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Sindrome de Ulises dermatoldgico

Dermatological Ulises” Syndrome

“No hay consejo mas leal que aquél que se
da desde una nave en peligro”

LEONARDO DA VINCI

En la auditoria normal que realizamos al fnal de la jornada
clinica existe un peculiar momento donde verifcamos los diag-
noésticos emitidos de cada paciente atendido. Recientemente
atendi a una paciente que, teniendo historial clinico de nueve
afios con psoriasis en la piel cabelluda, regresaba ahora por
recurrencia de la misma. Ademas, nuevas placas enrojecidas
y descamativas hacian su debut en los codos y el dorso de las
manos.

También se quejaba de dolores articulares difusos (codo, carpo),
con predominio en la extremidad superior diestra. Algunas ufias
aparecieron engrosadas, amarillentas y “picoteadas”.

Estableci el diagndstico de artritis psoridsica como una faceta
mas de la historia natural de su padecimiento basal. Su hija
acompafiante (enfermera) me insistié que, como parte de su
evaluacion integral, considerase solicitar la determinacién sé-
rica de anticuerpos antipéptido citrulinado ciclico, porque ella
sospechaba (;internet, otro médico, informes de boca a boca
en hospital, etc.?). Pensaba que ahi se dilucidaria buena parte
de las molestias que aquejaban a su familiar, probablemente
por artritis reumatoide. Debati con ella el sustento clinico de
mi diagnoéstico y no vi mayores indicadores para pensar en lo
que ella proponia.

A “vuelo de pajaro” hice un célculo del costo de tal estudio y,
conociendo sus limitantes fnancieras, les animé a que mejor
invirtiesen en la compra de su medicamento (metotrexato), que
resultaria en un costo equivalente a la tercera parte del que tiene

www.nietoeditores.com.mx
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Editorial

el estudio. Por su lenguaje gestual, pude descifrar
gue mi osada propuesta no tuvo aprobacién
alguna en ambas y, sin otros argumentos, nos
despedimos.

No sé si volveré a verles y, con el “sinsabor de
boca” que esto deja, hube de asignar el diagnos-
tico a ese expediente clinico como sindrome de
Ulises dermatoldgico.

En analogia, la acepcién que describe el sindro-
me del emigrante con estrés cronico y multiple
se le conoce como sindrome de Ulises. Es la
pléyade de manifestaciones clinicas que viven
los migrantes al intentar residir en un nuevo
entorno.

Hace referencia a Ulises u Odiseo, héroe mi-
toldgico que paso durante 20 afios incontables
desavenencias antes de regresar a su tierra natal,
itaca. Diversos factores vinculantes como mie-
do, soledad y lucha por la supervivencia se van
entretejiendo y favorecen su establecimiento.
Como toda situacion de estrés, puede exaltar
padecimientos previos que ya se encontraban
latentes (depresién, neurosis de ansiedad, tana-
tofobia, por citar algunos).

El acto médico viene plagado de incertidumbres
algofébicas hoy como nunca, contra las que
debemos construir nuevas “torres de tolerancia”
ante probables sindromes de Ulises dermatolo-
gicos. Nuestra actividad profesional vive ahora,
entre otras cosas, la “evidencia del rumor” a
resultas de la perniciosa estrategia de mercado
gue en forma masiva se va aceptando como
verdad. Es como poner en escenografia a los
mismos actores pero con distinto argumento.

Evidente a todas luces la presion social, que
surge de la complicidad de los crédulos abatidos
por la hecatombe de la informacion desmedida
y no depurada, la “tecnolatria” (tecnoidolatria),
la judicializacion, la escasa formacion clinica

Derrp‘qthqlpgl'a

o la inadecuada critica a los estudios paracli-
nicos (medicina a la defensiva) que no sean
prioritarios.

El colmo es que, como en “piso de marmol jabo-
noso” los médicos lo alentemos (cumpliendo el
adagio de “el que no cae, resbala”) y, a su vez,
supliendo conclusiones de validez signifcativa
por otras innecesarias que no mejoren ni calidad
ni esperanza de vida.

Cierto es que la adaptacion a un nuevo entorno
nunca es una tarea facil y que el lenguaje esotéri-
co de esta conducta adictiva a la novedad podria
abrumarnos, pero consideremos que muchas de
las innovaciones en medicina deben ser some-
tidas al Dr. Tiempo (aproximadamente quince
afos antes de aplicarse en forma generalizada).

Asimismo, es importante considerar que la
utilizacion desmesurada de recursos realmente
es estimulada por la promocién industrial, la
pseudoinformacién de los medios de comu-
nicacion masiva en determinados circulos
sociales (basural informético) y, a veces, como
pronta salida alternativa cuando el médico
concientiza que el tiempo dedicado a algun
caso en particular ha sido exiguo. Es posible
que el amable lector comparta conmigo la idea
de que, aun sin conocer la prevalencia real del
sindrome de Ulises dermatoldgico, si debemos
estar dispuestos a redefnir nuestro papel social
como buenos conciliadores entre lo cientifco
y lo humanistico. Cierto es que nos seduce la
“evidencia demostrativa” y nos hace caer en la
inopia de saber si es trascendente y, al mismo
tiempo, resulte sensata la aplicacion de ese co-
nocimiento. Puede caer esto en un verdadero
despilfarro médico, con gasto innecesario para
cumplir objetivos sensatos.

Ante la creciente dupla de la perversa mesco-
lanza que constituye la escasez de recursos y el
desenfreno tecnolégico, cumplamos con nuestro
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cometido deontoldégico como buenos facilita-
dores de aprendizaje ante los enfermos. Y no
es el caso discutir si los diagnésticos sean mas
precisos con métodos auxiliares (que ya puedan
ser primordiales) sino saber si realmente se ganan
mas afios de vida, si son necesarios para tomar
decisiones o si los logros justifcan los costos.

www.nietoeditores.com.mx
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Nuestra empatia intelectual puede lograr que,
caminando a diario esa ruta de dilemas clinicos,
alcancemos lo necesario rebasando lo superfuo,
evitandonos enfrentar interminables e insufribles
recorridos cual Ulises despatriados.

409






Dermatol Rev Mex 2014;58:411-416.

Dermatosis frecuentes en pacientes
pediatricos y su relacion con
sobrepeso y obesidad en un area rural
del sureste mexicano

RESUMEN

Antecedentes: la obesidad infantil constituye un problema de salud
publica en México y la enfermedad dermatolégica que afecta a este
grupo poblacional se ha descrito poco.

Objetivo: describir las dermatosis mas frecuentes halladas en una po-
blacién pediatrica y su relacidn con el sobrepeso y la obesidad.

Material y método: estudio observacional, descriptivo, transversal
y prospectivo, realizado en una poblacién de pacientes pediatricos
que acudieron a la consulta externa de dos centros de salud rurales
del estado de Yucatan, México. La valoracién consistio en la realiza-
cion de la historia clinica, mediciones antropométricas y exploracion
dermatoldgica completa. Para el andlisis de las variables cuantitativas
se obtuvieron medidas de tendencia central y se obtuvieron las pro-
porciones correspondientes para las variables cualitativas. Se utilizé la
prueba estadistica de c2 para comparar las diferencias entre los grupos
de pacientes sanos y con sobrepeso u obesidad.

Resultados: se encontrd relacion entre el grupo de pacientes con
sobrepeso y obesidad con la cantidad de afecciones dermatolégicas
observadas en la poblacién pediatrica. Se relaciond la aparicion de
acantosis nigricans, pitiriasis alba y verrugas viricas con este grupo
de pacientes. La acantosis nigricans fue mas frecuente en el sexo
masculino.

Conclusion: se observé susceptibilidad a la enfermedad dermatoldgica
en el grupo de pacientes con sobrepeso u obesidad, comparado con el
grupo de pacientes sin obesidad. La acantosis nigricans fue la dermatosis
mas relacionada con obesidad infantil.

Palabras clave: sobrepeso infantil, obesidad infantil, acantosis nigricans.

Frequent Dermatoses Observed in
Pediatric Patients and its Relationship
with Overweight and Obesity in a Rural
Area of Southern of Mexico

ABSTRACT

Background: Child obesity is a public health issue in Mexico, and der-
matologic disease that affects this group has not yet been described.

www.nietoeditores.com.mx
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Objective: To describe the most frequent dermatoses in a pediatric group
of patients and its relation to overweight and obesity.

Material and method: An observational, descriptive, transversal and
prospective study was performed in a pediatric population who attended
to external consultation of two rural health centers of Yucatan, Mexico.
Assessment consisted of clinical history, anthropometric measurements
and a complete dermatological exploration. To do the analysis of quanti-
tative variables, central tendency measurements were obtained, as well
as the proportions correspondent for qualitative variables. Statistical
test c? was used to compare the differences between groups of healthy
patients and those with overweight or obesity.

Results: Overweight and obesity were found to be related with the
amount of dermatologic disease in the pediatric population compared
with the non-overweight/obese children. Acanthosis nigricans, pityriasis
alba and common warts were found to be related as well. Acanthosis
nigricans was found to be related with male patients.

Conclusion: Susceptibility for skin pathology was found among over-
weight and obese patients in this population. Acanthosis was the most
related dermatosis with child overweight and obesity.
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ANTECEDENTES

La obesidad es el incremento del peso cor-
poral asociado con un desequilibrio en las
proporciones de los diferentes componentes
del organismo, en el que aumenta fundamental-
mente la masa grasa con anormal distribucion
corporal. El indice de masa corporal (IMC) es
una medida utilizada para conocer y clasifcar
el sobrepeso y la obesidad; se calcula median-
te la division del peso en kilogramos entre el
cuadrado de la altura en metros (kg/m?). La
Organizacion Mundial de la Salud defne como
sobrepeso al IMC >25 kg/m? y a la obesidad
como IMC >30 kg/m? en la poblacién adulta.
En los pacientes en edad pediétrica esta clasif-
cacion no se considera Gtil, porque el proceso
de crecimiento ocasiona constantes cambios
en la composicién corporal. Se considera so-

brepeso cuando el IMC es superior al percentil
85 y obesidad cuando rebasa el percentil 95,
de acuerdo con la edad y el sexo.?

En México, segun la Encuesta Nacional de Salud
y Nutricion (ENSANUT) realizada en 2012, la
prevalencia de sobrepeso y obesidad en prees-
colares fue de 9.7%; en escolares de 34.4% y
en adolescentes de 34.9%. De acuerdo con la
Organizacion de las Naciones Unidas para la
Alimentacion y la Agricultura (FAO), en 2013,
México se convirtio en el pais con mas obesos
en el mundo.? Esta caracteristica pudiera ser
consecuencia de los nuevos habitos alimenticios
propios de la poblacién mexicana, en la que
cada vez mas se consumen dietas abundantes
en carbohidratos complejos, azucares refnados,
acidos grasos saturados y proteinas de bajo valor
nutricional.
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De los pacientes revisados, en 121 (52.1%)
casos no se hallaron dermatosis al momento
del examen clinico; en 73 (31.4%) pacientes se
encontré una sola dermatosis y en 38 (16.4%)
se encontré més de una dermatosis. De las
afecciones dermatoldgicas encontradas, la
mas frecuente fue la acantosis nigricans, que
se observé en 38 pacientes (16%), seguida por
la pitiriasis alba (n = 20, 8.4%); acné (n = 19,
8%), verrugas virales (n = 17, 7.2%), dermatitis
atépica (n = 9, 3.8%) y queratosis pilar (n = 8,
3.4%) casos. De las menos frecuentes se ob-
servaron prurigo por insectos, nevos atipicos,
nevos de Becker, estrias, manchas café con
leche, dermatitis por contacto, telangiectasias,
queilitis angular, pitiriasis versicolor, eritema fjo
pigmentado, alopecia androgenética, hiperplasia
epitelial focal, anoniquia, eccema dishidroético,
ufia en teja, foliculitis, miliaria, vitiligo, eccema
folicular y mancha mongélica.

