata. El desequilibrio de
estas respuestas puede originar reacciones
inflamatorias que se manifiestan en la piel.!2

Parte importante de los esfuerzos para detener la
pandemia por COVID-19 hassido la aplicacién de
vacunas, principalmente las mMRNA COVID-19.
Estas vacunas se han asociado con reacciones
locales en el punto de inyeccién, conocidas
como brazo COVID, y otras reacciones en la
piel, como urticaria, erupcién morbiliforme,
eritromelalgia, vasculitis, perniosis y pitiriasis
rosdcea-like, ademas de reacciones sistémicas.

Se comunican dos casos de manifestaciones
cutaneas adversas en pacientes que tenian el
antecedente de vacunacion para SARS-CoV-2.

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente masculino de 57 anos de edad,
hospitalizado en el servicio de Medicina Interna
por padecer una dermatosis polimorfa, diseminada
al tronco, las extremidades superiores e inferiores,
caracterizada en el brazo y el antebrazo por
lesiones en diana atipicas, circulares, con
centro eritematoso y borde mas claro, didmetro
de 8 a 10 mm (Figura 1). En el abdomen tenia
maéculas purpuricas de 1T a 3 mm de diametro
con tendencia a agruparse que no desaparecian
a la digitopresion, estas lesiones alternaban con
manchas hiperpigmentadas marrén claro de
5 mm a 1.5 cm (Figura 2). En las extremidades
inferiores tenia lesiones de aspecto urticariforme
de 5 mm hasta 2 cm de formas irregulares,
ameboides junto con manchas purptricas de 2 a
5 mm de didmetro; estas lesiones tenian duracion
mayor a un dia. Figura 3
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Figura 1. Dermatosis en el brazo y el antebrazo, ca-
racterizada por lesiones de aspecto en diana atipicas,
circulares, con centro eritematoso y borde mas claro,
diametro de 8 a 10 mm.

l‘I-‘\“\""-,p-_-:'!---\.._

Como antecedente de importancia el paciente
habia recibido la segunda dosis de vacuna
AstraZeneca contra SARS-CoV-2 72 horas antes
de su hospitalizacién.

La biometria hematica report6 leucocitos de
5640 x 10%/uL, neutréfilos 3780 x 10%/uL,
linfocitos 1250 x 10%/uL, eosinéfilos 0.240 x 10%/
pL, hemoglobina 14.1 g/dL, plaquetas 428,000
x 10%/uL. En la quimica sanguinea mostré sodio
de 138 mEg/L, potasio de 4.7 mEq/L, calcio de
8.7 mg/dL, cloro 108 mEq/L, creatinina cinasa
67 WL, creatinina 0.84 mg/dL y dimero D
90,000 pg/L (valor normal: < 500 pg/L); s6lo fue
destacable la elevacién de dimero D.

Se tom6 biopsia de piel de la lesién de aspecto
purpurico localizada en el tercio medio de la
pierna izquierda y biopsia de la lesién tipo habén
del muslo izquierdo.

Las biopsias de piel reportaron vasculitis
leucocitoclastica de pequefios vasos dérmicos
superficiales, infiltrado neutrofilico en las
paredes vasculares, fragmentacién, polvo
nuclear y degeneracion fibrinoide. Figuras 4 y 5
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Figura 2. Dermatosis en el abdomen, caracterizada
por lesiones de aspecto purpurico que no desapare-
cfan con la digitopresion, de 1 a 3 mm de didmetro
con tendencia a agruparse, alternando con manchas
hiperpigmentadas, marrén claro de 5 mma 1.5 cm.

El paciente recibi6 tratamiento con prednisona
a dosis de 0.5 mg/kg en dosis de reduccion y
10 mg de loratadina via oral cada 24 horas.
Tuvo alivio completo de la dermatosis a las 72
horas de iniciado el tratamiento, sin aparicién
de lesiones nuevas.

Caso 2

Paciente masculino de 51 afos de edad, sin
antecedentes personales patolégicos. Tenia

Figura 3. Dermatosis en las extremidades inferiores,
caracterizada por lesiones de aspecto urticariforme de
5 mm hasta 2 cm, de formas irregulares, ameboides,
que alternan con manchas purpuricas de 2 a 5 mm
de didmetro que no desaparecen a la digitopresion.

Figura 4. H&E. Dermis media y profunda con infiltrado
inflamatorio perivascular.
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Figura 5. H&E. Vasculitis leucocitoclastica de peque-
fios vasos dérmicos superficiales. Infiltrado neutro-
filico en paredes vasculares, fragmentacion, polvo
nuclear y degeneracién fibrinoide.

el antecedente de haber recibido la primera
dosis de la vacuna Pfizer contra SARS-CoV-2.
Una semana después refirié el inicio de una
dermatosis diseminada a las extremidades
inferiores que afectaba las piernas en todas
sus caras, caracterizada por papulas y maculas
de 3 a 5 mm de didmetro, eritematosas y
violaceas que no desaparecian a la digitopresion
(Figura 6). El paciente referia prurito moderado
sin predominio de horario. Se decidié toma de
biopsia de la lesion de la pierna derecha.

El estudio patoldgico de la biopsia de piel report6
capa cérnea laminar con costra serohematica,
epidermis con acantosis y aplanamiento de
los procesos interpapilares, dermis reticular
superficial y media con infiltrado inflamatorio
de linfocitos y eosindfilos con disposicién
perivascular e importante extravasacién
de eritrocitos. Se diagnosticé exantema
maculopapular. Figuras 7 y 8

2023; 67 (2)

Figura 6. Dermatosis diseminada a las extremidades
inferiores de las que afecta las piernas en todas sus
caras, caracterizada por lesiones de aspecto purpirico
palpables que no desaparecen a la digitopresion, de
3 a 5 mm de didmetro, asi como maculas hiperpig-
mentadas, marrén claro residuales de 3 a 5 mm de
diametro.

Los estudios de laboratorio de biometria
hemdtica, quimica sanguinea, pruebas de
funcion hepatica y examen general de orina
estaban dentro de la normalidad y la PCR para
COVID-19 fue negativa.

Se inici6 tratamiento con 0.5 mg/kg de prednisona
durante una semana con posterior reduccion
gradual, antihistaminico via oral y emoliente, con
alivio completo de la dermatosis en tres semanas.
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Figura 7. H&E. Estrato cérneo laminar con costra se-
rohematica, epidermis con acantosis y aplanamiento
de procesos papilares, dermis reticular superficial y
media con infiltrado de linfocitos y eosindfilos con
disposicion perivascular.

DISCUSION

Los efectos inmunogénicos de las vacunas
conducen a niveles alterados de respuesta
inmunitaria humoral y celular. Se describen
cuatro patrones de reacciones inflamatorias de
la piel:

El primer patron de respuesta inmunitaria se
considera una respuesta antiviral/humoral
clasica, activando Th1 para expresar IL-2, IL-
6, TNF-a, lo que genera la intervencién de
linfocitos CTX.23#

En el segundo patrén intervienen los componentes
de las vacunas que pueden actuar como
haptenos y conducir a una reaccién inflamatoria
predominantemente Th2 con incremento de
interleucinas IL-4, IL-13 e IL-5, lo que permite
la expresion de eosindfilos cutdneos, causando
manifestaciones cutaneas.??

En el tercer patron la activacion alterada de
las células T de memoria en la piel resulta en

Figura 8. H&E. Acercamiento con infiltrado inflama-
torio de linfocitos y eosindfilos a nivel perivascular y
extravasacion de eritrocitos.

la activacion del sistema inmunitario innato,
provocando predominio de células Th17/Th22
que activan neutréfilos, lo que desencadena
reacciones psoriasiformes y pustulosas.®**

En el cuarto patrén los componentes de la
vacuna pueden desencadenar reacciones
inflamatorias similares a procesos infecciosos,
expresando IL-10 y el factor de crecimiento
transformante beta (TGF-B), lo que hace que
los macréfagos/histiocitos formen granulomas;
el traumatismo derivado de la vacuna y la
degradacion de la matriz extracelular pueden
iniciar una respuesta inflamatoria fibrogénica,
promoviendo enfermedades del tejido conectivo,
como la esclerodermia circunscrita.**
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Las reacciones adversas mds frecuentes
después de la inoculacién de la vacuna
ocurren principalmente en el sitio de inyeccion,
provocando reaccién local manifestada por:
dolor, calor, enrojecimiento, hinchazén,
induracién con o sin sintomas sistémicos.®”® Los
efectos secundarios sistémicos mas frecuentes
son: cefalea, fatiga y mialgias, adenopatias,
nauseas-vémitos, diarrea y escalofrios.”*1°

Las manifestaciones cutaneas asociadas con
la administracion de vacunas son diversas. Las
reacciones cutdneas adversas que ocurren en
los 7 dias posteriores a la inoculacién de la
vacuna con mayor incidencia son reacciones
locales en el lugar de la inyeccién, representadas
por dolor moderado en el sitio de inyeccion
(88%), prurito (35%), induracion (25%), eritema
(20%) e hinchazon (15%).5%1° Se alivian en un
plazo de 24 a 48 horas, son més frecuentes
en poblacion joven en comparacién con los
mayores de 60 afos, a diferencia de los casos que
comunicamos. La distribucion respecto al sexo
es de predominio en mujeres en un 70%,*”'* esto
también difiere de los casos que comunicamos.
Las reacciones locales tardias iniciaron 8 dias
o mas después de la aplicacién de la vacuna.
Las reacciones adversas cutaneas tardias con
mayor incidencia son eritema, induracién y
sensibilidad.®”

Se han reportado manifestaciones dermatoldgicas
asociadas segin la vacuna inoculada. Los
pacientes inmunizados con la vacuna Pfizer-
BioNTech (BNT162b2) tuvieron hinchazdn
en el sitio de inoculacion, urticaria y eritema
multiforme.®™ Con la vacuna Moderna
(mMRNA-1273) hubo manifestaciones cutdneas en
la primera dosis en un 0.8% y en la segunda dosis
en un 0.2%, las cuales fueron dermatitis alérgica,
atépica y de contacto, eccema, erupcion
exfoliativa, reacciones de hipersensibilidad,
urticaria en el lugar de la inyeccion y urticaria
papular y vesicular."" A su vez, la vacuna
Sputnik (rAd26/rAd5) causé en menos del 0.1%
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dermatitis acneiforme, dermatitis alérgica,
alopecia, erupcion petequial y eccema.” Con
la vacuna Sinopharm (BBIBP-CorV), Baraht
(BBV152) y Janssen (Ad26.COV2.S) s6lo se
reporta la apariciéon de exantema leve no
especificado.’*™ Con respecto a la vacuna
Sinovac (CoronaVac) se reporté una reaccién
de hipersensibilidad aguda y grave con urticaria
48 horas después de la primera dosis, que se
cur6 3 dias después de la administracién de
clorfenamina y dexametasona.’ Con la vacuna
AstraZeneca-Oxford University (AZD1222) se
reporto celulitis grave, psoriasis, rosacea, vitiligo
y fenémeno de Raynaud.'®

Al realizar correlacién clinico-patolégica,®
se han observado 14 patrones histolégicos
diferentes de reaccién a la vacuna contra
COVID-19, los cuales son: erupcion de papulas
y placas, penfigoide ampolloso, reacciones
de hipersensibilidad dérmica, herpes zoster,
liquen plano-like, perniosis, urticaria, dermatosis
neutrofilica, vasculitis leucocitoclastica,
eritema morbiliforme, reaccion local retardada,
eritromelalgia, sindrome de Stevens-Johnson y
eritema multiforme.®”

Multiples reportes de caso describen la reaccién
cutdnea transitoria mas relacionada con la
inoculacion con vacunas COVID-19 de tipo
mRNA, la cual es el brazo de vacuna COVID,
con incidencia del 2%, caracterizada por eritema
y edema en el sitio de vacunacién; también
puede aparecer en diferentes partes del cuerpo
no relacionadas con el sitio de la aplicacién,
generalmente del quinto al décimo dia después
de la aplicacién.’®192° Esta se clasifica como
un tipo de reaccion de hipersensibilidad
retardada.'?° Se alivia sin mayor complicacién
con tratamiento conservador, aplicacion local
de frio, corticosteroides tépicos o mediante
antihistaminicos.?%?'