El ndmero de dermatosis halladas durante la
exploracion fisica se relacion6 con las catego-
rias correspondientes al diagnostico nutricional
y se encontré una asociacion estadisticamente
signifcativa entre la cantidad de dermatosis
diagnosticadas y el sobrepeso y la obesidad (p =
0.001). Se realizaron comparaciones correspon-
dientes a las dermatosis halladas y se encontré
una asociacién estadisticamente signifcativa en-
tre la acantosis nigricans (p = 0.001), la pitiriasis
alba (p = 0.046), las verrugas viricas (p = 0.039)
y el grado de sobrepeso y obesidad (Figura 1).
Se encontré una relacion signifcativa entre la
acantosis y el sexo masculino (p = 0.035), no se
encontro relacion signifcativa entre alguna otra
dermatosis observada con el grado de sobrepeso
u obesidad o en la distribucién del género. En
cuanto a la topografia de la acantosis nigricans,
en 60.5% de los casos se observo localizacién
Unica en el cuello y en 39.5% en mdltiples
localizaciones, la mas frecuente fue en la cara
posterior del cuello, seguida de las axilas y las
ingles. No se encontrd asociacion signifcativa
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Figura 1. Relacion del sobrepeso u obesidad con la
acantosis nigricans.

entre el grado de sobrepeso u obesidad y la
topografia de la acantosis nigricans.

DISCUSION

Se ha descrito que la obesidad aumenta la
incidencia de enfermedades cutaneas y las
infecciones son la causa mas frecuente de con-
sulta dermatoldgica pediatrica. En la poblacion
estudiada se encontré una asociacion signi-
fcativa entre el sobrepeso y la obesidad y el
namero de dermatosis halladas al momento de
la exploracion fisica. Esta relacion se ha descrito
ampliamente en la bibliografia; sin embargo, ain
no se ha determinado la causa de esta relacion,
atribuida quiza al deterioro de la inmunidad
ocasionado por la obesidad.>1°

La dermatosis observada con maés frecuencia
en el estudio fue la acantosis nigricans, que se
encontrd exclusivamente en el grupo de pacien-
tes con sobrepeso u obesidad y que coincidio
con la mayor parte de la bibliografia disponible
y articulos publicados acerca del tema.*2 Esta
dermatosis es un marcador bien conocido de
obesidad y resistencia a la insulina'**? y su alta
frecuencia observada en la poblacién pediatrica
alerta acerca de lo tempranos que pueden ser los
cambios degenerativos endocrino-metabodlicos
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relacionados con la obesidad. Puesto en el
contexto del problema de salud publica que
es la obesidad infantil en nuestro pais, deberia
considerarse un marcador de riesgo en el primer
nivel de atencidn, con el objetivo de realizar
detecciones e intervenciones tempranas en el
estilo de vida, nutricion y actividad fisica que
benefcien la salud de estas poblaciones. Al
igual que la mayor parte de los estudios citados,
la acantosis fue més frecuente en el sexo mas-
culino, con una correlacion estadisticamente
signifcativa (Figura 2).

Figura 2. Acantosis nigricans en un paciente con
obesidad infantil.

La relacion del acné con los habitos alimenticios
y la obesidad ha sido un tema discutido durante
mucho tiempo. No queda claro aun si hay una
relacion entre el grado de sobrepeso u obesidad
y el acné en las poblaciones escolares y ado-
lescentes, porque no se encontrd bibliografia
disponible en nuestro medio.® En la poblacién
estudiada no se hall6 una relacion signifcativa
entre acné y sobrepeso al intentar realizar esta
asociacion. Aln no se conoce la epidemiologia
del acné en los medios rurales de nuestro pais y
su conocimiento puede dar més informacién util
para conocer mejor la relacion de la obesidad y
el sobrepeso con el acné.

Dermatologia

La frecuencia de la pitiriasis alba reportada en
la poblacion infantil es de 2 a 5%; en Méxi-
co, los estudios epidemiolégicos indican una
elevada frecuencia en pacientes pediatricos,
especialmente en preescolares, y ocupa el tercer
lugar en morbilidad dermatoldgica en unidades
de segundo nivel. La frecuencia observada en
nuestro estudio fue de 8.4%, que se encuentra
en el intervalo reportado en la bibliografia. En
esta poblacién se hall6 una relacion signifcativa
entre esta dermatosis y el sobrepeso y la obesi-
dad. A pesar de la ya conocida relacién de la
obesidad con las afecciones dermatolégicas, no
se encontrg bibliografia disponible que apoyara
la asociacion entre la pitirarsis alba y el sobrepe-
so y la obesidad. Los factores de riesgo de esta
dermopatia descritos en la bibliografia giran en
torno a ciertas caracteristicas de la piel, como
irritabilidad, humedad y atopia, factores que, se
ha descrito, tienen relacién con el sobrepeso y
la obesidad.*141°

La epidemiologia de las verrugas viricas en la
poblacidn pediatrica se ha estudiado poco en
México; se han reportado frecuencias que va-
rian de 7 a 30%; sin embargo, las poblaciones
descritas en la bibliografia no son representativas
de nuestros medios. En este estudio observamos
una frecuencia de 7.2%, se encontré asociacion
estadisticamente signifcativa entre la poblacion
con sobrepeso u obesidad y la aparicién de esta
afeccién. Esta relacion puede ponerse en con-
texto con la incidencia elevada ya descrita de
infecciones dermatoldgicas relacionadas con la
obesidad; sin embargo, esta asociacién también
podria deberse a las caracteristicas intrinsecas de
la poblacién estudiada.®'”

La queratosis pilar es extremadamente frecuente
en adultos obesos;’ en la poblacién pediatrica
estudiada su frecuencia fue inferior (3.4%), sin
encontrarse relacionada con el grado de sobre-
peso u obesidad. Este es el primer reporte de
pacientes pediatricos en México.
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La hiperqueratosis plantar frecuentemente se
menciona en los estudios como marcador de
obesidad;*® sin embargo, en la poblacion infantil
no se observé en esta dermatosis. Esta diferen-
cia puede deberse a que este tipo de secuelas
mecanicas de la obesidad no se establecen lo
sufcientemente rapido como para ser detectadas
en la poblacion pediatrica o, bien, todavia es
muy poco frecuente en estas edades como para
ser detectada en nuestra muestra.

El estudio se encuentra limitado para realizar
correlaciones estadisticas de las dermatosis ha-
Iladas con menor frecuencia. No obstante, queda
claro que faltan estudios descriptivos dermato-
I6gicos realizados en poblaciones pediatricas
representativas de nuestros medios rurales o
urbanos, asi como estudios comparativos de las
dermatosis en poblaciones sanas y poblaciones
con sobrepeso y obesidad. Nuestro estudio apor-
ta una referencia para conocer la repercusion
dermatologica del sobrepeso y la obesidad en
la poblacion pediatrica.

CONCLUSION

La acantosis nigricans es la dermatosis mas fre-
cuente en nifios con sobrepeso y obesidad; se
relaciona de manera signifcativa con el grado de
sobrepeso u obesidad y con el sexo masculino.

Se observé una susceptibilidad a la enfermedad
dermatoldgica en el grupo de pacientes con
sobrepeso u obesidad. Faltan estudios compa-
rativos entre poblaciones obesas y sanas para
comprender la relacién de las dermatosis y la
obesidad infantil.

Volumen 58, Num. 5, septiembre-octubre, 2014

REFERENCIAS

1. Barquera S, Campos |, Rojas R, Rivera J. Obesidad en Mé-
xico: epidemiologia y politicas de salud para su control y
prevencién. Gac Méd Méx 2010;146:397-407.

2. Gutiérrez J, Rivera J, Shamah T, Villalpando S, y col. Encuesta
Nacional de Salud y Nutricién 2012. Resultados Nacionales.
Cuernavaca, México: Instituto Nacional de Salud Publica, 2012.

3. Nawaf A. Associated cutaneous diseases in obese adult
patients. Med Princ Pract 2011;20:248-252.

4.  Yosipovitch G, DeVore A, Dawn A. Obesity and the skin. J
Am Acad Derm 2007;56;901-916.

5.  Garcia HL, Orozco TR, Gonzalez BJ, Villa AR, et al. Derma-
toses in 156 obese adults. Obes Res 1999;7:299-302.

6.  Garcia O, Medina E, Cruz J, Huerta S, y col. Obesidad y
dermatosis. Dermatol Rev Mex 2010;54:3-9.

7. Plascencia A, Vega M, Torres M, Rodriguez A. Dermatosis
en pacientes con sobrepeso y obesidad y su relacién con
la insulina. Actas Dermosifiliogr 2014;105:178-185.

8.  Martinez J, Martinez D, Carapeto F. Manifestaciones cuta-
neas en la obesidad. Rev Esp Nutr Hum Diet 2011;15:56-61.

9.  Krause W. Dermatoses in obesity: sick skin over the adipose
tissue. MMW Fortschr Med 2008;150:45-47.

10. Sheinfeld NS, Parish DH, Parish LC. A primer of skin diseases
associated with obesity. Expert Rev Dermatol 2007;2:409-415.

11. Barja S, Arteaga A, Acosta A. Resistencia insulinica y otras
expresiones del sindrome metabdlico en nifios. Rev Méd
Chile 2003;131:259-268.

12. Aranibar ). Acantosis nigricans e hiperinsulinemia en nifios
y adolescentes obesos del Instituto Nacional de Salud del
Nifio. Paediatrica 2006;8:64-67.

13. Bahte K, Williams HC. Epidemiology of acne vulgaris. BrJ
Dermatol 2013;168:474-485.

14. Moreno B, Castanedo J, Torres B, Moncada B. Pitiriasis alba.
Dermatologia Rev Mex 2010;54:67-71.

15. Castillo M, Puescas P, Diaz V, Maldonado W, y col. Ca-
racteristicas clinico-epidemioldgicas de pitiriasis alba en
poblacién de 6 a 16 afios. Acta Med Per 2011;28:2.

16. Arenas R. Verrugas virales. En: Dermatologia atlas.

Diagnostico y tratamiento. 22 ed. México: McGraw Hill-
Interamericana Editores 1996;560-562.

17. Haalen F, Bruggink S, Gussekloo J, Assendelft W, et al. Warts
in primary school children. BrJ Dermatol 2009;161:148-152.



Dermatol Rev Mex 2014,58:417-422.

Tifla de pies hiperqueratoésica en el
sureste del estado de Tamaulipas

RESUMEN

Antecedentes: las tifias de los pies se ven favorecidas por los materiales
sintéticos del calzado, las actividades deportivas, la hiperhidrosis y
por el clima humedo. El diagndstico de la tifia es clinico y se confr-
ma mediante una prueba accesible y econémica: el examen directo;
mientras que su origen se determina mediante un cultivo. Los agentes
etiolégicos corresponden a tres géneros: Trichophyton, Microsporum
y Epidermophyton.

Objetivo: conocer la prevalencia de la tifia hiperqueratésica de los pies
en una poblacion determinada.