El exantema morbiliforme y maculopapular se ha
reportado en pacientes que recibieron la vacuna
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BNT162b2 y la vacuna mRNA-1273;% ocurrieron
entre 2 y 3 dias después de la aplicacién, con
predominio en la parte inferior de la espalda.??
Histol6gicamente se encontré espongiosis
e infiltrados linfociticos perivasculares.??
Se observo recurrencia de las lesiones con
afectacion en las mismas zonas al realizar la
inoculacién de la segunda dosis. Las lesiones
se curaron espontdneamente en una semana,
pero pueden durar hasta un mes.? Al igual
que nuestro segundo caso, el paciente recibio
vacuna BNT16b2 (Pfizer) y padecié un exantema
maculopapular en la primera aplicacion de la
vacuna.

La urticaria puede aparecer como parte de
reacciones de hipersensibilidad inmediata,
como resultado de mayor susceptibilidad a
la degranulacién de mastocitos en ciertos
individuos, con inicio en las 4 horas posteriores
a la inyeccién.”' La anafilaxia es una reaccién
alérgica potencialmente mortal que rara vez
ocurre después de la vacunacion y suele
aparecer en minutos a horas en relacién con la
inoculacién.?

En nuestro primer caso se describié como vasculitis
leucocitoclastica, la cual afecta pequefos vasos
por formacién de inmunocomplejos. El 50%
de las vasculitis leucocitoclasticas son de
causa idiopatica, el resto se ha asociado con
infecciones y farmacos como los principales
desencadenantes.?* La manifestacién clinica
mas frecuente es la plpura palpable con
eritema intenso a color marrén, principalmente
afecta los miembros pélvicos, también puede
aparecer en la espalda baja y el abdomen.?¢
Abdelmaksoud y su grupo, en su revision de la
bibliografia, encontraron 20 casos de vasculitis
leucocitoclastica desencadenada por la vacuna
AstraZeneca.” En un estudio que revisé 38 casos
de la bibliografia que manifestaron vasculitis
leucocitoclastica secundaria a la vacuna SARS-
CoV-2, el 52.6% de los casos (n = 20) recibio
vacuna RNAm, el 31.6% (n = 12) vacuna

o mex

ChaAdOx1 nCOVID-19 (vector) y un 15.8%
(n = 6) vacuna SARS-CoV-2 inactivada.?>?¢ El
promedio de edad de esos casos fue de 53 afios,
como el paciente que comunicamos que tenia 57
afos de edad, con leve predominio en mujeres
(55.3%).2® Al igual que el paciente descrito, se
encontraba en la sexta década de la vida y tenia
el antecedente de haber recibido una vacuna
vector viral (AstraZeneca) que se describe como
la principal causante de esta dermatosis como
efecto adverso.

Los tipos de vasculitis asociados fueron
vasculitis leucocitoclastica (55.3%), vasculitis
IgA (23.7%), vasculitis linfocitica (7.9%),
vasculitis asociada con ANCA (5.3%), vasculitis
urticariana (5.3%) y un caso de vasculitis por
inmunocomplejos (2.6%).?” El tiempo promedio
de aparicion del cuadro clinico fue de 6.2 dias y
la duracion promedio de las lesiones fue de 2.5
semanas.?*?” Se ha reportado que hasta el 90%
de los casos experimentan alivio espontaneo
en semanas a meses. Respecto al tratamiento
en los casos moderados a severos se han
prescrito antihistaminicos y esteroides tépicos
y sistémicos en dosis bajas con los que se ha
observado alivio.??%2% La vasculitis urticariana se
distingue por erupciones urticarianas persistentes
que duran mas de 24 horas y al remitir dejan
hiperpigmentacion 2%

El eritema multiforme se describié con mayor
prevalencia con la aplicacién de la vacuna
Moderna, con lesiones en los brazos y las manos,
con papula y placas de eritema multiforme
eritematosas.”?

La mayor parte de las reacciones cutaneas que
se han reportado no condujeron a anafilaxia
o eventos adversos graves, por lo que no se
consideran contraindicacién para una siguiente
vacunacion, a excepcion del caso reportado
de sindrome de Stevens-Johnson que si es
una contraindicacién para continuar con la
vacunacion.
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CONCLUSIONES

Las reacciones cutdneas ante la vacuna contra
COVID-19 son eventos adversos poco frecuentes,
con dolor y eritema en el sitio de puncién; para
confirmar su diagnéstico se requiere la toma de
biopsia, junto con la clinica y el antecedente de
haber recibido esta inmunizacién. En general,
se ha reportado buena evolucién de estos
pacientes. A pesar de las mdltiples reacciones
cutaneas que han ocurrido, no se contraindica el
refuerzo de alguna de estas vacunas, a excepcion
de reacciones sistémicas graves.
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El viejo pescador (parte 1)

Old fisherman (part 1).

Pablo Campos-Macias

...un viejo pescador atrapado en los pinceles de
Tivadar Kosztka Csontvary... crénica artistica de un fotodano

Figura 1. Retrato de un viejo pescador, con toda una vida expuesto a las
radiaciones solares y fotodafio. Su piel estd muy pigmentada, con aspecto
engrosado, el rostro surcado por profundas arrugas en la frente y las mejillas,
signos evidentes de fotodafo.
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Campos-Macias P. El viejo pescador

El viejo pescador es un retrato en 6leo sobre tela
pintado por Tivadar Kosztka Csontvary en 1902,
mide 59.5 cm de altura por 45 cm de ancho y
forma parte de la coleccién del Ott6 Herman
Museum, Miskolc, Hungria. Figura 1

La obra adquirié mas relevancia posterior a la
muerte del autor, revistiéndola de misterio, y
quiza de un significado oculto, cuestionamien-
tos que surgieron al descubrir que colocando
un espejo en la mitad del lienzo se observan
dos caras diferentes, la del lado derecho, lo que
para el autor era la imagen de Dios, la de lado
izquierdo, manifestando un rostro diabdlico.
Un juego, el cuadro-espejo que, segln algunos
intérpretes, vincula al mistico Tivadar Kosztka
Csontvary con autores como Arcimboldo o mu-
chos del barroco que investigaron con ilusiones
Opticas y trampantojos.

Mas alld de estas interpretaciones, que pudieran
rebasar el verdadero sentido que el autor quiso
plasmar, es evidente la majestuosidad con la
que Kosztka hace un testimonio pictérico de lo
que fue el dia a dia de un pescador, que en su
barcaza, bajo los incandescentes rayos solares,
trataba de rescatar en sus redes la mercancia
marina para la manutencién, el pan, el vestido
de su familia. Es evidente en su fisonomia el
cronograma del camino recorrido, su vestua-
rio, muy sencillo, oscuro de manga larga y
una capa; sus manos, hartas del esfuerzo por
rescatar el botin robado de las entranas del mar,
descansan sobre la empufiadura de un bordén.
Su rostro coronado por una boina muestra una
poblada barba blanca, una nariz aguilefa y una
mirada que se pierde intrigante en el rostro del
espectador. Su piel es la evidencia contundente
de su vida en altamar, engrosada, con arrugas
prominentes y mejillas sonrosadas. Al fondo,
su hogar, un azul océano que rompe en las
playas que colindan con una hilera de casas
que presumen altas chimeneas, traduciendo
un gélido clima. Al fondo altas montafias que
rebasan una andanada de nubes.
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La pintura de Kosztka bien pudiera ser integrada
a los libros de texto de dermatologia en el capi-
tulo de fotodermatosis.

La piel humana, al igual que otros 6rganos,
sufre un envejecimiento cronolégico natural; a
diferencia del resto de los tejidos, su envejeci-
miento es resultado de la interaccién de factores
genéticos y factores no genéticos, denominados
“exponenciales” (factores externos que actdan
sobre el genoma a lo largo de la vida). La expo-
sicion solar crénica es el factor exponencial mas
importante para la aparicién del fotoenvejeci-
miento. De las radiaciones solares que penetran
a la superficie terrestre, las que tienen un po-
tencial mas agresivo son las ultravioleta (RUV),
que constituyen un 10%, la luz visible del 30 al
40% y las radiaciones rojas/infrarrojas el 50%.
Del espectro ultravioleta, las de menor longitud
de onda (180-220 nm) UVC, las mas letales para
toda célula, son absorbidas por la capa de ozono
en la estratosfera. Los rayos UVB (290-320 nm),
que significan el 10% de las RUV, producen eri-
tema y cambios en las células epidérmicas con
un potencial importante de foto-carcinogénesis;
los rayos UVA (320-400 nm), que significan el
mayor porcentaje de las RUV, un 90%, penetran
profundamente a la dermis, induciendo cambios
en el tejido conectivo, degradacién del colageno
y alteraciones en los fibroblastos, ademas de las
alteraciones en la pigmentacién caracteristicas
de la piel senil. Tienen, en menor grado que las
radiaciones UVB, potencial de foto-carcinogé-
nesis; sin embargo, adquieren importancia al
incidir en una proporcién mucho mayor. Hay
evidencia de que la luz visible, principalmente
la fraccion azul en sus longitudes de onda mas
cortas (400-440 nm), y una fraccion de los rayos
infrarrojos (760-1200 nm) causan dano tisular (la
banda azul en el globo ocular) y participan en el
proceso de envejecimiento prematuro de la piel.

La intensidad del dafo producido por este factor
exponencial, las radiaciones solares, esta con-
dicionado por diversas variables, el tiempo de
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exposicion a través de los anos (ocupacional o
recreativa) y la altitud y latitud a la que se reci-
ben. A su vez, su efecto es regulado por factores
genéticos inherentes a cada persona, principal-
mente el grado de pigmentacion de la piel que
esta determinado por la produccién un pigmento
sintetizado por las células melanociticas, la
melanina, que protege de los efectos nocivos de
UVA, UVBy luz visible. Un dafio mas importante
se hace evidente en personas con poca pigmen-
tacién, quemaduras ante exposiciones intensas,
sin fotoproteccién y con la exposicién crénica
hay mayor incidencia de lesiones precancerosas,
cancer de piel y envejecimiento prematuro.

Los efectos agudos de las radiaciones son reversi-
bles, los cambios degenerativos crénicos tienden
a acumularse en los tejidos. Como mecanismo
de defensa, la capa cérnea, la mas superficial
de la epidermis, que en condiciones normales
bloquea un porcentaje de la UVB, aumenta su
espesor, este efecto se manifiesta por un aspecto
engrosado de la piel, muy evidente en el rostro
del viejo pescador. El resto de la epidermis se
adelgaza, la unién dermoepidérmica se aplanay
debilita, sus células, rebasadas por la capacidad
de reparacion, sufren danos cromosémicos e
inicia un proceso de carcinogénesis, manifestado
por lesiones precancerosas, las queratosis actini-
cas y cancer de piel; los melanocitos disminuyen
en ndmero y sufren alteraciones funcionales
que se manifiestan por lesiones hipocrémicas
puntatas en los antebrazos, manchas oscuras
(lentigos solares), asi como un incremento en
la produccion de melanina para tratar de con-
tener el dano de las radiaciones solares, que se
traduce en aumento en la pigmentacién en la
piel expuesta al sol, evidente en la cara y los
antebrazos del viejo marino. La capa profunda
de la piel, la dermis, sufre degradacion del tejido
conectivo, alteraciones en las fibras elasticas y de
colagena, todo lo anterior, aunado a disminucion
del tejido adiposo subyacente, lo que se traduce
en una piel flacida con incremento en las lineas
de expresion, apareciendo profundas arrugas en
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la cara, la manifestacién mds llamativa plasmada
por el artista en el rostro de su personaje.

De Tivadar Kosztka Csontvary hay pocos datos
biograficos, nacié el 5 de julio de 1853 en Kis-
szeben. Su profesion inicial fue de farmacéutico,
a los 27 afos se inici6 en la pintura posterior a
una visién mistica que le revel6 que seria un gran
artista, logro que alcanzé dentro del movimiento
expresionista, sin llegar a ser muy relevante por
su personalidad, su cardcter solitario; padecio
esquizofrenia progresiva con marcados delirios
religiosos, tras los cuales tal vez surgié la mis-
teriosa imagen en espejo de £/ viejo pescador.
Pinté mds de un centenar de imdgenes, entre
las que destaca su emblematico Cedro solitario
(1907). Su arte conecté con el posimpresionismo
y el expresionismo, aunque fue autodidacta y
su estilo es dificilmente clasificable. Aun asi, ha
pasado a la historia como uno de los mas impor-
tantes pintores hiingaros. Fallecié a los 66 afnos
el 20 de junio de 1919 en Budapest.
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La sefora Delicado de Imaz es un 6leo sobre
lienzo, pintado en 1816 por Vicente Lépez Por-
tana, sus dimensiones son de 109 cm de alto por
86 cm de ancho, legado por Enrique Puncel al
Museo del Prado en 1953.