Material y método: estudio abierto, descriptivo, observacional, prospec-
tivo y transversal, realizado en la costa del Golfo de México, que tiene
condiciones propicias para el crecimiento de micosis superfciales. En
los casos con sospecha clinica de tifia de los pies se tomd muestra de
escamay a todas las muestras se les realiz6 examen directo con hidroxi-
do de potasio y cultivo en medio de Sabouraud agar con antibiéticos.

Resultados: se estudiaron 621 pacientes de primera vez. En 58 de éstos
se encontraron datos sugerentes de tifia plantar; 18 tuvieron examen
directo negativo. Los 40 pacientes restantes tuvieron cuadro clinico
compatible con tifia hiperqueratésica de pies, por lo que fueron in-
cluidos en el protocolo. En la mayoria de los pacientes el motivo de
consulta fue probable tifia (65%) y el padecimiento asociado con mas
frecuencia fue onicomicosis. Solo se obtuvieron cultivos positivos en
5 casos; en todos se aislé6 Trichophyton rubrum. Las enfermedades
concomitantes mas frecuentes fueron sobrepeso y obesidad (47.5%),
seguidas por diabetes mellitus tipo 2 (15%). Del total de pacientes,
52.5% tuvo antecedentes personales de tifia de los pies, en su mayor
parte intertriginosa.

Conclusiones: la variedad de tifia hiperqueratésica es la forma clinica
menos diagnosticada y probablemente pasa inadvertida en muchos
casos. A pesar del clima caluroso y con humedad elevada, no hubo
relacién evidente entre el tipo de calzado, el habito de secado de los
pies y el uso de talco con la aparicion del padecimiento.

Palabras clave: tifia de los pies, hiperqueratosis, Tamaulipas, Tricho-
phyton rubrum.

Hyperkeratotic Tinea Pedis in
Tamaulipas, Mexico

ABSTRACT

Background: Tinea pedis is favored by occlusive shoes, sports and tropi-
cal climate that increases humidity and hyperhidrosis. The diagnosis is
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clinical and confirmed by KOH, an available and low cost test. The
etiological agent is isolated by culture and usually belongs to three
genders: Trichophyton, Microsporum and Epidermophyton.

Objective: To know the prevalence of hyperkeratotic tinea of feet in a
determined population.

Material and method: An open, descriptive, observational, prospective
and transversal study performed in the coast of the Gulf of Mexico, under
predisposing conditions for the development of superficial mycoses. In
the cases with clinical suspicion of tinea pedis a sample of squama was
taken and all samples were submitted to the direct test with potassium
hydroxide and culture on Sabouraud agar with antibiotics.

Results: 621 patients with the first consultation were studied. In 58 of
them we observed suggestive data of tinea pedis, and in 18 cases the
KOH was negative. The other 40 patients had clinical diagnosis of hy-
perkeratotic tinea pedis and were included in the study. Most of them
reported that the lesions in the feet where the cause for their consultation,
and the most frequent associated disease was onychomycosis. Cultures
were positive in 5 cases, and Trichophyton rubrum was isolated in all
of them. The most frequent concomitant diseases were overweight and
obesity (47.5%), followed by diabetes mellitus type 2 (15%). Of the
patients, 52.5% had personal history of tinea pedis, mostly intertriginous.

Conclusions: Hyperkeratotic tinea pedis is the least diagnosed variety,
probably because it is under reported. Despite the hot and humid
weather in the studied area, we could not find a significant relationship
between the disease and the type of shoes, the method usually employed
to dry their feet was the use of talc.

Key words: tinea pedis, hyperkeratosis, Tamaulipas, Trichophyton
rubrum.

ANTECEDENTES
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Las dermatoftosis estdn ampliamente recono-
cidas como problemas de salud publica.** Los
materiales del calzado (principalmente sinté-
ticos), asi como las actividades deportivas, la
hiperhidrosis y el clima son factores que explican
la mayor prevalencia de las tifias de los pies con
respecto de las deméas micosis superfciales.>1?

En el caso particular de las tifias de los pies,®10.1314
su curso asintomatico puede mantener al pacien-

te como portador, lo que perpetda el problemay
lo convierte en foco de contagio para la familiay
los convivientes,®>'>2° |o que, aunado a la poca o
nula repercusion en la calidad de vida, propicia
que mas de 50% de los pacientes no consulten,
que consulten y no se traten, o incluso que se
sometan a tratamientos de manera intermitente
e incompleta.1t:21-23

El diagnéstico de la tifia es clinico y se confrma
mediante una prueba accesible y econémica:
el examen directo con hidréxido de potasio;
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mientras que su origen se determina mediante
un cultivo. Los agentes etioldgicos corresponden
a tres géneros: Trichophyton, Microsporum y
Epidermophyton.>®

Los datos estadisticos de la epidemiologia varian
de acuerdo con las regiones donde se realizan
los estudios y con la topografia de la dermatosis,
pero la incidencia mas alta en todo el mundo
corresponde a Trichophyton rubrum, que ha
mantenido esa prevalencia durante varias dé-
Cadas.l'2'13’14’24_29

Tanumal’ estimé que 50% de la poblacion
geriatrica hospitalizada padece tifia y encontrd
que incluso 10% de las tifias diagnosticadas son
hiperqueratésicas verdaderas. Esto lo realizé
apegandose a los criterios diagnoésticos: des-
camacion e hiperqueratosis plantar, evolucion
crénica no estacional, casi o siempre asinto-
matica y frecuentemente asociada con tifia
ungueal. Su agente causal suele ser Trichophyton
rubrum.” El mismo autor propuso tres tipos de
factores que permiten la aparicion de esta forma
clinica: factores de adherencia y produccion
de proteinasas por parte de los parasitos; alte-
raciones de la respuesta inmunoldgica innata
y adaptativa por parte del huésped, que dan
por resultado escasa transferencia de factores
antifingicos naturales hasta la capa cOrnea, y
factores ambientales, como traumatismos y la
humedad local.17:031

Morishita y colaboradores?? corroboraron estos
hallazgos de manera experimental modifcan-
do la temperatura y la humedad y midiendo el
tiempo de penetracion de los dermatoftos en el
estrato cérneo de acuerdo con esas caracteristi-
cas.?2 Concluyeron que a 35°C y con 100% de
humedad, la penetracién demora un dia en la
capa cornea del talon; si se agrega abrasion, se
reduce a 12 horas, lo que hace pensar que para
prevenir la penetracion basta con lavar (eliminar
el parésito de la superfcie).

Dermatologia

La costa del Golfo de México, area geografca
donde se realiz6 este estudio, tiene una prolon-
gada estacion estival con temperaturas maximas
entre 36 y 38°C y la humedad ambiente varia entre
60 y 80% de saturacion durante la mayor parte
del afio. Estas son condiciones propicias para la
aparicion de micosis superfciales; sin embargo,
s6lo hay un estudio previo formal acerca de la
tifla de los pies, circunscrito a una poblacion de
la que se desconoce el motivo de consulta der-
matolégica, asi como sus repercusiones.

El objetivo de este articulo es conocer la preva-
lencia con que ocurre la tifia hiperqueratésica de
los pies en la poblacion que acudio por cualquier
dermatosis a la consulta externa dermatologica
de la Clinica Hospital Cemain, entre el 1 de junio
y el 30 de noviembre de 2010.

MATERIAL Y METODO

Estudio abierto, descriptivo, observacional, pros-
pectivo y transversal, efectuado en la poblacién
gue acudié por primera vez a la consulta externa
dermatologica de la Clinica Hospital Cemain,
por cualquier dermatosis, entre el 1 de junio y
el 30 de noviembre de 2010.

Se registraron datos como edad, sexo, ocupacion,
tipo de calzado, padecimientos intercurrentes (obe-
sidad, diabetes, hipertension arterial), actividades
fisicas, tipo de pie, antecedentes de tifia en cual-
quier topografia, asi como tratamientos previos.

En casos con sospecha clinica de tifia de los pies
se tomd muestra de escamay a todas las muestras
se les realizd examen directo con hidréxido de
potasio y cultivo en medio de Sabouraud agar
con antibidticos.

RESULTADOS

Se atendieron 621 pacientes de primera vez. En
58 de ellos se encontraron datos sugerentes de
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tifia plantar y se tomaron muestras de la escama.
De estos 58 casos, 18 tuvieron examen directo
negativo y el diagnostico fnal fue de psoriasis,
queratosis de apoyo, queratodermia palmoplan-
tar y dermatitis por contacto. Los 40 pacientes
restantes tuvieron cuadro clinico compatible con
tifia hiperqueratésica de pies, por lo que fueron
incluidos en el protocolo. El motivo de consulta
fue, en su mayor parte, probable tifia (65%) y el
padecimiento asociado con mas frecuencia fue
onicomicosis. En cuanto a la edad, el grupo pre-
dominante fue entre 21 y 40 afios; 25 pacientes
eran del género femenino (63.3%).

Respecto a la ocupacién, 22.5% (9 pacientes)
eran amas de casa; 15% (6 casos) eran profesores
y 15% (6 casos) eran pacientes jubilados. Las
enfermedades concomitantes mas frecuentes
fueron el sobrepeso y la obesidad (47.5%),
seguidos por la diabetes mellitus tipo 2 (15%)
Cuadro 1.

Cuadro 1. Enfermedades concomitantes

Enfermedades
concomitantes

Masculino Femenino Porcentaje

Diabetes mellitus 4 2 15

Hipertension arterial 2 1 7.5
Sobrepeso y obesidad 7 12 47.5
Otras 7 8 37.5

El calzado de uso regular mas frecuente fue el
calzado de calle (32.5%) y los tenis ocuparon
el sequndo lugar (17.5%). En cuanto a calzado
de descanso, 70% usaba sandalias de hule o
de plastico, 17.5% tenis y 12.5% pantufas. El
método de secado de los pies fue mas a menudo
con toalla de tela (52.5%), seguido por no reali-
zacion de secado (27.5%) y mediante ventilador
o papel (10% cada uno) Cuadros 2 y 3.

El tipo y complexion del pie no mostraron rela-
cion directa con los hallazgos, salvo por el hecho
de que el pie de tipo cuadrado y de complexion
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Cuadro 2. Tipo de calzado

Tipo de calzado Masculino Femenino Porcentaje

Chaoclo 8 0 20
De calle 0 13 325
Bota de seguridad 6 0 15
Tenis 3 4 17.5
Sandalias 0 5 12.5
Calzado clinico 0 1 25
Cuadro 3. Método de secado de los pies

Tipo de secado Ndam. %
Toalla de tela 21 52.5
Toalla de papel 4 10
Ventilador 4 10
Ninguno 11 27.5

ancha, asi como el arco plantar bajo, fueron
datos predominantes en la poblacion motivo del
estudioy en los pacientes restantes. El 52.5% de
los pacientes tenia antecedentes personales de
tifia de los pies, en su mayor parte intertriginosa.
Se realiz6 toma de muestras para examen directo
a los 40 pacientes, con resultados positivos en 33
(83%), 14 del sexo masculino y 19 del femenino.
Sélo se obtuvieron cultivos positivos en cinco ca-
sosy en todos ellos se aislé Trichophyton rubrum.

DISCUSION

De las tifias de los pies, la variedad hiperquera-
tosica es la forma clinica menos diagnosticada.
Los resultados obtenidos en esta muestra eviden-
cian que probablemente ha pasado inadvertida
en muchos casos, porque si se le busca de
manera intencionada, muchos pacientes tienen
datos sugerentes y el indice de positividad en
los exdmenes directos en este estudio apoya
la conveniencia de investigar el problema de
manera sistematica.

Las consideraciones epidemiolégicas también son
relevantes porque se trata de una forma asinto-
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matica que bien podria constituir un reservorio
permanente que en condiciones adecuadas de
humedad y calor permita la colonizacion inter-
digital, ocasionando tifia intertriginosa o en los
bordes de los pies, dando formas vesiculosas, am-
bas sintomaéticas y a veces incapacitantes, y que
fnalmente también pueden ser la fuente de con-
tagio de onicomicosis en los convivientes.16:17:22

Los pocos cultivos positivos coinciden con las
estadisticas actuales en las que la especie mas
frecuente es Trichophyton rubrum.226:32

A pesar del clima caluroso y con humedad ele-
vada, no hubo relacion evidente entre el tipo
de calzado, el habito de secado de los pies y el
uso de talco con el padecimiento. Es de hacer
notar el alto porcentaje de pacientes con sobre-
peso y algunos con obesidad, lo que nos lleva a
considerar a la presion crénica sobre la planta
factor etiopatogénico, referida por algunos au-
tores como coadyuvante del padecimiento que,
especialmente en las personas de mayor edad,
podria asociarse con disminucion en la efcacia
de los factores inmunoldgicos locales.

El nimero de casos con tifia interdigital fue de
12 (1.93%) y de tifia vesiculosa de 8 (1.3%), lo
gue demuestra el franco predominio de la forma
en estudio. El grupo de edad predominante fue el
de 21 a 40 afios, seguido por el de 41 a 60 afios,
lo que también coincide con comunicaciones
previas.17-3031

Tanuma?’ sugiere la siguiente posible explicacion
de la patogénesis de la tifia hiperqueratosica: la
queratosis favorece al hongo porque reduce el
contacto directo con las células viables (quera-
tinocitos), encargadas de la produccion de las
citocinas reclutadoras de linfocitos!? y enumera
que otros factores colaterales, como la insuf-
ciencia linfatica resultante de las recidivas, la
obesidad y la insufciencia venosa periférica,
prolongan la duracién de la enfermedad.3233

Dermatologia

CONCLUSIONES

En los pacientes con tifia hiperqueratdsica es
indispensable implementar medidas adicionales
para lograr la remision duradera. Ademas, se
requiere prevenir la recaidas y considerar tam-
bién los padecimientos concurrentes (diabetes,
hipertension arterial, sindrome metabdlico,
etcétera), que actlan en doble sentido: algunas
aumentan la severidad del cuadro o propician
las complicaciones (0 ambas), mientras que otras
obligan a la polifarmacia.
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Frecuencia de eosinofilia periférica
y tisular en pacientes mexicanos
con diagnostico de micosis fungoide

RESUMEN

Antecedentes: la micosis fungoide, que es el tipo mas comun de los
linfomas cutaneos de célulasT, se asocia frecuentemente con eosinoflia,
y ésta le confere un peor prondstico. La existencia de eosin6flos en
tejido y la eosinoflia periférica en pacientes mexicanos con micosis
fungoide no se ha estudiado.

Objetivo: determinar la frecuencia de eosinoflia tisular en la sangre
periférica en pacientes mexicanos con micosis fungoide.

Material y método: estudio descriptivo, abierto, observacional, retros-
pectivo y transversal efectuado con los expedientes clinicos de pacientes
con micosis fungoide para determinar las caracteristicas clinicas y los
datos histopatologicos y demografcos, que se expresaron mediante
estadistica descriptiva. Se determind la frecuencia de eosinoflia peri-
férica y se revisaron las laminillas de los estudios histologicos de todos
los pacientes para la cuantifcacion de eosindflos en tejido.

Resultados: se encontraron 148 casos de pacientes con micosis fungoide
en la base de datos del departamento de Dermatopatologia de la Divi-
sién de Dermatologia del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez;
de ellos, 47 cumplieron con los criterios de inclusion. El 32% (15 de 47
casos) tenia eosinoflia periférica mayor a 300 células/mL. El estadio cli-
nico con el valor de eosinoflia més alto fue el 1I1B. Tres casos mostraron
densidad tisular mayor a 5 eosin6flos por campo, correspondientes a
los estadios IIA y IIB.

Conclusiones: la poblacién mexicana estudiada con micosis fungoide
mostré una frecuencia alta de eosinoflia periférica y ausencia de eosi-
néflos en tejido para los estadios tempranos de la enfermedad.

Palabras clave: micosis fungoide, eosinoflia periférica, eosinoflia tisular,
pacientes mexicanos con micosis fungoide, pronostico.
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Frequency of Blood and Tissue
Fosinophilia in Mexican Patients with
Mycosis Fungoides

ABSTRACT

Background: Mycosis fungoides is the most common type of cutane-
ous T cell lymphomas and is frequently associated with eosinophilia,
which implies a worse prognosis. On the other hand, the presence of
tissue eosinophils in Mexican patients with mycosis fungoides has not
been studied.

Objective: To determine the frequency of peripheral and tissue eosino-
phils in Mexican patients with mycosis fungoides.

Material and method: A descriptive, open, observational, retrospec-
tive and cross-sectional study was done with the records of patients
with mycosis fungoides to collect clinical, histopathological and de-
mographic data. Results were expressed through descriptive statistics.
Biopsy specimens of all cases were reviewed to quantify the density of
tissue eosinophils.

Results: 148 cases of patients with mycosis fungoides were found in
the dermatopathology database of the Dermatology Department at
General Hospital Dr. Manuel Gea Gonzalez, Mexico City. Of these, 47
met the inclusion criteria. Thirty-two percent (15 out of 47 cases) had
blood eosinophilia greater than 300 cells/mL. The clinical stage with the
highest value of eosinophilia was IIB. Three cases showed tissue density
greater than 5 eosinophils/field, corresponding to stages IIA and IIB.

Conclusions: This Mexican population with mycosis fungoides showed
a high frequency of blood eosinophilia and absence of tissue eosinophils
in the early stages of the disease.

Key words: mycosis fungoides, blood eosinophilia, tissue eosinophilia,
Mexican patients with mycosis fungoides, prognosis.

ANTECEDENTES
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Los linfomas cutédneos de células T consisten
en un grupo heterogéneo de neoplasias de cé-
lulas T que afectan principalmente la piel; en
ocasiones pueden dafar los ganglios linfaticos,
la sangre periféricay los drganos internos.*Este
grupo tiene diversidad histoldgica, inmunohis-

toquimica molecular y clinica, que incluye la
micosis fungoide, trastornos linfoproliferativos
T CD30 positivos, asi como linfomas primarios
periféricos de células T que infltran la piel de
manera secundaria. La Organizacién Mundial
de la Salud clasifca al sindrome de Sézary
como fase leucémica, tardia de la micosis fun-
goide, diagnosticada por la existencia de células
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neoplasicas en la sangre, lo que conlleva un
curso clinico més agresivo.?

La micosis fungoide consiste en un linfoma
cutaneo de células T epidermotrdpico, que se
distingue por proliferacion de linfocitos T que
tienen fenotipos CD3 y CD4 positivos, de tamafio
pequefio a mediano, con nucleo cerebriforme.
Constituye el tipo mas comin de los linfomas
cutaneos de células T y abarca 50% de éstos.
Afecta principalmente a adultos entre 55 y 60
afios de edad, con predominio del sexo mascu-
lino, a razén de 1.6 a 2.0:1, aunque también
puede afectar a nifios y adolescentes.®*

La Sociedad Internacional de Linfomas Cu-
taneos y la Organizacion Europea para la
Investigacion y Tratamiento del Cancer (EORCT)
complementaron la estadifcacion del sistema
TNMB, desarrollado por el Grupo Cooperativo
de la Micosis Fungoides (MFCG), al tomar
en cuenta la imnunohistoquimica, biologia y
prondstico del padecimiento. En este sistema,
el estadio T1 comprende la enfermedad que
afecta menos de 10% de la superfcie corporal,
compuesta por maculas o placas; mientras que
el estadio T4 se defne por eritrodermia con al
menos 80% de la superfcie corporal afectada
de manera difusa. Para determinar la afeccién
en los ganglios (N) se recomienda realizar la
biopsia de éstos en lesiones mayores a 1.5 cm
de diametro. Las metastasis (M) deben tener
confrmacién histologica. La afeccion en la
sangre se clasifica en tres grupos: BO, con
ausencia de afeccion sanguinea (5% 0 menos
de células de Sézary), B1 (més de 5% de célu-
las de Sézary) y B2 para tumores con mas de
1,000 células/mcL o incremento en las células
CD4+ con fenotipo anormal. Con lo anterior
se realiza la estadifcacion clinica, que toma
en cuenta los hallazgos del sistema TNMB y se
divide en cuatro estadios: del | al IV, donde los
estadios tempranos comprenden del IA al 1A'y
los avanzados del 1IB al V.5

Diversos reportes han identifcado los factores
prondéstico de supervivencia en pacientes con
micosis fungoide: edad de aparicion, extension
y tipo de afeccion cuténea, estadio, enfermedad
extracutineay afectacion sanguinea periférica.®®

Uno de los parametros observados como factor
pronéstico en la micosis fungoide es la exis-
tencia de eosin6flos en la sangre y los tejidos
de pacientes con esta enfermedad. En estudios
ultraestructurales y de inmunohistoquimica
se ha encontrado la expresion de IL-5 en cé-
lulas linfoides y en eosindflos bilobulados en
pacientes con linfomas cutaneos de células T
primarios con eosinoflia periférica.®Esta Gltima
se defne como absoluta de 600 células/mL, cifra
inicial que conlleva la sospecha de un trastorno
asociado. El grado de eosinoflia periférica, en
ausencia de tratamiento modifcador, se puede
categorizar en leve (600-1500 células/mL), mo-
derado (1,500-5,000 células/mL) o severo (mas
de 5,000 células/mL).%°

La infltracién de eosin6flos en los tejidos ocurre
de manera independiente de la infltracién de
otras células sanguineas y sugiere un mecanismo
gue incluya la extravasacion de los eosinoflos,
en probable asociacion con la migracion de los
eosindflos a tejidos donde se expresa la IL-5.
Se ha reportado que la IL-5 es quimiotactica
para eosinéflos. La activacion de las células T,
como parte de una respuesta inmunolégica en
los tejidos, lleva a la produccion de la IL-5 y de
una o mas de las citocinas que infuyen en la
expresion de moléculas de adhesion endotelial.
Se cree que el efecto fnal es el incremento de la
adhesion de eosindflos en los vasos sanguineos
del tejido infamado.!

La prevalencia de eosinoflia periférica y densi-
dad tisular de eosin6flos en pacientes mexicanos
con micosis fungoide no se ha estudiado. Con
este estudio se pretende determinar la existen-
cia de este marcador en la sangre periférica y
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en tejidos, asi como observar su valor en cada
estadio de la enfermedad.

MATERIAL Y METODO

Estudio descriptivo, abierto, observacional, re-
trospectivo y transversal efectuado con pacientes
con diagnostico confrmado clinica e histopato-
I6gicamente de micosis fungoide, atendidos en
el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzélez,
de 1980 a 2013. Se identifcaron los casos por
medio de la base de datos del servicio de Der-
matopatologia y se realiz6 una revision de los
expedientes clinicos.

Se incluyeron los casos que contaban con biome-
tria hemaética y estudio histopatoldgico de la piel.
Se excluyeron los pacientes con enfermedades
concomitantes conocidas causales de eosinoflia
periférica: atopia, parasitosis, alergias alimenta-
rias y sindrome hipereosinofilico, entre otras.