Es un retrato en el que se representa a una dama
de aproximadamente 50 afios, se desconocen
mas datos personales, salvo su apellido Deli-
cado de Imaz, seguramente de su esposo; por
las caracteristicas que el pintor plasma de su
vestimenta y joyeria, se deduce que si bien no
formaba parte de la nobleza, si era parte de la
clase aristocratica de la época.

Se encuentra la dama sentada en un sillon tapiza-
do de verde, de cuyo soporte lateral cuelga una
mantilla de colores muy vivos (Figura 1). Luce
un vestido, con aspecto de terciopelo oscuro,
cubriendo sus hombros una mantilla de blondas
blancas. Llama la atencién lo ostentoso de su
joyeria, el brazalete en su antebrazo y un anillo
en la mano derecha que sostiene un abanico,
la izquierda porta un guante blanco hasta el
antebrazo y sujeta el otro. El peinado “a las tres
potencias”, muy usado en el siglo XIX, sujeta el
moiio con un soberbio alfiler en forma de luna 'y
estrella con incrustaciones de brillantes, hacien-
do juego con la cadena que adorna su frente, los
pendientes y el broche del escote. Del cinturén
del traje pende la cadena con un colgante re-
dondo, en el que era habitual se guardara un
pequefio recuerdo de un ser querido o un reloj.
Un ventanal y un cortinaje de terciopelo rojo
sirven de fondo al retrato.

Es evidente, por la belleza que plasma el autor
en el retrato, su habilidad como artista, su rigu-
rosidad para cumplir las expectativas de la dama
que le solicit6 su servicio.

El rostro de su modelo no es una representa-
cion de la delicada belleza femenina, tiene un
aspecto adusto, una mirada lagubre, de frente
amplia y nariz prominente, resaltan sus cejas
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muy pobladas; es acentuada la pilosidad en el
labio superior y la parte superior del mentoén,
ilustrando en forma subliminal la presencia de
vello mds evidente y abundante en el tercio
inferior de sus mejillas. El aspecto poco atracti-
vo de su rostro no puede ser disimulado por la
belleza magistral y sublime que el autor plasma
en su vestimenta y joyeria, elementos que son
evidencias de la calidad como retratista de Vi-
cente Lépez Portafia. El extraordinario verismo
del que Lépez hizo gala en toda su carrera, sin
duda, hace de este espléndido retrato uno de los
mas representativos de su obra.

El punto de atencién inicial del espectador al
observar la obra, tal vez en forma injusta en re-
lacién con la majestuosidad del resto del retrato,
se dirige al incremento de la pilosidad en el labio
superior, mentén y mejillas (Figura 2) con un
patrén francamente androgénico (masculino),
evidenciando el diagnéstico de hirsutismo.

El pelo cubre casi toda la superficie de la piel,
excepto las almas y las plantas, los labios, el
ombligo vy la tercera falange de los dedos de
las manos. Habitualmente los foliculos pilosos

Figura 2. Rostro de La sefiora Delicado de Imaz con la
evidencia de pelos terminales en sitios no habituales
en la mujer, signos clinicos de hirsutismo.
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terminales, que se caracterizan por pelos grandes
y gruesos, se desarrollan en la piel cabelluda,
las axilas, el pubis y en el hombre, por una sen-
sibilidad selectiva a las hormonas androgénicas
(hormona sexual de predominio masculino),
en el labio superior, las mejillas, el menton,
las areolas mamarias, el torax, la linea media
infraumbilical, las ingles, los muslos y la cara
posterior del torax.

El hirsutismo es definido por un incremento en el
crecimiento de foliculos pilosos terminales (pelo
grueso), con distribucién corporal propia del sexo
masculino, en mujeres en edad premenopausica.
Posterior a la séptima década de la vida en las
mujeres pueden aparecer pelos terminales en
las mejillas, el labio superior y el mentén, como
manifestaciones normales de la senectud.

Es una condicién que habitualmente disminuye
la autoestima de la persona, siendo el motivo de
solicitar apoyo médico; existen formas idiopati-
cas en las que no se identifica el factor causal,
pero la mayor parte de las veces se asocia con un
problema hormonal subyacente, lo que obliga a
un protocolo de estudio. Debe distinguirse de la
hipertricosis, que se caracteriza por aumento de
pelo en forma generalizada y es independiente
de los andrégenos, habitualmente secundario
a la administracion de medicamentos, factores
hereditarios u otras alteraciones metabdlicas o
trastornos no endocrinos.

El retrato de La sefiora Delicado de Imaz es el
de una mujer con manifestaciones francamente
androgénicas (masculinas) en su rostro, tanto en
su fisonomia general como por la existencia de
un hirsutismo, tan evidente, que atrapa la mirada
del espectador, y que, en la mayor parte de las
ocasiones, sin darse tiempo al analisis completo
de la magistral obra pictérica de Lopez Portania,
era calificada como “un retrato desagradable”.
Quienes dedican un espacio de tiempo para
contemplar en forma detallada el cuadro, no sélo
en la majestuosidad de la vestimenta, joyeria,
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entorno, sino incluso la fisonomia real de quien
le solicité plasmara su imagen en un 6leo, que-
daran extasiados de las magistrales manos de un
artista que, jugando con los pinceles y colores,
dejan evidencia en esta pintura, por qué fue
considerado uno de los pintores mas cotizados
de su época entre la aristocracia y burguesia
madrilefia. Fue el sentido realista de sus retratos
lo que hizo que Fernando VIl lo nombrase Primer
Pintor de Camara.

Vicente Lopez Portafia fue un pintor neoclasico,
valenciano de nacimiento, educado en la Real
Academia de Bellas Artes de San Fernando. Tras
permanecer en Madrid trece afios, donde recibi6
la influencia de pintores como Francisco Bayeu,
Mariano Salvador Maella y Mengs, regres6 a
Valencia en 1792, donde pinté Fernando VIl con
el habito de la Orden de Carlos Ill y numerosos
retratos de los jefes militares franceses que ocupa-
ban Espafa durante la guerra de la Independencia.

En 1826 realizd su obra mas conocida, el Retrato
del pintor Francisco de Goya, su contempora-
neo, quien falleci6 dos afios después, el 16 de
abril de 1828, a los 82 anos. En 1831 realizé el
retrato Fernando VII con el habito de la Orden
del Toisén de Oro.

Muy hébil en el dibujo y en las texturas, se man-
tuvo activo y en plenas facultades hasta edad muy
avanzada, dominando el retrato oficial madrilefio
durante décadas. Falleci6 el 22 de julio de 1850,
siendo Primer Pintor de Camara de Isabel II.

Sus hijos Bernardo y Luis fueron igualmente
pintores.
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Faith EF, Shah SD, Braun M, Pope E, Lara-
Corrales I, Witman PM, Harfmann K, Bradley
F, Keesari R, Jackson K, Hallagan A, Frieden I.
Incidence and clinical factors associated with
ulceration in infantile hemangiomas (Incidencia
y factores clinicos asociados con ulceracién en
hemangioma infantil). ] Am Acad Dermatol
2023; 88L. doi: 10.1016/j.jaad.2022.10.047.

Introduccioén: la ulceracién es una de las com-
plicaciones mas comunes de los hemangiomas
infantiles (HI). Las morbilidades asociadas
incluyen dolor, sangrado, riesgo de infeccién
y cicatrices. La incidencia de ulceracién varia
entre el 15y el 30% en hospitales de tercer nivel,
antes de la introducciéon de bloqueadores-f en
2008. En un estudio prospectivo de 1096 pacien-
tes, la incidencia de ulceracion fue del 15.8% y
los factores asociados eran tamafo mas grande,
un tipo clinicamente mixto, topografia y loca-
lizacién en el labio inferior, cuello o la regién
anogenital. Este estudio examina hemangiomas
infantiles con y sin ulceracién para elucidar
incidencia y factores asociados.

Materiales y métodos: este estudio retrospectivo
de 3 hospitales tuvo el objetivo de analizar la
incidencia de ulceracién como complicacién de
hemangiomas infantiles. El objetivo secundario
fue caracterizar los rasgos clinicos asociados con
ulceracion, como tamano, localizacion, datos
demograficos y aspectos clinicos. Los heman-
giomas infantiles se clasificaron clinicamente en

superficial, mixto y profundo, y por topografia en
localizado, segmentario, indeterminado, multifo-
cal (5 0 mas hemangiomas infantiles) y multiple
(menos de cinco hemangiomas infantiles). El
andlisis casuistico incluyd una prueba binominal
de una variable para estimar la incidencia y una
regresion logistica multivariable para determinar
los factores que se asociaron con ulceracion.

Resultados: de 1722 pacientes registrados, 197
tenian una ulceracién que resulté en una in-
cidencia del 11.4%, significativamente menor
que el 15.8% reportado antes del comienzo de
la administracién de bloqueadores-B. La edad
mediana de los pacientes con ulceracién fue
de 14.2 semanas, significativamente menor de
las 16.3 semanas que mostraron los pacientes
sin ulceracién. El riesgo de ulceracién fue mas
amplio en hemangiomas superficiales y los
mixtos con un componente superficial grueso.
Los hemangiomas de mds de 5 cm tenian ma-
yor tendencia de ulcerar en comparacién con
los mds pequenos. Los que estaban en la zona
del panal y en la extremidad superior tendian
a ulcerar més frecuentemente, mientras los
localizados en el rostro y la piel cabelluda se
ulceraron con menos frecuencia. En un andlisis
multivariado, el sexo, la raza, la morfologia del
hemangioma infantil, la ubicacién en el panal
y tamano del hemangioma infantil se asociaron
con ulceracion. En comparacién con sujetos
caucasicos, la probabilidad de ulceracion fue
dos veces mayor en nifios de raza negra, siete
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veces mayor con otra raza y fue 77% menor en
los caucasicos hispanos.

Discusion: la tasa de intervencién en los he-
mangiomas infantiles varia entre el 10 y el
38% poco después de la aprobacién de ese
tratamiento por la FDA y la Agencia Europea de
Medicamentos. Es probable que el tratamiento
de los hemangiomas infantiles disminuya la inci-
dencia de ulceracién, debido a que este estudio
demuestra una incidencia menor que antes. La
fisiopatologia de ulceracion en los hemangiomas
infantiles se desconoce y hay un subconjunto de
pacientes que empeoran con la administracién
de bloqueadores-p segln reportes de caso. Si
hay una indicacién para la administracion de
bloqueadores-B sistémicos, los autores reco-
miendan empezar con propranolol a dosis baja
(menos de 1 mg/kg al dia) y aumentar lentamente
la dosis al empezar la epitelizacién de la lesion.
Hay diferencias entre este estudio y los previos
segln los factores asociados con ulceracién. En
analisis mono-variable la morfologia segmentaria
e indeterminada se asocié con ulceracién, mien-
tras que en andlisis multivariable solamente la
morfologia indeterminada se asocié de manera
significativa. De acuerdo con estudios anteriores,
la ubicacion en el panal tiene mayor riesgo de
ulceracion, probablemente debido a la friccion
constante y maceracion. Los médicos reconocen
que los hemangiomas infantiles en dreas visibles
(cabeza, cuello) corren el riesgo de deformidad
o deficiencia funcional y por eso los tratan mas
temprano. Por el contrario, los hemangiomas
infantiles en las extremidades superiores tienen
mayor riesgo de ulceracién porque los médicos
no los tratan debido al hecho de que no implican
alto riesgo de ulceracion.

Conclusién: la incidencia de ulceracién en los
hemangiomas infantiles disminuyé después de la
introduccién del tratamiento con bloqueador-.
La localizacién segmentaria parcial, en la zona
del panal y tamafio mds grande son factores
asociados con ulceracion y requieren trata-
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miento proactivo. Los pacientes de ascendencia
africana, hispanos y otros tienen mayor riesgo
de ulceracion.

Zonia Robenne-Moore

Brown A, Kim S]. Detecting elder abuse in
dermatology: A clinical and practical review
(Detectar abuso a ancianos en dermatologia:
resumen clinico y prdctico). ] Am Acad Der-
matol 2023. doi: 10.1016/j.jaad.2023.02.003.