La edad al diagnéstico se determind utilizando
la fecha en la que se realizd el diagndstico
clinico o patolégico. Se documentaron las
enfermedades concomitantes que se expresa-
ron especifcamente en la historia clinica. El
estadio al momento del diagnostico se tomo
directamente de las notas del expediente o se
infrio con el sistema de estadifcacion TNMB.
El estadio histopatolégico se recabd de la
biopsia diagnéstica antes de que los pacientes
recibieran tratamiento. El conteo absoluto de
eosin6flos en sangre se obtuvo de la primera
biometria hematica tomada a los pacientes
antes del inicio de cualquier tratamiento. Se
considero eosinoflia un valor en la biometria
hematica superior a 300 eosinéflos/mL.

Para el conteo de eosinéflos en tejido se co-
locaron cortes histoldgicos de la piel en el
sistema de proceso y analisis de proyeccion de
imagen NIS-Elements F 3.0, ajustado a la escala
micrométrica (mcm) en un microscopio éptico

Volumen 58, Num. 5, septiembre-octubre, 2014

Nikon Eclipse E600 a un aumento de 40x. De
cada muestra se tomaron fotografias de 1,280 °
960 pixeles con camara Nikon Digital Sight Fil
incorporada al microscopio. La cuantifcacion
de eosin6flos se realizé de manera cuantitativa
en formato digital y por analisis de imagen por
computadora mediante el programa ImageJ,
para obtener el nimero de eosindflos por cada
campo microfotografado. Se obtuvo el promedio
de la cuenta de eosin6flos de tres campos dis-
tintos. El analisis estadistico se realiz6 mediante
medidas de tendencia central y se expresd por
medio de grafcas y tablas.

RESULTADOS

Entre 1980y 2014 se encontraron 148 casos con
diagnéstico de micosis fungoide, de los que 61
expedientes ya no estaban accesibles y 40 no
cumplian con los criterios de inclusién.

De los 47 casos incluidos en el estudio, 28
correspondieron al sexo femenino (59.5%). El
promedio de edad de todos los pacientes al
momento del diagnéstico fue de 39.7 afios, con
limites de 7 y 73 afios, con predominio en la
quinta y sexta décadas de la vida. El promedio
de edad al diagndstico fue de 41.1 y 38.5 afios
en hombres y mujeres, respectivamente.

El promedio del tiempo de evolucién de todos
los pacientes fue de 8.2 afios, con limites de 15
dias y 40 afios. El estadio TNM con el promedio
de tiempo de evolucion mas largo fue el IIB, con
24 afios (Cuadro 1).

La mayoria de los pacientes se encontraba en los
estadios IA y IB, con 15 y 25 casos, respectiva-
mente; mientras que Unicamente se encontraron
cuatro pacientes en el estadio IIA, dosenel lIBy
uno en el estadio IllA. El estadio histopatoldgico
mas frecuente correspondi6 al de mancha, con
34 casos, seguido del de placa, con 12, y un caso
clasifcado como estadio tumoral.
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Cuadro 1. Caracteristicas clinicas y paraclinicas por estadio

Estadio clinico Hombres Mujeres Promedio de
edad (afios)

1A 9 6 36.7

1B 6 19 37.2

1A 3 1 57.7

11B 1 1 58.5

1A 0 1 40

Total-promedio 19 28 39.7

De los 47 casos incluidos, 15 (32%) tuvieron
eosinoflia periférica; de éstos, el valor mas alto
fue de 7,100/mL. El estadio con promedio de
eosinoflos en la sangre por encima del resto
correspondioé al 1B, con valor de 3,620/mL
(Figura 1).

«» 40007
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15004
10004

500
ol m I -] I_
1A IB A 11B 1A

Estadio

Promedio de eosindfilo

Figura 1. Promedio de eosin6flos en sangre periférica
por estadio TNMB.

La fraccién de pacientes con eosinoflia peri-
férica se observd principalmente en el estadio
IB (Figura 2), en el que 8 de los 25 pacientes
tuvieron eosinoflia mayor a 300/mL. Los esta-
dios en los que se observé mayor porcentaje de
pacientes con eosinoflia periférica fueron IIA,
[IBY IIA, con 50% para los dos primeros y 100%
para el tercero.

En la mayoria de los casos se observd una canti-
dad de 5 0 menos eosinéflos por campo (43 de

Tiempo de Porcentaje con Promedio de
evolucién  eosinofilia periférica  eosindfilos por
(afios) campo en tejido
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Figura 2. Fraccién de pacientes con la escala de eosi-
néflos en sangre por estadio clinico TNMB.

El estadio IB mostré la mayor fraccidon de pacientes
con eosinoflia superior a la escala 1+.

0: 0 a 300 eosin6flos/mL; 1+: 301-500; 2+: 501-700;
3+: mayor a 700.

los 47 casos); 27 casos no tuvieron eosinoflos en
el estudio histopatolégico (57.4%). El promedio
de eosin6flos por campo en todos los casos fue
de 1.11; sélo tres casos manifestaron densidad de
eosinéflos de 5 0 mas por campo. El promedio
mas alto de eosinoflia tisular se encontro en los
estadios 1Ay IIB, con 6.97 y 5.81 eosinéflos por
campo, respectivamente (Figuras 3 y 4). De los
15 pacientes con eosinoflia periférica, dos casos
tuvieron mas de cinco eosinéflos por campo
en tejido, que correspondieron a un valor de
eosinoflia periférica de 7,100 y 308 células/mL,
respectivamente; cinco casos tuvieron menos de
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Figura 3. Conteo de eosin6flos en tejido (HE 40x) por medio de la herramienta “multiseleccion” en el programa
Imagel. A. Marcaje de 6 eosinéflos/campo (micosis fungoide en fase de mancha). B. Marcaje en un campo
(micosis fungoide en fase tumoral) (sefias en amarillo).
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Figura 4. Fraccion de pacientes con la escala de eosi-
n6flos en tejido por estadio clinico TNM.

Se encontraron eosindflos en tejido en una escala
superior a 1+ a partir del estadio IIA.

0: 0 a 5 eosin6flos/mL; 1+: 6 a 15; 2+: mayor a 15.

cinco eosindflos por campo y ocho no tuvieron
eosinoflos en tejido.

Las enfermedades concomitantes mas frecuentes
fueron hipertension arterial sistémica en seis ca-

sos y diabetes mellitus tipo 2 en cinco casos; 29
casos no padecian enfermedades concomitantes.

DISCUSION

La prevalencia de micosis fungoide en los
servicios mexicanos de Dermatologia se desco-
noce y no se ha establecido si pertenecer a esta
poblacién representa un factor de riesgo de pa-
decerla. En un estudio demografco realizado por
Weinstock y colaboradores en 1999, en Estados
Unidos, que incluy6 a 1,042 pacientes con mi-
cosis fungoide, 4% (59 pacientes) correspondié a
sujetos hispanos, lo que no representd un factor
de riesgo, aunque si se reportd peor pronéstico
en estos pacientes en comparacién con el grupo
de pacientes caucasicos.?

En la poblacién hispana con micosis fungoide ya
se han encontrado factores pronéstico. En un es-
tudio realizado por Gmez y su grupo, en 2003,
en una poblacion espafiola con diagnéstico de
micosis fungoide, la mortalidad y supervivencia
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se vieron afectadas por las siguientes variables:
progresion de la enfermedad, adenopatias afec-
tadas histologicamente, conteo de células de
Sézary circulantes mayor a 10%, eosinoflia ma-
yor a 600 células/mL y edad mayor a 60 afios.™

En este estudio, el promedio de edad de apari-
cién de la micosis fungoide en mujeres fue de
38.5 afos. Esto coincide con el estudio de Sun
y colaboradores, quienes observaron que las
mujeres hispanas con micosis fungoide eran
diagnosticadas a una edad menor de 40 afios
con mas frecuencia que los hombres; a su vez,
los autores determinaron que la micosis fungoide
de inicio temprano era mas frecuente en mujeres
hispanas que en caucésicas.** Ademas, en 1987,
Koch y su grupo revisaron a 12 pacientes con
diagnéstico de micosis fungoide con edad de
inicio antes de los 20 afios y encontraron que
la micosis fungoide de inicio temprano es mas
comun en mujeres afroamericanas e hispanas.'®

El porcentaje de pacientes que tuvieron eosi-
noflia en sangre periférica en este estudio fue
de 32%; valor similar al encontrado por Zam-
pella y colaboradores, quienes realizaron un
estudio que incluy6 345 expedientes clinicos de
pacientes con micosis fungoide y eosinoflia y
reportaron una prevalencia de 26.2% en pacien-
tes caucasicos y de 35.3% en afroamericanos.*®

El promedio de eosindflos en sangre periférica
mas alto correspondio al estadio 1B (3,620 eosi-
néflos/mL); sin embargo, la fraccion de pacientes
mas alta con valor mayor a 300/mL se ubicé en
el estadio IB (seis pacientes). En el estudio de
Zampella y su grupo, la eosinoflia periférica
defnida con un valor superior a 300/mL como
factor independiente fue predictor de enferme-
dad mas avanzada (estadio 1B vs IB),'® lo que
pareceria coincidente con la frecuencia encon-
trada en nuestro estudio, a pesar de no ser un
estudio de correlacion. Tancréde observé en su
estudio —efectuado en 2004, que incluyo 104

pacientes con linfomas cutaneos de células T,
en el que predomino el diagnostico de micosis
fungoide (64/104 pacientes)— que en los pacien-
tes con linfomas cutaneos primarios de células T
con eosinoflia basal mayor a 700/mL tuvieron
mayor progresion de la enfermedad.® Estos ha-
llazgos concuerdan con un estudio anterior de
Sausville y colaboradores, realizado en 1988,
gue incluyé 93 casos de micosis fungoide, en
los que la supervivencia media fue de dos afios
con eosinoflia periférica y de cinco afios sin
ella (p=.003).*"

En este estudio, la densidad de eosin6flos por
campo mayor a 5 se encontrd Unicamente en tres
pacientes; éstos pertenecieron a los estadios IIA
y IIB, la eosinoflia periférica de estos casos fue
de 200y 7,100 eosin6flos/mL, respectivamente.
Asimismo, de los 15 pacientes con eosinoflia pe-
riférica mayor a 300/mL, Gnicamente dos casos
tuvieron densidad de eosinéflos en tejido mayor
a 5 por campo; el resto tuvo un valor menor. En
un estudio realizado por lonescu y su grupo en
una poblacion francesa, en el que estudiaron
casos de linfomas cuténeos de células T con eo-
sinoflia periférica mayor a 700/mL, 86% de los
casos (22/26) tuvo eosinoflos en biopsias de te-
jido, defnido como escala mayor a 5 eosin6flos
por campo, lo que contrasta ampliamente con
nuestra poblacion, en la que no se encontraron
casos de sindrome de Sézary, que representd 8
de los 26 casos estudiados por lonescu.*®

El estadio histopatoldgico de mayor prevalen-
cia fue el de mancha, con 34 casos, seguido
de placa, con 12, y un caso clasifcado como
estadio tumoral. Los pacientes diagnosticados
con enfermedad limitada, constituida por
maculas o placas, tienen un excelente pronds-
tico; mientras que los pacientes que padecen
un estadio de tumor o eritrodermia tienen un
prondstico menos favorable; en tanto que los
sujetos con enfermedad extracutanea tienen
mal prondstico.®
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En el grupo de casos estudiados se encontrd
que la hipertension arterial sistémica y la dia-
betes mellitus representaron las enfermedades
sistémicas concomitantes méas frecuentes, en
11 de los 47 casos. La asociacion entre micosis
fungoide y otras enfermedades crénico-degene-
rativas no se ha estudiado. La edad de aparicion
de la micosis fungoide en nuestro grupo de
pacientes fue entre la quinta y sexta décadas
de la vida, lo que puede explicar la asociacién
de estas enfermedades crénico-degenerativas
concomitantes con el linfoma cutaneo primario
de células T.

La eosinoflia periférica puede, ademas, repre-
sentar un marcador pronostico de respuesta al
tratamiento. En 2010 McGirt y colaboradores
observaron que en 8 de 21 pacientes con
diagnostico de sindrome de Sézary y en uno
con micosis fungoide el conteo absoluto de
eosinoflos mas alto y el porcentaje mas bajo de
células de Sézary en especimenes sanguineos
pretratamiento para fotoféresis extracorpérea se
asocid con respuesta clinica favorable al trata-
miento con esta modalidad como monoterapia,
en comparacion con sujetos sin eosinoflia pe-
riférica; encontraron, ademas, incremento en el
factor de necrosis tumoral alfa.®

CONCLUSIONES

Encontramos que la edad de aparicion mas
comun de micosis fungoide fue entre 40 y 60
afos de edad, con ligero predominio en el sexo
femenino. En términos histologicos la mayoria
de los casos correspondié a micosis fungoide
en fase de mancha y de placa, y solamente un
caso correspondi6 a la fase tumoral. Este es el
primer estudio que determina la prevalencia de
eosinoflia tisular y periférica en pacientes mexi-
canos con micosis fungoide. Aungue éste no fue
un estudio de correlacién, encontramos mayor
prevalencia de estos parametros a partir del es-
tadio IB en este grupo de pacientes mexicanos.
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La existencia de eosinéflos en tejido se observé
Unicamente en los estadios mas avanzados.

Casi todos los pacientes estudiados estaban en
estadios tempranos de micosis fungoide debido
a que el departamento de Dermatologia del Hos-
pital General Dr. Manuel Gea Gonzalez ofrece el
servicio de fototerapia para los pacientes con esta
enfermedad en fases tempranas y, por tanto, los
casos con estadios méas avanzados son referidos a
centros oncoldgicos para su tratamiento. Esta ra-
z6n explica el contraste de este estudio con otros
predecesores, que incluyeron estadios avanzados
de micosis fungoide y sindrome de Sézary, que
tuvieron valores de eosinoflia més altos, asi
como la existencia de eosin6flos en tejido en un
alto porcentaje de los casos estudiados.

La principal limitacién de este estudio fue su
naturaleza retrospectiva y el bajo nimero de
pacientes estudiados. Se necesitan mas estudios
que determinen la prevalencia de eosinoflia en
sangre y tejido en un mayor nimero de pacientes
para establecer su correlacién con el estadio cli-
nico de la enfermedad, con su evoluciény como
predictores de respuesta al tratamiento. También
es necesaria la determinacion de perfles de
citocinas en los pacientes con micosis fungoide
y exponer las diferencias de manifestacion de
micosis fungoide, si las hay, entre los diferentes
grupos poblacionales.

El incremento en la frecuencia de eosinoflia en
estadios méas avanzados de la micosis fungoide
sugiere que éste debe ser un dato importante a
recabarse en los pacientes con esta enfermedad
y que debe usarse como factor prondstico de
micosis fungoide en los pacientes mexicanos.

REFERENCIAS

1. Bradford PT, Devesa SS, Anderson WF, Toro JR. Cuta-
neous lymphoma incidence patterns in the United
States: a population-based study of 3884 cases. Blood
2009;113:5064-5073.



Cortés-Peralta EC y col. Eosinofilia periférica y tisular en micosis fungoide

10.

Willemze R, Jaffe ES, Burg G, Cerroni L, et al. WHO-
EORTC classification for cutaneous lymphomas. Blood
2005;105:3768-3785.

Van Doorn R, van Haselen CW, van Voorst PC, Geerts ML,
et al. Mycosis fungoides: disease evolution and prognosis
of 309 Dutch patients. Arch Dermatol 2000;136:504-510.

Zackheim H, Amin S, Kashani-Sabet M, McMillan A.
Prognosis in cutaneous T-cell lymphoma by skin stage:
long-term survival in 489 patients. J] Am Acad Dermatol
1999;40:418-425.

National Comprehensive Cancer Network: NCCN Clinical
Practice Guidelines in Oncology: Non-Hodgkin’s Lympho-
mas, Version 1, 2014: http://www.nccn.org/professionals/
physician_gls/PDF/nhl.pdf

Kim YH, Liu HI, Mraz-Gernhard S, Varghese A, et al. Long-
term outcome of 525 patients with mycosis fungoides and
Sézary syndrome: clinical prognostic factors and risk for
disease progression. Arch Dermatol 2003;139:857-866.

Kim YH, Bishop K, Varghese A, Hoppe RT. Prognostic fac-
tors in erythrodermic mycosis fungoides and the Sézary
syndrome. Arch Dermatol 1995;131:1003.

Kim YH, Chow S, Varghese A, Hoppe RT. Clinical characte-
ristics and long-term outcome of patients with generalized
patch and/or plaque (T2) mycosis fungoides. Arch Dermatol
1999;135:26.

Tancréde-Bohin E, lonescu MA, de La Salmoniére P,
Dupuy A, et al. Prognostic value of blood eosinophilia
in primary cutaneous T-cell lymphomas. Arch Dermatol
2004;140:1057-1061.

Tefferi A. Blood eosinophilia: A new paradigm in disease

classification, diagnosis, and treatment. Mayo Clin Proc
2005;80:75-83.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Sanderson CJ. Interleukin-5, eosinophils, and disease.
Blood 1992;79:3101-3109.

Weinstock MA, Reynes JF. The changing survival of patients
with mycosis fungoides. Cancer 1999;85:208-212.

Gomez de la Fuente E, Ortiz P, Vanaclocha F, Rodriguez-
Vazquez M, y col. Factores clinicos y analiticos de progre-
sion y supervivencia en linfomas cutaneos de células T
(micosis fungoide/sindrome de Sézary). Actas Dermosifi-
liogr 2003;94:356-367.

Sun G, Berthelot C, Li Y, Glass Il DA, et al. Poor prognosis in
non-Caucasian patients with early-onset mycosis fungoi-
des. J Am Acad Dermatol 2009;60:231-235.

Koch SE, Zackheim HS, Williams ML, Fletcher V, et al. Myco-
sis fungoides beginning in childhood and adolescence. J
Am Acad Dermatol 1987;17:563-570.

Zampella JG, Hinds GA. Racial differences in mycosis fun-
goides: retrospective study with a focus on eosinophilia. J
Am Acad Dermatol 2013;68:967-971.

Sausville EA, Eddy JL, Mackuch RW, Fischmann AB, et al.
Histopathologic staging at initial diagnosis of mycosis
fungoides and the Sézary syndrome. Ann Intern Med
1988;109:372-382.

lonescu MA, Rivet J, Daneshpouy M, Briere J. In situ
eosinophil activation in 26 primary cutaneous T-cell
lymphomas with blood eosinophilia. ] Am Acad Dermatol
2005;52:32-39.

McGirt LY, Thoburn C, Hess A, Vonderheid EC. Predictors
of response to extracorporeal photopheresis in advanced
mycosis fungoides and Sézary syndrome. Photodermatol
Photoimmunol Photomed 2010;26:182-191.

431



432

Dermatol Rev Mex 2014;58:432-442.

Infecciones por Fusarium

RESUMEN

Las especies de Fusarium estdn ampliamente distribuidas en el suelo
y materia érganica. Son importantes patégenos de plantas y causan
diversas enfermedades en los granos de cereal. Ocasionalmente causan
enfermedades en humanos, que pueden ser superfciales (onicomicosis)
o limitarse a un solo érgano (queratitis). Aunque se han identifcado
mas de 100 especies, Fusarium solani es el causante mas frecuente de
enfermedad invasiva (en 50% de los casos), seguido por Fusarium oxys-
porum y Fusarium proliferatum. Estos se distinguen por hifas septadas,
sin color, por lo que se les denomina hialohifomicosis. En pacientes
inmunocompetentes estas infecciones son poco frecuentes y por lo
general responden adecuadamente al tratamiento. Por el contrario, la
enfermedad diseminada por Fusarium ha emergido como una infeccion
importante y generalmente fatal en el paciente inmunodeprimido, sobre
todo en pacientes con neutropenias prolongadas y profundas, como los
gue padecen neoplasias hematoldgicas. La mortalidad reportada es de
60 a 80%. La estrategia dptima de tratamiento permacene poco clara.
Las especies de Fusarium son relativamente resistentes in vitro a la mayor
parte de los agentes antifingicos. Los pacientes con enfermedad super-
fcial pueden ser tratados con antimicoticos tépicos, pero los pacientes
con fusariosis diseminada requieren tratamiento antifingico agresivo.

Palabras clave: Fusarium spp, queratitis, onicomicosis, fusariosis, hia-
lohifomicosis.

Fusarium Infections

ABSTRACT

Fusarium species (spp) are widely distributed in soil, and organic mat-
ter. They are important plant pathogens, causing various diseases in
cereal grains. Occasionally they cause disease in humans, which can
be superficial (onychomycosis), or limited to a single organ (keratitis).
Although we have identified over 100 species, Fusarium solani is the
most common cause of invasive disease (50% of cases), followed by
Fusarium oxysporum and Fusarium proliferatum. These are character-
ized by the presence of septate hyphae, without color, they are called
hyalohyphomycosis. In immunocompetent patients, these infections are
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rare and usually respond well to treatment. Conversely disseminated
Fusarium disease has emerged as an important and often fatal infection
in immunocompromised patients, particularly in patients with prolonged
and profound neutropenia, as those with hematologic malignancies.
The mortality is 60 to 80%. The optimal treatment strategy its unclear.
Fusarium spp are relatively resistant to most antifungal agents in vitro.
Patients with superficial disease can be treated with topical antifungals;
however, patients with disseminated fusariosis require aggressive anti-

fungal treatment.

Key words: Fusarium spp, keratitis, onychomycosis, fusariosis, hialo-

hyphomycosis.

ANTECEDENTES

Las especies de Fusarium estan distribuidas en
todo el mundo y pueden recuperarse de diversos
sustratos, como granos de cereales (arroz), plantas
subterraneas y muchas sustancias organicas. Estos
microorganismos son ftopatégenos y pueden ser
patégenos oportunistas en el humano! causando
un espectro amplio de enfermedades que incluyen
infecciones superfciales (queratitis, onicomicosis),
enfermedad localizada (sinusitis) o diseminada.?

Existen mas de 50 especies identifcadas, pero
pocas causan infecciones en humanos. En una
revision de la bibliografia de 259 casos de fusariosis
(que excluian queratitis o Ulceras corneales) las
especies infectantes se reportaron en 124 casos;
Fusarium solani fue la especie mas identifcada en
50%, seguida de Fusarium oxysporum en 20%, esta
Gltima fue la principal causante de onicomicosis.®

Epidemiologia

Las especies de Fusarium causan un espectro
importante de infecciones en humanos. En los
pacientes inmunocompetentes la queratitis y la
onicomicosis son las infecciones més comu-
nes. Puede existir infeccién en pacientes con

pérdida de la barrera cutanea, como los sujetos
quemados o en los que tienen cuerpos extrafios
como lentes de contacto. Otras infecciones en
pacientes inmunocompetentes incluyen sinusitis,
neumonia y fungemia.*®

En Estados Unidos se describieron dos brotes de
queratitis por Fusarium spp que incluyeron 164
casos.% Los pacientes inmunodeprimidos tienen
mayor riesgo de enfermedad diseminada, sobre
todo los que padecen neutropenia profunda y
defciencia celular; en estos pacientes la fusario-
sis es tipicamente una enfermedad diseminada
e invasiva.’