Introduccion: el CDC define abuso de un
anciano(a) como un acto intencional o falta de
accién por parte de un cuidador(a) u otra per-
sona con una relacién de confianza que cause
o crea el riesgo de dafo a un adulto mayor. Hay
cinco tipos de abuso de un anciano(a): fisico,
psicolégico, verbal, explotacién financiera y
negligencia. La ONU predice que entre 2015 y
2050 la proporcién de la poblacion mayor a 60
anos crecera, casi duplicando las cifras desde
un 12 al 22%. Cada afio, miles de millones de
délares se pierden en ingresos faltados, asisten-
cia médica, servicios sociales y gastos legales
ademas de dafar a millones de adultos y reducir
sus afios de vida. El riesgo de muerte es tres
veces mas alto en adultos maltratados después
de ajustar otros factores. Mas del 60% de los
médicos nunca ha preguntado a sus pacientes
mayores sobre el abuso. Debido a que adultos
mayores de 65 afios contribuyen a mas del 40%
de visitas a dermatdlogos en Estados Unidos, los
dermatélogos desempefian un papel importante
en la identificacion de abuso fisico, sexual y
negligencia hacia los ancianos.

Materiales y métodos: este estudio es una revi-
sion sistematica y narrativa. Los autores buscaron
por PubMed dos veces. Primero buscaron los
términos Elder abuse O Elder mistreatment Y
dermatology (abuso de ancianos O maltrato de
ancianos Y dermatologia). Incluyeron los 7 re-
sultados y examinaron todas las referencias si se
publicé en Estados Unidos y eran relevantes. La
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segunda busqueda con los términos elder abuse
O elder mistreatment Y screening tool O scree-
ning method (abuso de ancianos O maltrato de
ancianos E instrumental de deteccién O método
de revision). De los 90 resultados, seleccionaron
los articulos publicados en Estados Unidos que
eran metandlisis, una revisién sistematica o un
ensayo controlado con distribucién al azar.

Factores de riesgo, manifestaciones cutaneas
y diagnostico: Los factores de riesgo incluyen
edad avanzada, sexo femenino, bajos recur-
sos econdémicos, discapacidades funcionales,
deficiencia cognitiva y raza no caucasica. La
mayoria de los cuidadores eran miembros de la
familia, entonces el 40% de los abusadores eran
esposos(as) y el 50% ninos(as) o nietos(as). El
abusador generalmente llevaba afios cuidando
al anciano (promedio 9.5 afnos) y frecuentemente
habia un conflicto antiguo entre ellos. Los facto-
res de riesgo de cuidadores abusivos(as) fueron:
alcoholismo, adiccién a drogas, trastornos
mentales, dependencia financiera del anciano,
abuso como nifio, antecedente de violencia y
carga de trabajo (por ejemplo, casas de retiro).
La sospecha de abuso provenia de laceraciones,
fracturas, alopecia traumatica y equimosis. Las
mordeduras y laceraciones en los labios sugirie-
ron alimentacién forzada o hecho de amordazar.
Se asoci6 también dermatitis genital recurrente
(por contacto prolongado con heces u orina) y
manifestaciones de deficiencias nutricionales
(incluyendo purpura, petequia, queilitis, pelagra
foto-sensitiva y frinoderma). En pieles mayores o
con la administracién de aspirina y anticoagu-
lantes, los moretones pueden parecer mas graves
de lo que son. Hay que prestar mas atencién
siempre y cuando la historia sea recurrente,
haya heridas no tratadas y miltiples heridas o
moretones en diferentes etapas de sanacion.

Deteccion y accion: se han propuesto mdltiples
instrumentales para detectar el abuso a ancianos,
pero no se han validado en varios centros ni han
mostrado evidencia de mejor resultado clinico.
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El articulo muestra varios cuestionarios que
pueden usarse sin detallar las preguntas. Una
prometedora y mds nueva se Ilama instrumento
para la identificacion de abuso de ancianos en
urgencias (Emergency Department Senior Abuse
Identification [ED Senior AlID] tool); se hacen
dos preguntas: “;Alguien cercano(a) a usted
le ha dafiado?” y “;Alguien cercano(a) a usted
ha fallado en darle el cuidado que necesita?”,
si sale positivo, se ocupa el cuestionario ED
Senior AID. Es importante siempre preguntar al
paciente y al cuidador separadamente y alertar
a las autoridades adecuadas.

Conclusion: hasta el dia de hoy, no hay un cu-
rriculo formal para dermatélogos que aborde
el maltrato de ancianos, aunque si existe para
urgencias, anestesia, geriatria y ginecologia. Con
una sola hora de adiestramiento, los médicos
tienen significativamente mas probabilidad de
sentirse comodos al examinar a un paciente en
cuanto a maltrato. Los dermatélogos tienen la
capacidad tnica de identificar victimas de abuso
al revisar toda la piel del adulto mayor. Como
todos los médicos y clinicos, los dermatélogos
tienen la obligacion legal, moral y ética de re-
portar sospecha de maltrato a ancianos.

Zonia Robenne-Moore

Hirschmann }V, Raugi GJ. Lower limb cellulitis
and its mimics: part I. Lower limb cellulitis (Ce-
lulitis de miembros inferiores y sus imitadores:
parte I. Celulitis de miembros inferiores). ] Am
Acad Dermatol 2012; 67 (2): 163.e1-176. doi:
10.1016/j.jaad.2012.03.024.

El término celulitis se utiliza para infecciones
superficiales, difusas. La erisipela se define como
afeccién a la dermis superficial, incluidos los
vasos linfaticos superficiales. La diferenciacién
en el examen es que la erisipela tiene bordes
de inflamacién mas claramente delineados,
con recurrencia anual del 8 al 20%; los facto-
res de riesgo de ambas afecciones son la edad,
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la obesidad, la insuficiencia venosa, el edema
(especialmente linfedema), piel dafiada por
ulceracion, traumatismos o afecciones derma-
tolégicas, como el eccema vy tifia de los pies.

La patogenia esta dada por inoculacién de
organismos, como estreptococos, estafilo-
cocos, bacilos gramnegativos, sospechando
microorganismos inusuales en los pacientes
inmunodeprimidos (lupus eritematoso sistémico,
trasplante de 6rganos o terapia con corticoste-
roides sistémicos), con enfermedad hepatica
cronica, mordeduras de animales, inmersion en
agua salada o dulce y traumatismo penetrante,
donde Escherichia coli, especies de Aeromonas,
Haemophilus influenzae, Serratia marcescens,
Flavobacterium meningosepticum, Burkholderia
cepacia, Pseudomonas aeruginosa, especies de
Acinetobacter, Enterobacter cloacae, especies
de Pasteurella, Campylobacter fetus, especies
de Vibrio (V. vulnificus, V. parahemolyticus y
V. cholerae) podrian ser los causantes; estos
microorganismos logran penetrar la barrera
cutanea por defectos en la superficie cutanea,
como edema, insuficiencia venosa, obesidad,
traumatismo, ulceracién o trastornos dermato-
l6gicos o en algunos de los casos se asocia con
diseminacién hematégena. En términos clinicos
se muestra como eritema, edema, calor, dolor o
sensibilidad, vesiculas o ampollas subepidérmi-
cas, pustulas, ulceracién asociados con fiebre y
los sintomas sistémicos en un 30 al 80% de los
pacientes con celulitis. El diagnéstico es clinico,
en algunos casos con aumento en VSG, PCR con
cultivos o biopsias positivos a estreptococos de
varios grupos en alrededor del 75 al 90% de los
casos; es importante resaltar que un valor normal
en cualquiera de estos estudios no excluye el
diagnéstico de celulitis. En general, un régimen
de 5 dias de antimicrobianos orales efectivos
contra estreptococos y Staphylococcus aureus
sensible a la meticilina, como dicloxacilina o
cefalexina, asociado con un curso de antiin-
flamatorios no esteroides, junto con un breve
esquema de corticosteroides orales deberia ser
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suficiente para acortar significativamente la
duracién de la enfermedad y puede reducir la
frecuencia de episodios subsiguientes. Las indi-
caciones recomendadas para la administracién
de antimicrobianos activos contra Staphylo-
coccus aureus resistente a meticiclina (MRSA)
incluyen celulitis purulenta, pacientes gravemen-
te enfermos, aquéllos con evidencia de MRSA en
otros lugares y falta de respuesta al tratamiento
dirigido contra Staphylococcus aureus suscep-
tible a meticilina (MSSA); todo esto asociado
con el tratamiento adecuado de las anomalias
cutdneas predisponentes o concurrentes, como
tifa de los pies, traumatismo o eccema venoso
(dermatitis por estasis). La elevacion de la pierna
afectada para promover el drenaje por gravedad
del edema y los componentes inflamatorios
presentes en el area infectada aceleran el alivio
clinico. Ademas, se recomiendan algunas inter-
venciones sobre factores predisponentes, como
la pérdida de peso y alivio de la insuficiencia
venosa cronica, en pacientes con recurrencias
a pesar de los esfuerzos por modificar las con-
diciones predisponentes.

Marysol Macedo-Pérez

Konda D, Chandrashekar L, Dhodapkar R,
Ganesh RN, Thappa DM. Clinical markers
of herpex simplex virus infection in patients
with pemphigus vulgaris (Marcadores clinicos
de infeccion por virus del herpes simple en
pacientes con pénfigo vulgar). ) Am Acad Der-
matol 2023; 88 (3): 587-592. doi: 10.1016/j.
jaad.2019.06.002.

Introduccion: el pénfigo es un grupo de enfer-
medades ampollosas autoinmunitarias de la piel
causado por autoanticuerpos dirigidos en contra
de las desmogleinas. Existen factores exégenos o
ambientales que influyen en el curso del pénfigo
vulgar, de los que el mas ampliamente estudiado
es el virus herpes simple (VHS). Se han hecho aso-
ciaciones entre el VHS y pénfigo severo o lesiones
resistentes, asi como exacerbaciones y recaidas.
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El diagnéstico de infeccién por VHS en pacientes
con pénfigo puede ser desafiante, ya que ambas
afecciones muestran ampollas flacidas que causan
erosiones dolorosas en la piel y las mucosas. El
reconocimiento oportuno de esta sobreinfeccion
ayuda a evitar cambios innecesarios en el trata-
miento inmunosupresor y a empezar el tratamiento
antiviral. Este estudio se refiere a marcadores cli-
nicos para identificar la infeccién por VHS en el
contexto de un paciente con pénfigo.

Método: estudio descriptivo de 60 pacientes con
pénfigo vulgar confirmado, que mostraron lesio-
nes activas en la piel o las mucosas, internados
en un hospital en India. La severidad y actividad
se midieron con el indice PDAI (Pemphigus Di-
sease Activity Index). Se excluyeron los pacientes
con remisién u otras enfermedades ampollosas.
Todos los pacientes que demostraron infeccion
por VHS se trataron con 400 mg de aciclovir via
oral cada 8 horas durante 10 dias. El diagnéstico
del VHS se establecié por medio de inmunohis-
toquimica, inmunofluorescencia o cultivo viral
de hisopado de las ampollas.

Resultados: la edad media de los pacientes fue
de 45 afios, 34 mujeres y 26 hombres. Ninguno
de los pacientes tenia antecedente de infeccién
por VHS. De los 60 pacientes 48 mostraron
lesiones en la piel y las mucosas, 9 sélo en la
piel y 4 sélo en las mucosas. Se confirmé la
infeccion por VHS en 23 casos. En el analisis
univariado se observé que la coexistencia de
fisuras, costras hemorragicas, erosiones con
margenes angulados, erosiones lineales y la
tasa de sedimentacién de eritrocitos elevados se
asoci6 significativamente con la infeccién por
VHS. El PDAI de los 23 pacientes con infeccion
de VHS disminuy6 significativamente después
de la terapia con aciclovir.

Discusion: en este estudio se confirmé la sobre-
infeccién por VHS en 23 de 60 pacientes con
pénfigo. Se compararon los grupos con y sin
sobreinfeccién y no se encontré asociacién esta-
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disticamente significativa entre la sobreinfeccién
y la exacerbacién de las lesiones o existencia de
lesiones resistentes. No se encontré diferencia
entre los dos grupos en cuanto a la severidad
o duracién del cuadro previo al inicio de la
terapia inmunosupresora. Se demostré que la
severidad del cuadro clinico en pacientes con
sobreinfeccion por VHS disminuy6 después del
tratamiento con aciclovir.

Conclusion: es posible indicar aciclovir pro-
filactico en un paciente con pénfigo severo si
clinicamente muestra fisuras, costas hematicas,
erosiones lineales, erosiones con margenes an-
gulados y elevacién en VSG.

Karen Uriarte-Ruiz

Bazid H, Shoeib M, El-Sayed S, Mostafa M,
Shoeib M, Eldeen E. Study of purine derivatives
and their relation to renal disorders in patients
with psoriasis (Estudio de los derivados de las
purinas y su relacion con alteraciones renales en
pacientes con psoriasis). Int ] Dermatol 2023;
62 (1): 73-78. doi: 10.1111/ijd.16343.

Introduccion: la psoriasis es una enfermedad
de la piel que se caracteriza por la hiperproli-
feracion de los queratinocitos, lo que conlleva
al incremento en la formacién de ADN que, en
consecuencia, aumenta la sintesis y metabolismo
de purinas, resultando en concentraciones mas
altas de &cido Urico sanguineo. El &cido drico es
una sustancia que puede causar dafio celular. Un
estudio reportd que los pacientes con psoriasis
tienen concentraciones mds altas de acido Urico
en sangre y mayor prevalencia de hiperuricemia
en comparacion con personas que no la pade-
cen. Este estudio tiene como objetivo investigar
si hay correlacién entre las concentraciones
de derivados de purinas y la funcién renal de
pacientes con psoriasis.

Pacientes y métodos: se realizé un estudio de
casos y controles con 30 pacientes con psoriasis
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y 30 sujetos sanos, seleccionados al azar por la
Consulta Externa de Dermatologia del Hospital
Universitario de Menoufia (Reptblica Arabe
de Egipto). La severidad de la enfermedad en
pacientes con psoriasis fue evaluada con el
indice de PASI. Se tomaron muestras de sangre
para determinar las concentraciones de xantina
oxidasa y acido Urico, asi como muestras de
orina para determinar el cociente de albimina/
creatinina. Todos los datos fueron recolectados,
registrados y evaluados estadisticamente usando
una computadora personal IBM y el Paquete
Estadistico de Ciencias Sociales versién 20 (SPSS
Inc.). Se realizaron diversas pruebas estadisticas
para determinar la relacién entre psoriasis y los
parametros investigados. Se consider significa-
tivo un valor de p inferior a 0.05.

Resultados: el estudio report6 diferencias sig-
nificativas entre las concentraciones de xantina
oxidasa y acido Urico sanguineo entre los pacien-
tes enfermos y el grupo control, reportandose en
concentraciones aumentadas en los primeros (en
promedio 90.6 vs 72.8 de xantina oxidasa sérica y
7.45 vs 4.09 mg/dL de acido Urico sérico, con va-
lor p <0.001). De igual forma se encontré que las
concentraciones de acido Urico en sangre fueron
mayores en pacientes con afectacion palmoplan-
tar que en aquéllos sin ella (en promedio 8.43
vs 6.84 mg/dL, con valor p < 0.018). Ademas, el
estudio encontrd asociaciones positivas entre las
concentraciones de xantina oxidasa, dcido drico
sanguineo y el cociente de albdmina/creatinina,
y la puntuacién PASI, que es una medida de la
gravedad de la enfermedad (los pacientes con
indice PASI menor de 12 tuvieron un cociente
promedio de 78.3, con un puntaje de 12-20
mostraron un cociente promedio de 132.7 y con
un indice mayor de 20 obtuvieron un cociente
promedio de 192.1, con valor p < 0.001).

Discusion: los resultados mostraron que el co-
ciente de alblmina/creatinina urinaria estaba
incrementado de forma significativa en pacientes
con psoriasis, en comparacién con el grupo con-
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trol y que ademas existia una correlacién positiva
con la severidad de la enfermedad (es decir, a
mayor gravedad en la puntuacién PASI, mayor
fue el cociente). Asimismo, las concentraciones
de acido Urico igualmente fueron mas elevadas
en pacientes con psoriasis y se correlacionaron
de forma positiva con la aparicién de lesiones
palmoplantares, esto se debe a que en estos pa-
cientes las lesiones se encuentran mas extensas
en todo el cuerpo que de forma aislada. Existio
correlacion positiva entre las concentraciones de
acido uricoy el cociente de alblmina/creatinina
urinaria, que sugiere que concentraciones mas
elevadas de acido urico tienen mayores efectos
dafiinos en el endotelio renal.

Conclusiones: el dano renal se relaciona con
frecuencia con la psoriasis y los derivados de
purinas pueden servir como marcadores sero-
|6gicos para pacientes con psoriasis con alto
riesgo de alteraciones renales. Se necesita mas
investigacion para estudiar el efecto de los deri-
vados relacionados con las purinas en la funcién
renal en pacientes con psoriasis.

Jorge Alberto Cortez-Vila

Adalsteinsson J, Stoj V, Algzlan H, Swede H,
Torbeck R, Ratner D. Limitations in the literature
regarding Mohs surgery and staged excision
for melanoma: A critical review of quality and
data reporting (Limitaciones en la bibliografia
con respecto a la cirugia de Mohs y la escision
por etapas contra el melanoma: revision critica
de la calidad y el reporte de datos). ] Am Acad
Dermatol 2023; 88 (2): 404-413. doi: 10.1016/j.
jaad.2021.02.091.

Introduccién: el tratamiento estandar contra
el melanoma in situ, el lentigo maligno vy el
melanoma invasor es la escisién local amplia
con examen histopatolégico, pero en los ul-
timos afios, la escision por etapas y la cirugia
micrografica de Mohs se han vuelto populares
debido a las mejorias en la tincién inmunohis-
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toquimica, la conservacion de tejidos y las bajas
tasas de recurrencia. Aunque ambas técnicas no
son recomendadas de manera general por las
guias de tratamiento, existen muchos estudios
que sugieren que podrian ser mejores que el
manejo estandar. Debido a la falta de estudios
dedicados a calificar la certeza de la creciente
evidencia no aleatoria que respalda el uso de
estas dos técnicas, el objetivo de los autores es
evaluar las limitaciones, la calidad y el informe
de datos de todos los estudios que evaldan las
tasas de recurrencia local de melanoma después
del tratamiento con cirugia micrografica de Mohs
y escision por etapas.

Metodologia: se eligieron 48 articulos publicados
en inglés entre 1989 y 2019 que incluyeran los
datos de la tasa de recurrencia local (excepto en
casos de articulos de revision, reportes de caso y
articulos no publicados en inglés) y que incluye-
ran al menos cinco pacientes en el estudio. Cada
uno de los articulos fue evaluado por dos autores
de forma independiente, utilizando la herramienta
ROBINS-1 (Risk of Bias in Non-Randomized Stu-
dies of Interventions o en espaiol Riesgo de sesgo
en estudios sin distribucién al azar) que evalda 7
dominios susceptibles de sesgo.

Resultados: se reporté que de los 48 estudios,
47 fueron evaluados con un sesgo “critico” o
“serio” en al menos una de las siete categorias
que evalta la herramienta ROBINS-1. El dominio
clasificado con mas frecuencia como sesgo “cri-
tico” fue la escasa definicion de los resultados
(no se define de manera estandar qué es la tasa
de recurrencia local), mientras que la fuente de
sesgo “serio” mas frecuente fue la falta de datos.
El cambio en las intervenciones fue la categoria
estudiada que menos sesgo mostro.

Discusion: la calidad de los estudios evaluados
en general es baja, debido a la gran propor-
cién de sesgo encontrada. Reconocen como
limitaciéon que la herramienta ROBINS-1 es
parcialmente subjetiva al evaluador. El escrito
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sugiere que para futuros estudios debe buscar-
se reducir el sesgo con el establecimiento de
definiciones consistentes para medir resultados
(tasas de recurrencia local), tener un tiempo de
seguimiento minimo y estandarizado para cada
paciente, usar pruebas estadisticas descriptivas,
datos de referencia cruzada de multiples provee-
dores, realizar analisis separados para pacientes
que tengan factores que podrian afectar el resul-
tado, entre otras estrategias.

Conclusiones: la bibliografia actual proporciona
una base sélida de datos para el tratamiento del
melanoma con cirugia micrografica de Mohs y
escision por etapas, pero necesita mejorias en la
metodologia para minimizar el sesgo. Las futuras
recomendaciones deben provenir de ensayos
con distribucién al azar bien disefiados que com-
paren la escision local amplia contra la cirugia
micrografica de Mohs y la escisidn por etapas.
Actualmente existe suficiente evidencia para
justificar la elaboracién de ensayos controlados
con distribucién al azar de alta calidad en esta
area comparando los tipos de manejo.

Jorge Alberto Cortez-Vila

Mata DA, Lian CG, Hafeez F. Determining the
association between melanomas and fields of
melanocytic dysplasia (Determinacion de la aso-
ciacion entre melanomas y campos de displasia
melanocitica). Am ] Dermatopathol 2023; 45:
90-92. doi: 10.1097/DAD.0000000000002339.

Introduccién: los melanomas son un grupo de
tumores genética y patolégicamente heterogé-
neo que surgen a partir de lesiones precursoras
de cancer, mediante la adquisicion gradual de
alteraciones genomicas. Se ha propuesto que
los melanomas in situ pueden estar asociados
con campos de displasia melanocitica, parti-
cularmente en la piel con fotodafio, mientras
que otros sostienen que la hiperplasia melano-
citica de la unién atipica en la periferia de los
melanomas es la hiperplasia melanocitica de
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la unién de fondo de la piel con fotodafio. Este
articulo examina si la hiperplasia melanocitica
es intrinseca al melanoma o si se asocia con la
exposicion prolongada al sol.

Materiales y métodos: se compararon 106 mues-
tras de melanoma cutaneo, con 105 de tumor
cutaneo no melanoma (CBC o CEC) sin tumor
residual. La hiperplasia melanocitica de la unién
se definié como la existencia de mdltiples focos
de aumento de la intensidad de melanocitos de
la unidn; la densidad normal se basé en estudios
previos con una proporcién de melanocitos ba-
sales a queratinocitos 1:10 en piel protegida del
sol y 1:4 en piel expuesta al sol. Los criterios de
clasificacién de atipia citologica corresponden a
las guias de consenso para los nevos displasicos;
atipia leve, moderada y grave con proporciones de
area nuclear de melanocitos/area nuclear de quera-
tinocitos basales de 1, 1-1.5 y > 1.5. La existencia
de hiperplasia melanocitica se evalué en sitios
distantes de la cicatriz debido a la aparicién oca-
sional de hiperplasia melanocitica sobre cicatrices.

Resultados: la topografia del sitio de la muestra
y el fototipo no difirieron significativamente
entre los dos grupos (p > 0.005). La atipia
ocurrié con una frecuencia significativamente
mayor en las muestras de tumores cutdneos con
melanoma que en las de no melanoma (55.7 vs
24.8%; p < 0.001). La elastosis solar ocurrié con
una frecuencia significativamente menor en el
melanoma que en los tumores cutaneos no me-
lanoma (8.6 vs 33%; p < 0.001). Los resultados
demuestran que los melanomas se asociaron con
hiperplasia melanocitica de la unién atipica que
no podria explicarse Gnicamente por la extension
del dafio solar medido por la elastosis solar.

Discusion: este estudio transversal que comparé
especimenes de muestras de tumores cutaneos
de melanoma y no melanoma sin tumor residual
demostré que la hiperplasia melanocitica atipica
de la unién fue mas frecuente en especimenes
de melanoma independientemente de la exposi-
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cién al sol relacionada con la elastosis solar. Los
estudios previos encontraron que el traumatismo
y la posterior cicatrizacion de heridas pueden
ocasionalmente estimular hiperplasia melano-
citica de la unién en la cicatriz resultante en
aproximadamente el 8%, por lo que la hiperpla-
sia melanocitica de la unién se evalu6 en sitios
distantes de la cicatriz. El dafio solar crénico
induce hiperplasia melanocitica que se acom-
pana de aumento de la atipia melanocitica, pero
la hiperplasia melanocitica inducida por el sol
no se correlaciona con la edad, sexo, fototipo,
topografia o antecedentes personales de cancer
de piel melanoma o no melanoma. Adn no esta
claro si estos campos de displasia melanocitica
de la unién asociados con el melanoma prece-
den a la aparicion del melanoma como lesiones
precursoras o representan caracteristicas que
ocurren después de la melanogénesis. Se justifi-
can estudios futuros para investigar esta cuestion
y confirmar estos hallazgos preliminares.