Patogenia

La fusariosis invasiva, llamada también hia-
lohifomicosis por Fusarium, comparte muchas
caracteristicas con la aspergilosis diseminada
y otras infecciones fangicas invasivas por hi-
fomicetos, asi como los factores de riesgo de
la enfermedad, como la existencia y duracion
de la neutropenia y la administracion previa de
esteroides.

La inmunidad innata juega un papel primordial
en la defensa contra infecciones fangicas.® Los

433



434

Dermatologia Revista mexicana

macréfagos y los neutr6flos causan dafio directo
a las hifas mediante la produccién de citocinas,
como el interferébn gamma y la interleucina 15
(IL-15).°

En modelos animales, la mortalidad correla-
ciona con el tamafio del inéculo. En ratones
inmunocompetentes la infeccion se distingue
por abscesos necrotizantes, con hifas e infltrado
infamatorio.*

La importancia de los linfocitos T contra Fu-
sarium sp esta ilustrada por la ocurrencia de
infeccién diseminada en pacientes no neu-
tropénicos sometidos a trasplante de células
hematopoyéticas. Estos pacientes cursan con
inmunodefciencia T grave, causada por mul-
tiples tratamientos contra la enfermedad de
base. Asimismo, la administracién de esteroides
correlaciona con la mortalidad en pacientes con
fusariosis diseminada.!

Las especies de Fusarium poseen varios fac-
tores de virulencia, entre ellos se incluyen las
micotoxinas (fusarinas), mismas que suprimen
la inmunidad celular y pueden causar dafio ti-
sular. Ademas, tienen la capacidad de adherirse
a material prostético y producen proteasas y
colagenasas.'? De acuerdo con lo descrito en la
bibliografia, F. solani es la especie mas virulenta,
seguida por F. oxysporum.!

Micologia

El término hialohifomicosis se ha utilizado para
describir infecciones tisulares por hongos fla-
mentosos tabicados y hialinos, como Fusarium,
Acremoniun, Pseudallescheria y Paecilomyces,
entre otros. Las ocasionadas por Fusarium son
principalmente por tres especies oportunistas:
F. solani, F. oxysporum y F. verticillioides; todos
estos son habitantes normales del suelo y las
plantas (ftopatdgenos). El crecimiento en medios
de cultivos habituales de Sabouraud dextrosa
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agar y otros sin actidione (ciclohexamida) ocurre
entre tres y cinco dias. Las colonias son de color
blanco, vellosas, con diversos pigmentos segun
la especie aislada (naranja, violeta, amarillo).
Figura 1

En términos microscépicos, se reproduce por
microconidios y macroconidios fusiformes que
varian en forma y namero segun la especie ais-
lada (Figura 2). Las hifas hialinas de Fusarium
varian en didmetro, generalmente en angulacio-
nes de 45y 90°0.13

Figura 2. Macro y microconidios fusiformes de Fu-
sarium solani.
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En las infecciones por Fusarium los especimenes
de biopsia demuestran los organismos fingicos
alrededor y dentro de los vasos sanguineos,
esto resulta en trombosis y necrosis del tejido.
Fusarium se visualiza mejor en cortes de tejido
tefiidos con plata (Grocott, Figura 3) y también
pueden observarse en tinciones con hematoxilina
y eosina. Las hifas pueden identifcarse también
mediante la tincion de &cido peryddico (PAS).*

Cuadro clinico

Las manifestaciones clinicas de la fusariosis de-
penden de la via de entrada y de la intensidad y

Figura 3. A. Biopsia con multiples hifas de Fusarium
en tincion de Grocott (10x). B. Biopsia con multiples
hifas de Fusarium en tincién de PAS (40x).

Dermatologia

direccion de la inmunosupresion. Las infecciones
diseminadas ocurren de manera caracteristica en
pacientes gravemente inmunosuprimidos; por
el contrario, cuando la funcion inmunitaria esta
preservada, la infeccion es més localizada.***

Queratitis y endoftalmitis

La queratitis micoética por Fusarium afecta a
pacientes inmunocompetentes y es el agente
etioldgico mas aislado, generalmente por trau-
matismos o procesos quirdrgicos que rompen la
integridad del epitelio corneal, lo que permite
la implantacién del hongo. En dias el paciente
manifesta eritema conjuntival, infamacion local
con formacion de una Ulcera (central en 80%
de los casos), blanca, amarillenta o grisacea, de
bordes elevados, que con el tiempo crece en ex-
tension y profundidad. En casos cronicos puede
ocasionar hipopion (pus en la cAmara anterior)
y endoftalmitis (Figura 4). Por el contrario, en
pacientes inmunodeprimidos la endoftalmitis es
por diseminacion hematégena.®

Formas cutaneas

En los casos donde existe afectacion a la piel,
se debe asegurar que en verdad el hongo esté

Figura 4. Queratitis micética por Fusarium vertici-
llioides.
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actuando como patdgeno (evidencia histoldgica
de penetracion a los tejidos). Las formas cutaneas
ocasionadas por Fusarium incluyen: onicomico-
sis, infeccion superfcial (similar a tifia de pies),
abscesos localizados o lesiones diseminadas
posteriores a la diseminacién hematdgena.'®

Onicomicosis: las infecciones en la uia
causadas por las especies de Fusarium son rela-
tivamente poco comunes, generalmente dafian
ufias distr6fcas, que han sido traumatizadas o
que estén infectadas por dermatoftos. A pesar
de que las especies de Fusarium son bastante
comunes en el suelo, existen pocos reportes de
onicomicosis en la bibliografia.l” La infeccién
de las ufias de las manos por Fusarium spp es
poco frecuente.®

Las especies mas reportadas son F. oxysporumy
F. solani. La onicomicosis puede ser de diversos
tipos: distal y lateral subungueal, blanca super-
fcial y proximal superfcial. En la onicomicosis
distal y lateral subungueal generalmente esta
implicada la lamina ungueal del primer dedo
del pie; en la onicomicosis blanca superfcial
estan afectadas la tercera y cuarta ufias, y en la
onicomicosis proximal superfcial la invasion de
la uia por F. oxysporum puede estar asociada
con leuconiquia de la ufia afectada e infamacion
periungueal aguda. De acuerdo con Baran y su
grupo, la combinacion del tipo proximal super-
fcial con paroniquia subaguda o aguda en un
individuo inmunocompetente es caracteristica
de invasion por Fusarium spp;® también hay
reportes de casos de paroniquia similares a los
ocasionados por Candida sp.2°2! En los pacientes
inmunodeprimidos la onicomicosis puede ser un
portal de entrada a la enfermedad diseminada
(Figura 5).22

Cuando se sospecha un hongo no dermatofto
debe utilizarse el medio de cultivo adecuado.
El aislamiento debe realizarse en un medio que
contenga ciclohexamida.?
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Figura 5. Onicomicosis subungueal distal e infeccion
cutanea superfcial por F. oxysporum.

La infeccidn superfcial de los pies es indis-
tinguible de la tifia de los pies, causa una
infeccioén interdigital, con maceracion de la
piel interdigital, ocasionalmente mezclada
con otras micosis.® Este padecimiento es
mas frecuente en ambientes tropicales, en
donde se puede confundir con una infeccién
por dermatoftos (tifa de los pies), aunque
existen cambios erosivos que por tincion de
Gram sugieren infeccion bacteriana por mi-
croorganismos gramnegativos. Ademas, se ha
encontrado que la infeccién por Fusarium spp
causa una infeccidn plantar hiperqueratdsica
grave.* Fusarium puede invadir areas ulceradas
de la piel, que incluyen Ulceras arteriales o
diabéticas,’ esto se observa en pacientes inmu-
nocompetentes. En pacientes con quemaduras
graves, Fusarium puede invadir las heridas
por quemadura y de ahi causar una infeccion
sistémica.®2%27

El exantema de la fusariosis diseminada es
muy caracteristico, con lesiones anulares
diseminadas, con centro hemorragico.” Las
lesiones se encuentran dispersas en el tronco
y las extremidades con didmetro de 1 a 2 cm
(Figura 6).%
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Figura 6. A. Fusariosis cutanea en paciente con neu-
tropenia, lesiones papulo-costrosas. B. Lesion nodular
en el tronco.

Sinusitis

En el huésped inmunocompetente, las especies
de Fusarium pueden causar sinusitis alérgica
0 sinusitis crénica invasiva o no invasiva.® En
contraste, la sinusitis siempre es invasiva en el
paciente inmunodeprimido. En un estudio, 54
de 294 casos reportados (18%) tenian dafio de
los senos paranasales, lo que es mas comun en
pacientes con leucemias agudas y neutropenias
prolongadas en el contexto de fusariosis dise-
minada. Esto sugiere que los senos paranasales
pueden servir como sitio de diseminacion.12°

Las manifestaciones clinicas son indistinguibles
de las causadas por Aspergillus spp. La necrosis
de la mucosa es caracteristica y es consecuencia

Dermatologia

de la naturaleza angioinvasiva de esta infec-
cion.tt

Neumonia

La afectacion pulmonar es comun en la fusariosis
diseminada casi siempre en pacientes inmuno-
deprimidos, generalmente se manifesta como
lesiones nodulares o cavitadas.®® Se asocia con
mayor mortalidad, aunque se controle el estado
inmunolégico.

En una serie de 84 pacientes con fusariosis (pro-
bada o probable) y neoplasias hematolégicas,
se encontraron infltrados pulmonares en 54%
de los pacientes. Estos hallazgos consistieron
en infltrados intersticiales o alveolares, nddu-
los y cavitaciones. La manifestacion clinica es
poco especifca, con tos seca, dolor pleuritico
y disnea.'

Infeccion diseminada

La enfermedad diseminada afecta incluso a
70% de los pacientes inmunodeprimidos, quie-
nes tienen mayor riesgo son los pacientes con
neoplasias hematoldgicas con neutropenias
profundas y prolongadas, como leucemias y
pacientes sometidos a trasplante de células
hematopoyéticas. Aunque se han identifcado
mas de 100 especies, F. solani es el causante
mas frecuente de enfermedad invasiva (en 50%
de los casos), segudio por F. oxysporum y F.
proliferatum.

De manera caracteristica, en pacientes inmuno-
deprimidos, la fusariosis cursa con hemocultivos
positivos incluso en 41% de los pacientes, a
diferencia de la infeccién por Aspergillus spp.
De manera ocasional la fungemia es la Unica
manifestacion de la fusariosis diseminada.*

El patrén mas frecuente de diseminacion es
la combinacién de manifestaciones cutaneas
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y hemocultivos positivos, con dafio de otros
organos, como los senos paranasales y el pul-
mon. La manifestacion tipica es un paciente con
neutropenia profunda (<100/mm?%) mayor a 10
dias, que persiste febril, con lesiones cutaneas
caracteristicas y hemocultivos positivos para
hongos miceliales (Figura 7).

Figura 7. Hifas septadas de hemocultivo.