Conclusion: respecto a los resultados del articulo
debemos tomar en cuenta la topografia en donde
fue tomada la muestra para que tenga mas rele-
vancia el resultado de hiperplasia melanocitica
de la union atipica.

Maria del Carmen Jaramillo-Palacios

Yang J-H, Hayano M, Griffin PT, Amorim JA,
et al. Loss of epigenetic information as a cause
of mammalian aging (Pérdida de informacion
epigenética como una causa del envejecimiento
de los mamiferos). Cell 2023; 186: 1-22. doi:
10.1016/j.cell.2022.12.027.

Introduccién: en la década de 1950 se propuso
que el envejecimiento es causado por pérdida
de informacién genética debido a mutaciones
resultantes del dano del ADN. El tipo de dano
mas relacionado con el envejecimiento es la
rotura de la doble cadena del ADN. Sin embar-
go, recientemente se ha cuestionado el papel
predominante de las mutaciones como causa
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del envejecimiento. Las personas con tasas de
mutacion mas altas no muestran evidencia de
envejecimiento prematuro, y los mamiferos pue-
den ser clonados a partir de células somaticas
viejas para producir individuos con esperanzas
de vida normales. La pérdida de informacién
epigenética, en lugar de genética, como posible
causa del envejecimiento surgié de estudios en
levaduras. La hipotesis de la relocalizacion de
modificaciones de la cromatina y la posterior
Teoria de la informacién del envejecimiento pro-
ponen que el envejecimiento en eucariontes se
debe a la pérdida de redes transcripcionales e in-
formacion epigenética con el tiempo, impulsado
por un mecanismo conservado que evoluciond
para corregular las respuestas al dano celular,
como una rotura de la doble cadena del ADN.

Resultados: un sistema para inducir el envejeci-
miento epigenético. Para crear roturas de la doble
cadena del ADN en células y ratones sin causar
mutaciones, se utilizé I-Ppol, una endonucleasa
de Physarum polycephalum, que se dirige al geno-
ma del ratén. Los ratones transgénicos se llamaron
ratones con cambios inducibles en el epigenoma
(CIE) o ratones CIE. El sistema CIE induce cortes
no mutagénicos in vivo. Se realiz6 la expresion
de I-Ppol en todo el cuerpo de ratones de 4 a 6
meses de edad durante 3 semanas. £/ sistema CIE
fenocopia el envejecimiento in vivo. A medida
que los ratones envejecen, experimentan cambios
fisicos y fisioldgicos caracteristicos, que incluyen
alopecia, canas, disminucion del peso corporal,
etc. Durante la induccién de I-Ppol, no hubo dife-
rencias detectables entre los ratones. Diez meses
después, los ratones CIE mostraron caracteristicas
tipicas del envejecimiento, incluyendo un peso
corporal y masa grasa reducidos, independientes
del consumo de alimentos. Para determinar si los
ratones CIE imitaban los cambios histoldgicos del
envejecimiento, se evaluaron dos tejidos, rifion
y piel. Los rifiones de los ratones CIE tenian me-
nos glomérulos sanos y el envejecimiento de la
piel fue evidente, incluyendo el adelgazamiento
subepidérmico y envejecimiento del cabello. La
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reparacion del ADN altera el paisaje epigenético.
El envejecimiento estd asociado con cambios en
las histonas y con modificaciones postranscrip-
cionales. Se detectaron modificaciones en las
histonas en células CIE, demostrando que los CIE
alteran la informacion epigenética. La reparacion
de roturas de la doble cadena del ADN altera los
contactos espaciales de cromatina. La organi-
zacion espacial de la cromatina desempefia un
papel clave en el control de la expresién génica
y en el mantenimiento de la identidad celular. La
reparacion del ADN altera multiples capas de in-
formacidn epigenética, incluyendo los contactos
espaciales de cromatina. La reprogramacion epi-
genética restaura un epigenoma joven en ratones
CIE. Para excluir atin mds las mutaciones como
causa del fenotipo CIE y obtener mas informacion
sobre las alteraciones epigenéticas como causa
del envejecimiento, se probo el efecto de reini-
ciar el epigenoma in vitro e in vivo. La expresion
ciclica de los factores Yamanaka Oct4, Sox2, Klf4
y Myc (OSKM) alivia los sintomas y extiende la
esperanza de vida de los ratones envejecidos
prematuramente. En un estudio paralelo a éste, se
encontré que es posible revertir de manera segura
la edad epigenética y los patrones de expresion
génica, mediante un proceso que requiere la
desmetilacion del ADN. Estos hallazgos revelaron
que las células tienen una copia de respaldo de
informacién epigenética joven que puede res-
taurar la identidad celular. La expresién de OSK
en células CIE revirti6 los cambios en el ARNm
asociados con la edad, sin volver tan atrds en la
edad para comenzar a borrar la identidad celular
o inducir la pluripotencia. La edad epigenética de
las células CIE se revirti6 hasta un 57%.

Discusion: en este articulo se demostré que la
reparacion de las roturas de la doble cadena del
ADN no mutagénicas provocan la alteracién del
paisaje epigenético y causan el envejecimiento,
consistente con la Teoria de la informacién del
envejecimiento. Al introducir las roturas de la
doble cadena del ADN sin causar mutaciones,
se proporciond evidencia de que es la reaccién
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de la célula al dano y la pérdida resultante
de informacién epigenética lo que impulsa el
envejecimiento en mamiferos. Esto explicaria
por qué el envejecimiento avanza a través de
una serie predecible de cambios moleculares
y fisioldgicos, a pesar de que el dafio del ADN
puede ocurrir en cualquier lugar del genoma. Sin
embargo, no se descarta la posibilidad de que los
efectos de la pérdida de informacién genémicay
epigenémica en la senescencia celulary el enve-
jecimiento se refuercen mutuamente. De hecho,
se observa que el avance de la edad epigenética
estd asociado con un aumento en las roturas de
doble cadena del ADN. Afortunadamente, ahora
es evidente que los mamiferos retienen una copia
de respaldo de la informacion epigenética joven
que puede restaurar de manera segura la funcion
de los tejidos viejos.

Simén Guzman-Bucio

Nofal AA, Elkholy BM, Abd-Elmonsef ER, Nofal
HO. Triple intralesional antigen immunotherapy
versus monoantigen in the treatment of multiple
recalcitrant warts (Inmunoterapia con antigeno
triple intralesional versus monoantigeno en el
tratamiento de verrugas miiltiples recalcitran-
tes). Dermatol Ther 2022; 12 (5): 1225-37. doi:
10.1007/s13555-022-00725-x.

Introduccion: diversas modalidades destructi-
vas e inmunoterapéuticas se han usado en el
tratamiento de las verrugas. Entre los agentes
inmunoterapéuticos estd la inmunoterapia anti-
génica intralesional, que estimula la inmunidad
celular contra el virus del papiloma humano
tanto en las verrugas inyectadas como en las
distantes a éstas. En este estudio, se comparé la
eficacia y la seguridad de la inmunoterapia con
antigeno triple intralesional compuesto por la
prueba cutdnea de derivado proteico purifica-
do, el antigeno de Candida y la vacuna contra
sarampion-rubéola-parotiditis, con la de cada
monoantigeno solo en el manejo de las verrugas
mdltiples extragenitales resistentes.
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Métodos: se incluyeron 160 pacientes con ve-
rrugas multiples (3 o mds verrugas) resistentes
(con al menos 6 meses de duracién que no res-
pondieron a dos modalidades de tratamiento)
y extragenitales. Se dividieron en 4 grupos de
40 pacientes cada uno: 3 de monoantigeno y
uno de triple antigeno. La verruga mas grande
en cada paciente se inyecté usando una je-
ringa de insulina en intervalos de 2 semanas,
hasta el alivio completo o un maximo de 5
sesiones. Una respuesta completa se registro
como desaparicion completa, respuesta parcial
si se redujeron en tamafo un 50-99% vy sin
respuesta si hubo menos del 50% de reduccién
del tamano.

Resultados: se obtuvo una respuesta completa
en el 77.5% de los casos con antigeno triple,
del 57.5% con la prueba cutdnea de derivado
proteico purificado, del 72.5% con el antigeno
de Candida y del 62.5% con la vacuna contra
sarampién-rubéola-parotiditis.

Discusion: la diferencia entre la inmunoterapia
con el antigeno triple contra el monoantigeno no
fue estadisticamente significativa; sin embargo,
se necesita confirmar con estudios en poblacio-
nes mas grandes.

Conclusion: la inmunoterapia con antigeno
triple es una opcion segura y efectiva para tratar
verrugas multiples resistentes.

Simoén Guzman-Bucio

Green JB, Mariwalla K, Coleman K, Ablon
G, et al. A large, open-label, phase 3 safety
study of daxibotulinumtoxinA for injection
in glabellar lines: A focus on safety from the
SAKURA 3 Study (Estudio de seguridad, am-
plio, abierto, fase 3 de daxibotulinumtoxinA
para inyeccion en las lineas glabelares: enfo-
que en la seguridad del estudio SAKURA 3).
Dermatol Surg 2021; 47: 42-46. doi: 10.1097/
DSS.0000000000002463.
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Las toxinas botulinicas tipo A (BoNTA) disponi-
bles comercialmente, producidas por la bacteria
Clostridium botulinum, se usan para inhibir la
liberacion de neurotransmisores en la unién
neuromuscular, lo que conduce al debilitamiento
muscular. Debido a que el efecto del debilita-
miento muscular no es permanente, los agentes
disponibles actualmente requieren un tratamien-
to repetido, generalmente cada 3 a 4 meses para
mantener la suavidad de la frente. Las lineas de
las arrugas glabelares pueden profundizarse con
la edad, causando una apariencia que a menudo
se interpreta como enojada o infeliz; por tanto,
muchos pacientes desean mdltiples tratamientos
por ano. Debido a que las toxinas botulinicas
son proteinas y se requieren tratamientos repe-
tidos con el tiempo, existe un riesgo tedrico de
formacioén de anticuerpos que puede bloquear
su funcién y conducir al fracaso del tratamiento.
La daxibotulinumtoxinA (DAXI), una BoNTA
formulada con un excipiente peptidico estabili-
zador novedoso (RTP004), ha demostrado una
mediana de respuesta clinica de 27.1 semanas
en el tratamiento de las lineas glabelares en 2
ensayos controlados con placebo, con distribu-
cién al azar y de dosis Unica en fase 3.

Métodos: este estudio de fase 3, abierto, multi-
céntrico evalu6 el tratamiento Gnico y repetido
de DAXI 40U, con evaluacién postratamiento de
hasta 84 semanas, un subgrupo de participantes
recibié mas de un tratamiento. El estudio se rea-
liz6 en 65 centros de Estados Unidos y Canada
de diciembre de 2016 hasta octubre de 2018.

Resultados: se inscribieron 2691 participan-
tes y recibieron al menos un tratamiento con
DAXI. Hubo 1892 sujetos que recibieron sélo
un tratamiento con DAXI, 459 que recibieron 2
tratamientos y 340 que recibieron 3 tratamientos,
para un total de 3830 tratamientos. De los 2691
sujetos inscritos, 2314 completaron el estudio
(86%) y 377 (14%) se retiraron del mismo.
Efectos adversos. De los 2691 sujetos tratados
con DAXI, 1043 (38.8%) reportaron haber ex-
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perimentado al menos un efecto adverso. La
mayoria fueron de gravedad leve y no relacio-
nados con la administracién de DAXI. Un total
de 480 sujetos (17.8%) experimentaron efectos
adversos relacionados con la administracion de
DAXI. Hubo 31 efectos adversos graves, ninguno
de los cuales se considerd relacionado con el
tratamiento. Los efectos adversos mds comunes
(informados en mas del 1% de los sujetos) inde-
pendientemente de la causalidad fueron dolor
de cabeza (5.9%), nasofaringitis (4.4%), dolor
en el sitio de la inyeccién (3.9%) y eritema en el
sitio de la inyeccién (3.3%). La ptosis palpebral
relacionada con el tratamiento ocurrié en 34 de
3830 tratamientos (0.9%), 28 (82.4%) fueron de
gravedad leve y 6 (17.6%) fueron de gravedad
moderada. La mayor parte de las reacciones en
el lugar de la inyeccién fueron de gravedad leve
(99% de eritema, 100% de edema y 82% de
dolor). Inmunogenicidad. Un total de 19 (0.7%)
sujetos desarrollaron anticuerpos de unién con-
tra la daxibotulinumtoxinA durante el curso del
estudio. Ninguno de estos sujetos resulté positivo
para anticuerpos neutralizantes.

Discusion: los hallazgos de los ensayos, que de-
mostraron que el tratamiento con DAXI para las
Iineas glabelares fue bien tolerado, confirmaron
que los perfiles de seguridad eran similares. Los
eventos adversos informados en este estudio son
comparables con los de los ensayos de otros
productos de BoNTA para el tratamiento de
las lineas glabelares. El dolor de cabeza fue el
efecto adverso reportado con mayor frecuencia
en este estudio (5.9%), similar a otros ensayos de
BoNTA para uso cosmético (5-12%). La duracion
tipica del beneficio de las BONTA aprobadas
para el tratamiento de las lineas glabelares es de
aproximadamente 3 a 4 meses. Por el contrario,
DAXI tiene una mediana de tiempo de volver a
tener lineas glabelares moderadas o severas de
24.0 semanas, lo que resultard en la necesidad
de menos tratamientos por afio.

Simoén Guzman-Bucio
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Sifilis secundaria unilateral en un
paciente VIH positivo

Unilateral secondary syphilis in an HIV
positive patient.

Laura Margarita Arango-Bedoya,* Ménica Alejandra Gaviria-Mufioz?

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 31 afos de edad, en quien se estableci6 el diag-
nostico de infeccion por VIH en julio de 2019 y estaba en tratamiento
HAART con emtricitabina, tenofovir y dolutegravir. Tuvo COVID-19 en
julio de 2020 y su ultima relacion sexual fue en noviembre de 2020.
Consult6 en febrero de 2021 por padecer un cuadro clinico de dos
meses de evolucién de lesiones eritematosas, asintomaticas, unilate-
rales, que afectaban el hemiabdomen, el brazo y la palma derechos
segln fotos llevadas a la consulta; al momento de ésta, las lesiones se
habian aliviado espontdneamente; era el primer episodio y no habia
sintomas sistémicos. El paciente tuvo los siguientes resultados de estu-
dios paraclinicos: CD4 488, carga viral < 40, citologia anal negativa,
RPR no reactiva (28 de enero de 2021).

Al examen fisico se encontré en buenas condiciones generales, sin
lesiones activas en la piel, con adenopatias inguinales y sin lesiones
perianales. En las fotografias que fueron tomadas por el paciente se
apreciaban miltiples maculas eritematosas, de bordes irregulares y
mal definidos, algunas confluentes que formaban maculas de mayor
tamano (Figura 1); ademds, en la palma derecha, una foto inicial
mostraba escasas papulas y maculas con caracteristicas similares a las
previamente descritas (Figura 2) y en la foto posterior (Figura 3) escasas
maculas color marrén claro.

Por la alta sospecha clinica de sifilis secundaria se repitié la se-
rologia y se recibi6 un resultado de prueba treponémica positiva
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Figura 1. En el hemiabdomen y el brazo derechos se observan miltiples maculas eritematosas, de bordes irre-
gulares y mal definidos, algunas confluentes que forman maculas de mayor tamano.

y un segundo RPR negativo, por lo que se le
indico al laboratorio diluir la muestra, reci-
biendo posteriormente un RPR 1:256, lo que
confirmé el diagnostico. Se ordend penicilina
G benzatinica 2,400,000 Ul via IM, dosis
Gnica. Se dio orden de RPR de control a los
3, 6,9, 12 y 24 meses. Se citd a revision a
los tres meses y se remitié a neurologia. El
paciente no regresé a consulta, por lo que no
tuvo seguimiento.

DISCUSION
La incidencia y prevalencia de la sifilis ha au-

mentado significativamente en los ltimos anos
en todo el mundo, con casi 20 millones de casos

en la poblacién comprendida entre 15 y 49 afios.
Las zonas mds afectadas son el Pacifico occiden-
tal y Africa."? Los estudios han demostrado que
hasta el 42% de los hombres homosexuales con
diagndstico de sifilis primaria y secundaria estan
infectados por VIH.!

Las manifestaciones de sifilis secundaria son va-
riadas: prédromos, linfadenopatia, dafio cutaneo
(70%), mucoso (30%), alopecia irregular (7%)
y afectacion ocular, renal y gastrointestinal. La
manifestacién clasica en la piel suele ser con ma-
culas o méculo-papulas eritematosas en el tronco
y las extremidades. La afectacién palmo-plantar
se encuentra hasta en el 75% de los casos.>* Se
han reportado formas atipicas, como la variante

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8761
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Figura 2. Foto inicial de la palma derecha con escasas
papulas y maculas similares a las demas lesiones.

nodular, ulceronecrética, arcuata, pustulosa,
psoriasiforme e ictiosiforme.>®

En la bibliografia hasta el momento sélo se ha
reportado un caso en China de una mujer con la
variante unilateral, que fue tratada durante dos
afos como una dermatitis de contacto alérgica,
ante la falta de mejoria se solicité tamizaje de
enfermedades de transmision sexual, que des-
carté VIH y confirmé sifilis secundaria.” Nuestro
caso corresponderia al primero reportado en
la bibliografia de habla hispana en un hombre
VIH positivo.

En cuanto a la coinfeccion de sifilis y VIH, los
pacientes pueden tener aumento transitorio de la
carga viral y disminucion del recuento de CD4,

Figura 3. Foto de control de la palma derecha en la
que se aprecian escasas maculas marrén claro.

los estadios de la sifilis pueden ser mas floridos
y simultaneos, es frecuente encontrar manifesta-
ciones atipicas y cuadros agresivos y puede ser
un reto diagndstico, ya que hay mds resultados
de laboratorio falsos positivos y falsos negativos
(efecto prozona) comparados con la poblacién
general.® La causa mas frecuente de tener un
perfil serolégico con una prueba treponémica
positiva y una prueba no treponémica negativa
es haber recibido tratamiento completo;'*'" sin
embargo, en el paciente que no ha sido tratado
se debe realizar prueba antes de la formacion
de anticuerpos o efecto prozona.™

En el caso de nuestro paciente el RPR inicial
fue negativo y por la alta sospecha clinica se
decidio repetirla recibiendo el resultado de la
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prueba treponémica positiva y RPR negativo,
por lo que se le indicé al laboratorio diluir la
muestra y se recibi6 finalmente un RPR 1:256,
lo que confirmé la sifilis secundaria. El efecto
prozona puede encontrarse hasta en el 10% de la
poblacién VIH positiva. En caso de tener prueba
treponémica positiva y no treponémica negativa
en un paciente sintomatico no tratado previa-
mente, el CDC recomienda repetir la prueba no
treponémica e iniciar tratamiento; si el paciente
esta asintomatico, descartar sifilis latente tardia
y realizar TPPA (patron de referencia).’®

En los pacientes que requieran pruebas se-
cuenciales por dificultades en la aproximacion
diagnostica, se recomienda realizar la misma
prueba serolégica y no comparar resultados entre
pruebas, ya que el RPR mostrara titulos frecuen-
temente mas altos que el VDRL. En cuanto a las
pruebas treponémicas, hasta el 25% de los FTA
Abs serdn no reactivos después de 2 a 3 afios.'®

En los casos en los que la serologia no apoye la
sospecha diagndstica, existen otras herramientas
como la biopsia, el campo oscuro y PCR."

CONCLUSIONES

La sifilis fue, es y seguird siendo “la gran simula-
dora”. Se posiciona la variante unilateral como
una manifestacion atipica poco frecuente de
la sifilis secundaria, que debe ser reconocida
para garantizar una aproximacién diagnoéstica y
terapéutica adecuadas. El diagndstico de sifilis
en la poblacion VIH positiva representa un reto
adicional respecto a la poblacién general.

2023; 67 (2)
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Foliculitis diseminada causada
por Malassezia sp en un paciente
inmunocompetente

Disseminated folliculitis caused by
Malassezia sp in an immunocompetent
patient.

Mariana Larios-Cardenas,* Joel Alejandro Ramirez-Sanchez,! Gabriela Elizabeth
Flores-Raygoza,' Angélica Paola Sanchez-Marquez,?Jorge Arturo Mayorga-Rodriguez?

Estimado editor:

La foliculitis por Malassezia es una infeccion del foliculo piloso
causada por levaduras del género Malassezia, que se encuentra de
manera comensal en la piel. Existen condiciones en las que puede
resultar patégena, como en estados de inmunosupresion, tratamientos
antibidticos, administracion de esteroides u oclusion local, en este
caso no se identificé ninglin estado de inmunosupresién.' En términos
clinicos se caracteriz6 por papulas y pustulas foliculares eritematosas
y pruriginosas.? El diagndstico se establece mediante sospecha clinica
y se confirma con estudio micolégico, histopatolégico o molecular,
en este caso fue mediante tincion de Gram y estudio histopatolégico.!

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 34 afios, sin antecedentes de importancia, de-
dicado a la reparacién de autos (laminado y pintura), lo que requiere
uso de solventes y report6 contacto sobre la piel. Acudié a consulta
con lesiones pruriginosas de cuatro afios de evolucion, sin tratamiento
previo.
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A la exploracién observamos una dermatosis
que afectaba la cara, el tronco y las cuatro ex-
tremidades, constituida por mdltiples papulas
eritematosas, pustulas foliculares y excoria-
ciones, de evolucién aparentemente cronica
(Figura 1). El resto de la exploracién no mostrd
datos relevantes. El estudio histopatoldgico
revel6 foliculitis por Malassezia y en el estudio
micolégico, a la tincion de Gram, se observaron
levaduras compatibles con este género (Figu-
ra 2) con cultivo negativo. En la anamnesis y
en los estudios de laboratorio no se encontré
alglin estado de inmunosupresién asociado. Se

]
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Figura 1. Mdltiples papulas eritematosas, pustulas
foliculares y excoriaciones.

Figura 2. A. Histopatoldgico: tincién con hematoxilina
y eosina que muestra foliculitis por Malassezia. B. Tin-
cién de Gram: levaduras compatibles con Malassezia.

2023; 67 (2)

prescribié tratamiento con itraconazol a dosis
de 100 mg diarios durante 21 dias con remisién
de la dermatosis.

DISCUSION

La foliculitis por Malassezia es una infeccion
del foliculo piloso causada por levaduras de
este género; las especies implicadas con mayor
frecuencia son M. globosa, M. restricta y M.
sympodialis.> Sin embargo, en este caso no fue
posible el aislamiento de la especie. Estas leva-
duras pueden encontrarse de forma comensal
en la piel, hay condiciones en las que pueden
resultar patégenas,' siendo capaces de hidrolizar
acidos grasos libres en triglicéridos, provocando
reaccion inflamatoria en el foliculo.*

Entre los factores predisponentes para la
aparicion de foliculitis estan los tratamientos
antibioticos, administracion de esteroides,
oclusion local, diabetes mellitus, VIH o algin
estado de inmunosupresion.' La aparicion de
esta enfermedad de forma diseminada en un
paciente inmunocompetente es una manifesta-
cién atipica, como el caso de nuestro paciente.
Es probable que el uso de solventes haya sido
un factor predisponente de este padecimiento, al
ocasionar la disrupcién de la barrera cutanea.’

En términos clinicos se caracteriza por papulas o
pustulas foliculares eritematosas y pruriginosas,
localizadas principalmente en el tronco vy las
extremidades superiores.?

El diagnostico se establece mediante sospecha
clinica y se confirma de forma rutinaria con
estudio micoldgico, histopatolégico o ambos;
este Ultimo es til para identificar los diferentes
tipos de foliculitis.

Se recomienda tratamiento sistémico con itraco-

nazol o fluconazol a dosis de 100-200 mg diarios
durante una a cuatro semanas.'

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8762



Larios-Cardenas M, et al. Foliculitis diseminada causada por Malassezia sp

CONCLUSIONES Infect Microbiol 2020; 10: 112. http://dx.doi.org/10.3389/

fcimb.2020.00112.

La foliculitis por Malassezia de forma disemina- 2. Viana de Andrade ACD, Pithon MM, Oiticica OM. Pityros-
porum folliculitis in an immunocompetent patient: clinical

case description. Dermatol Online J 2013; 19 (8): 19273.

da es una afeccién comidnmente asociada con

estados de inmunosupresion; sin embargo, es http://dx.doi.org/10.5070/d3198019273.

poco frecuente encontrar esta manifestacion en 3. Cheikhrouhou F, Guidara R, Masmoudi A, Trabelsi H, Neji
pacientes sanos, por lo que debe considerarse S, Sellami H, et al. Molecular identification of Malassezia
diagnéstico diferencial en pacientes con lesio- species in patients with Malassezia folliculitis in Sfax, Tuni-

nes papulares, pustulosas o ambas, ya que la
sospecha clinica es fundamental para realizar

$11046-017-0113-0.

Dermatologia

sia. Mycopathologia 2017; 182 (5-6): 583-9. Doi: 10.1007/

4. Marques SA, Silva SBG da, Camargo RMP de, Stolf HO,

el abordaje dlagnostlco Y terapeut|co aproplado. Marques MEA. Exuberant clinical presentation of probable
Malassezia folliculitis in a young no immunosuppressed
REFERENCIAS patient. An Bras Dermatol 2012; 87 (3): 459-62. http://
dx.doi.org/10.1590/s0365-05962012000300016.
1.  Saunte DML, Gaitanis G, Hay RJ. Malassezia-associated skin 5. Sanchez-Saldafia L. Absorcién percutanea. Dermatol Peru
diseases, the use of diagnostics and treatment. Front Cell 2018; 28 (2): 92-103.
- -~ )

AVISO IMPORTANTE

Ahora puede descargar la aplicacién de
Dermatologia Revista Mexicana.
Para consultar el texto completo de los articulos debera
registrarse una sola vez con su correo electrénico,
crear una contrasefa, indicar su nombre completo y
especialidad. Esta informacién es indispensable para
saber qué consulta y cudles son sus intereses y
poder en el futuro inmediato satisfacer sus
necesidades de informacion.

La aplicacién esta disponible @
para Android o iPhone.

313



314

Dermatol Rev Mex 2023; 67 (2): 314-317.

Dermatitis autoinmunitaria por
progesterona, diagnodstico por pruebas
cutaneas

Autoimmune progesterone dermatitis
diagnosed by skin-test.

Cesar Daniel Alonso-Bello,! Victoria Isabel Castafieda-Avila,? Carolina Gonzalez-

Rivera®

ANTECEDENTES

La reaccién de hipersensibilidad a progesterona endégena o exégena
es también llamada dermatitis autoinmunitaria por progesterona. La
manifestacion de esta enfermedad es durante la vida reproductiva
de la mujer. Shelley y colaboradores describieron por vez primera el
sindrome; la manifestacién de la enfermedad evidencia reacciones
inmediatas de hipersensibilidad tipo |, por tanto, el uso de pruebas
cutdneas puede dar soporte al diagnéstico de la enfermedad.’ La
manifestacién clinica es caracteristica, ya que los sintomas ocurren
en la fase litea, en ciclos de 28 dias, alrededor de 14 dias antes de la
menstruacién. Comunicamos dos casos documentados con urticaria 'y
positividad en las pruebas cutaneas, proponemos el esquema aplicado
para la confirmacion de hipersensibilidad tipo | en estas pacientes y
como alternativa de tratamiento, inmunomodulacién farmacolégica.

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente femenina de 33 afos, con carga genética de enfermedad
tiroidea autoinmunitaria, diagnéstico de enfermedad tiroidea autoinmu-
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nitaria e hipotiroidismo de 3 afios de evolucién
en tratamiento con levotiroxina a dosis de 100 pg
cada 24 horas. Desde la infancia habia padecido
urticaria espontanea relacionada con el consumo
de mariscos y chocolate. Un mes después de un
aborto espontaneo inicié con una dermatosis
diseminada, polilesional y polimérfica carac-
terizada por papulas y eritema, confluentes,
con predominio en zonas de exposicion solar.
Figura 1

Refirio tener ciclos menstruales de 28 dias, las
lesiones aparecian a la mitad del ciclo y dismi-
nufan inmediatamente al iniciar la menstruacién.
Realizamos pruebas por puncion e intradérmicas
a progesterona, con el esquema mostrado en
el Cuadro 1, con positividad inmediata; con la

Figura 1. Lesiones de la paciente del caso clinico 1
antes (A) y después del tratamiento (B).
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prueba de reto la paciente mostré 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, ademas de drospirenona 3 mg/etiniles-
tradiol 20 pg por 4 ciclos, con alivio completo
del cuadro clinico.

Caso 2

Paciente femenina de 43 afos, residente de Ca-
nadd, con antecedente de rinitis crénica desde la
infancia y urticaria con la ingesta de cacahuate y
nueces. Acudié a consulta por padecer urticaria
de forma esporadica aparentemente sin deto-
nantes, notando disminucién de las lesiones al
iniciar el sangrado menstrual, ya que refiri6 tener
ciclos irregulares. Realizamos pruebas cutaneas
con técnica de puncién con positividad para
Phleum pratense, Dermatophagoides farinae y
Dermatophagoides pteronyssinus. Iniciamos el
mismo tratamiento que a la paciente del primer
caso clinico, logrando la remisién de la urtica-
ria a los 3 meses, por lo que el tratamiento fue
suspendido de forma progresiva. La paciente
decidio6 iniciar inmunoterapia especifica con
alergenos para tratar la rinitis alérgica en su lugar
de residencia.

Cuadro 1. Esquema de pruebas cutaneas por puncién e intradérmicas utilizado en los dos casos clinicos, con respuesta
inmediata en el caso 1y respuesta tardia en el caso 2

Prueba Tiempo en

Resultados Control negativo Control positivo
Diluciéon | Volumen

realizada minutos b 1
Por puncién 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 11T mm 12 mm - - - -
Reto final 66-95 Sinl(:/i‘Iuir (215r:nL ) uﬁfiizci(r:il;:a uﬁfieclzci(r:il::a - - - -

& inmediata 48 horas
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Figura 2. Reaccion de urticaria sufrida por la paciente
del caso clinico 1 de forma inmediata con la aplica-
cién de 0.25 mg intramusculares de progesterona.

DISCUSION

La forma de manifestacién clinica de las pacien-
tes coincide completamente con lo descrito en
la bibliografia internacional; una paciente not6
rapidamente el alivio de los sintomas al iniciar
el sangrado menstrual porque se sabia con ciclos
regulares; en el segundo caso, la paciente no
reconocia un patron evidente por la irregularidad
menstrual. Los dos casos mostraron positividad
en las pruebas intradérmicas (Figura 3), lo que
permitié iniciar tratamiento con anticonceptivos

Figura 3. Resultado de pruebas cutaneas intradérmicas
de los casos 1 (A) y 2 (B). Notese la reaccién hiperé-
mica en la dilucién 1:1 en ambas pacientes.

2023; 67 (2)

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

Se han reportado sintomas que han remitido
espontaneamente durante el embarazo o la
menopausia; sin embargo, el tratamiento sinto-
matico con antihistaminicos o corticosteroide
como monoterapia puede ayudar a disminuir
los sintomas, pero no ha mostrado ser benéfico
a largo plazo.™?

En algunos casos se ha reportado éxito en el
tratamiento con anticonceptivos orales, evitando
los picos de progesterona durante la fase ldtea
del ciclo menstrual al inhibir la ovulacién; cabe
recalcar que los anticonceptivos orales contienen
una cantidad de progestageno, por ello, algunas
pacientes no toleran este tratamiento.*®

Otro tratamiento que ha mostrado éxito son
los agonistas de GnRH (hormona liberadora de
gonadotropina), que suprimen la ovulacién e
inhiben la liberacién de gonadotropinas de la
hipdfisis, inhibiendo la ovulacién vy, por tanto,
el pico de progesterona; los efectos adversos tras
6 a 12 meses son amenorrea, atrofia vaginal y
predisposicién a osteoporosis, lo cual limita su
manejo a largo plazo, ademas de no ser opcién
en pacientes con deseo de concebir.®”

A lo largo del tiempo, se han descrito inmu-
nomoduladores en el control de la urticaria,
administrando principalmente azatrioprina, un
farmaco cistostatico que es convertido a 6-mer-
captopurina, siendo andlogo de nucleétidos
que se prescribe principalmente a pacientes
trasplantados. Se ha administrado en diferentes
enfermedades de la piel, como la dermatitis
atépica y la vasculitis urticariana.? El principal
efecto adverso reportado es la leucopenia.’

El omalizumab se administra en pacientes con

anafilaxia concomitante.” Consideramos que este
farmaco puede ser (til también en pacientes con

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8763
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elevacion de inmunoglobulina E, como en el
caso clinico 2, en el que la paciente tenia rinitis
alérgica concomitante.

En un estudio realizado por Foer y su grupo se
traté la hipersensibilidad a progesterona en 24
casos, previamente se les realizé prueba por
puncién y posteriormente se inicié desensibi-
lizacién lenta por via oral; se comenzé en la
clinica y posteriormente de forma ambulatoria;
se vigil6 estrictamente a las pacientes con trata-
miento de fertilidad o que sufrieron anafilaxia.
En este estudio se prepararon capsulas orales
utilizadas en protocolos de desensibilizacion,
con concentraciones de progestina de 125 mg,
que resultaron en el alivio de los sintomas.®

Los dos casos que comunicamos mejoraron
con el tratamiento de inmunomodulacién con
azatioprina de forma satisfactoria, por lo que no
fue necesario iniciar tratamiento con esquema
de desensibilizacion con progesterona.
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-Debe tener resumen estructurado en: Antecedentes, Caso clinico y Conclusiones. La extensién mdxima es de 250 palabras.
-Antecedentes o Introduccién
-Caso clinico
-Discusion
-Agradecimientos (opcional)
-Referencias
-Pies de figura
Las figuras deben enviarse por aparte. Los autores deben verificar que todas las referencias, figuras y cuadros estén citados en el texto.
Anexar carta de cesién de derechos firmada.
Carta al editor
Esta puede ser sobre un tema en particular, donde se dé informacién precisa o sobre un concepto de alguna enfermedad.
Puede ser en relacién con algiin comentario sobre algtn trabajo previamente publicado en Dermatologia Revista Mexicana.
-No tiene resumen ni palabras clave
-Cuerpo del documento, con o sin secciones y su discusién
-Agradecimientos (opcional)
-Referencias
-Pies de figura
Las figuras, cuadros, tablas se deben enviar por aparte. Los autores deben verificar que todas las referencias, figuras y cuadros estén citados
en el texto.
Anexar carta de cesién de derechos firmada.

Trabajo cultural
Debe tener un contenido particular que haga referencia a algtin tema de dermatologia. Sélo contiene el cuerpo del trabajo, con o sin secciones.
-Referencias
-Pies de figura
Las figuras, cuadros, tablas se deben enviar por aparte. Los autores deben verificar que todas las referencias, figuras y cuadros estén citados en el texto.
Anexar carta de cesién de derechos firmada.

www.nietoeditores.com.mx



Dermatologia

Revisto mexicana

Instrucciones para los autores

CESION DE DERECHOS DE AUTOR

Los abajo firmantes estamos conformes con lo mencionado en los incisos previos, como en el tipo de crédito asignado en este articulo:

® TiTULO DEL ARTICULO

® NOMBRE COMPLETO DEL AUTOR O AUTORES

® LOS AUTORES CERTIFICAN QUE SE TRATA DE UN TRABAJO ORIGINAL, QUE NO HA SIDO PREVIAMENTE PUBLICADO NI ENVIADO PARA SU PUBLICACION A OTRA

REVISTA. MANIFIESTAN QUE NO EXISTE CONFLICTO DE INTERESES CON OTRAS INSTANCIAS.

© TAMBIEN ACEPTAN QUE, EN CASO DE SER ACEPTADO PARA PUBLICACION EN DERMATOLOGIA REVISTA MEXIO\NA, LOS DERECHOS DE AUTOR SERAN TRANSFERIDOS A LA REVISTA.

© NOMBRE Y FIRMA DE TODOS LOS AUTORES: NOMBRE FIRMA

© VISTO BUENO (NOMBRE Y FIRMA) DE AUTORIZACION DE LA INSTITUCION DONDE SE REALIZO EL TRABAJO:

NOMBRE FIRMA

LUGAR: FECHA:
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