La mortalidad es mayor en pacientes con enfer-
medad diseminada comparada con enfermedad
localizada (75 vs 36%, p < 0.001) y esa asocia-
cion continda, incluso, al remitir la neutropenia.

Tratamiento

El tratamiento de las infecciones por Fusarium
spp representa un reto debido, en parte, a que
no se ha establecido la estrategia éptima de tra-
tamiento porque existen pocos estudios clinicos.
Ademas, los pacientes con fusariosis diseminada
generalmente estan criticamente enfermos y la
infeccion tiene elevadas tasas de mortalidad.2®

En general, los pacientes con infecciones lo-
calizadas pueden benefciarse del tratamiento
quirdrgico, mientras que las infecciones dise-
minadas requieren la administracion de agentes
sistémicos e inmunoterapia (Cuadro 1).%2

Volumen 58, NUm. 5, septiembre-octubre, 2014

Cuadro 1. Recomendaciones de tratamiento de infecciones
invasivas por Fusarium

Estrategia Recomendacién

Antifangicos  F. solani y F. verticillioides, dosis altas

de anfotericina B; ante otras especies de
Fusarium dar dosis altas de anfotercina
B o voriconazol; realizar prueba de sus-
ceptibilidad

Inmunoterapia Factor estimulante de colonias de granulo-
citos (G-CFS) o trasfusion de granulocitos
en pacientes neutropénicos, interferén
gamma para pacientes con adecuadas
cuentas de neutr6flos

Cirugia Desbridar tejido necrotico

Catéter venoso Retirar catéter venoso central en fungemia
central

Modifcado de la referencia 31.

Infeccioén localizada: el tratamiento de la que-
ratitis generalmente es con agentes topicos, la
natamicina es el farmaco de eleccién.

En los pacientes inmunodeprimidos las infec-
ciones localizadas pueden ser la fuente de una
infeccion diseminada con alta mortalidad. La
desbridacién quirtrgica debe realizarse en con-
junto con la aplicacién de antiflngicos tépicos
(natamicina o anfotericina B).35-%"

En la infeccion diseminada debe estudiarse la
susceptibilidad antifangica porque Fusarium
tiene relativa resistencia a la mayor parte de los
antifiingicos y porque diferentes especies pueden
tener diversos patrones de susceptibilidad.38:3

F. solani y F. verticaloides generalmente son re-
sistentes a los azoles y tienen concentraciones
inhibitorias minimas (CIM) mas altas que otras
especies de Fusarium. Por el contrario, F. oxys-
porum puede ser susceptible al posaconazol y
voriconazol.3%%

El tratamiento combinado de la fusariosis se
limita a algunos reportes de caso en los que
se han administrado las combinaciones de
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caspofungina y voriconazol,®® anfotericina B
y voriconazol® y voriconazol con terbinafna.”
Sin embargo, debido a la falta de evidencia, no
existen recomendaciones solidas al respecto del
tratamiento combinado.*®

Ademas del tratamiento antifingico, el tra-
tamiento de los pacientes debe incluir la
citorreduccion de los tejidos infectados,® asi
como el retiro de los catéteres venosos centrales
en los pacientes con fusariosis confrmada.® El
papel de los factores estimulantes de colonias
de granulocitos (G-CFS) y de la administracion
de interferdn gamma como tratamiento coadyu-
vante aun no se ha establecido; sin embargo,
debido a que la neutropenia prolongada es un
factor predisponente, éstos se administran con
frecuencia.®#°

Pronéstico

El prondstico de los pacientes esta directamente
relacionado con el estado inmunolégico y con
la forma clinica de que se trate.** Las tasas mas
elevadas de mortalidad se reportan en pacientes
con inmunodefciencias persistentes. Un andlisis
de 84 pacientes con neoplasias hematoldgicas
demostro tasas de supervivencia a 30 y 60 dias
de 50 y 21%, respectivamente. En el andlisis de
regresion logistica los factores de mal pronéstico
fueron: la neutropenia persistente (HR: 5.43, IC
95%: 2.64-11.11) y la administracién previa de
esteroides (HR: 2.18, IC 95%: 1.98-3.96, p <
0.0001). En los pacientes con trasplante de células
hematopoyéticas la supervivencia a 90 dias pos-
terior al diagndstico fue de 13%, la neutropenia
fue el mayor predictor de desenlaces adversos.11:40

CONCLUSIONES

En los pacientes inmunocompetentes las infec-
ciones por Fusarium spp pueden ser superfciales
o limitadas a un solo 6rgano, son poco frecuentes
y tienden a responder bien al tratamiento.

Derm‘gmtiglﬁogl’a

Por el contrario, la fusariosis diseminada afecta
mas comunmente a pacientes inmunodeprimi-
dos, especialmente los sometidos a trasplante
de células hematopoyéticas y en los que pade-
cen neutropenias graves. La infeccion en este
escenario clinico generalmente es fatal. Estas
infecciones pueden sospecharse con base en la
combinacion de hallazgos clinicos y de laborato-
rio, mismos que deben encaminar al tratamiento
temprano.
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EVALUACION

1. Término utilizado para describir infeccio-

nes tisulares por hongos flamentosos tabi-
cados y hialinos:

feohifomicosis

hialohifomicosis

zigomicosis

actinomicosis

o9
=

o O
=

Son caracterisitcas micolégicas de las espe-

cies de Fusarium:

a) las colonias son de color oscuro,
vellosas, con diversos pigmentos se-
gun la especie aislada (naranja, viole-
ta, amarillo)

b) se distingue por macroconidios sep-
tados, cénicos, que varian en namero
seglin la especie aislada

c) los especimenes de biopsia demues-
tran los organismos fungicos alrededor
y dentro de los vasos sanguineos, esto
resulta en trombosis y necrosis del te-
jido

d) el crecimiento en medios de cultivos
habituales es entre dos y tres semanas

Lo siguiente es cierto con respecto a las in-

fecciones por Fusarium spp:

a) las enfermedades en humanos son fre-
cuentes

b) las manifestaciones clinicas de la fusa-
riosis dependen de la via de entrada y
de la existencia, intensidad y duracién
de la inmunosupresion

c) los pacientes inmunocompetentes tie-
nen poca respuesta al tratamiento

d) rara vez se encuentran en el suelo y
materia 6rganica

En cuanto a la queratitis micoética por Fusa-
rium spp:

a) lainfeccion por Fusarium spp es causa
poco frecuente de queratitis micotica

b) afecta a pacientes inmunocompeten-
tes, generalmente por traumatismos o
procesos quirdrgicos que rompen la
integridad del epitelio corneal

c) en meses el paciente manifesta erite-
ma conjuntival, infamacién local con
formacidn de una ulcera corneal

d) en casos agudos puede ocasionar hi-
popion (pus en la cdmara anterior) y
endoftalmitis

En la patogenia de las infecciones flungicas

es cierto:

a) lainmunidad innata no juega un papel
primordial en la defensa contra infec-
ciones fungicas

b) los macréfagos y los neutr6flos cau-
san dafio directo a las hifas mediante
la produccion de citocinas, como in-
terferébn gamma e interleucina 15

¢) en modelos animales, la mortalidad
no correlaciona con el tamafio del
inéculo

d) lasespecies de Fusarium poseen pocos
factores de virulencia, entre los que se
incluyen las micotoxinas, mismas que
no suprimen la inmunidad celular

En pacientes inmunodeprimidos:

a) los pacientes con neoplasias hemato-
I6gicas con neutropenias profundas y
prolongadas tienen mayor riesgo

b) la endoftalmitis es por traumatismo di-
recto

c) es poco frecuente la enfermedad dise-
minada

d) los hemocultivos tienen poco valor
diagnostico
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7. Enlas infecciones cutaneas por Fusarium spp:

a)

b)

d)

debe existir evidencia histologica de
penetracién a los tejidos

incluyen: onicomicosis, infeccion su-
perfcial, abscesos localizados o lesio-
nes diseminadas posteriores a la dise-
minacion hematdgena

las infecciones invasivas en la ufia por
las especies de Fusarium son poco co-
munes

todas las anteriores

8. Sefale la opcién correcta:

a)

b)

en el huésped inmunocompetente la
sinusitis siempre es invasiva.

la infeccion en los senos paranasa-
les, la necrosis de la mucosa es poco
comun.

el dafio pulmonar es poco comuin en
la fusariosis diseminada

el exantema de la fusariosis disemina-
da es muy caracteristico, con lesiones
anulares diseminadas, con centro he-
morragico y diametrode 1 a2 cm

9. En cuanto a la fusariosis diseminada elija la
opcioén mas adecuada:

10.
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el patrén mas frecuente de diseminacion
es la combinacion de manifestaciones
cutdneas y hemocultivos positivos, con
afectacion de otros 6rganos, como los
senos paranasales y los pulmones
afecta incluso a 10% de los pacientes
inmunodeprimidos

F. oxysporum es el causante mas fre-
cuente de enfermedad invasiva

la mortalidad no es mayor en pacien-
tes con enfermedad diseminada

En el tratamiento de las infecciones por Fu-
sarium spp:

a)

b)

el tratamiento de la queratitis general-
mente es con agentes sistémicos

en los pacientes inmunodeprimidos la
desbridacién quirargica debe realizar-
se en conjunto con la aplicacién de
antifingicos tépicos

en la infeccion diseminada no se re-
quiere el estudio de la susceptibilidad
antifiingica porque Fusarium es sensi-
ble a la mayor parte de los antifingicos
la respuesta al tratamiento en pacien-
tes inmunodeprimidos es alta, con baja
mortalidad
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Aftosis compleja

RESUMEN

La aftosis compleja o bipolar comprende la manifestacion conjunta de
Ulceras orales y genitales. Se comunican dos casos: el primero corres-
ponde a una mujer de 29 afios de edad con antecedente de Ulceras
orales y genitales recurrentes, dolorosas, sin comorbilidades asociadas,
quien mostré alivio importante con corticoesteroides topicos y sisté-
micos. El segundo caso corresponde a otra mujer de 47 afios de edad,
con antecedente de Ulceras en la mucosa oral y genital, dolorosas e
incapacitantes, quien habia sido sometida a trasplante renal por insu-
fciencia renal terminal secundaria a sindrome de Goodpasture, con
tratamiento inmunosupresor con prednisona, micofenolato de mofetilo
y tacrolimus. Este articulo discute las causas, el origen probable y la
labor diagnéstica enfocada en descartar enfermedades predisponentes
a la aparicion de aftas bipolares.

Palabras clave: aftosis compleja, aftosis bipolar, estomatitis aftosa re-
currente, tacrolimus, tlceras orales, Ulceras vulvares, Glceras genitales.

Complex Aphthosis

ABSTRACT

Complex aphthosis or bipolar aphthosis implies simultaneous presen-
tation of oral and genital ulcers. We present two cases. The first one
corresponds to a 29 year-old female who presented with recurrent and
painful oral and vulvar ulcers. She had no other known comorbidities
and showed marked improvement with topical and systemic steroid
treatment. The second case refers to a 47 year-old female with history of
bipolar aphthosis that was also incapacitating. She had undergone renal
transplantation because of renal failure due to Goodpasture syndrome
and was on immunosuppressive medication including prednisone,
mycophenolate mofetil and tacrolimus. On this report we emphasize
the causes, probable etiologies and diagnostic workup in search of
predisposing factors of this disease.

Key words: complex aphthosis, bipolar aphthosis, recurrent aphthous
stomatitis, tacrolimus, oral ulcers, vulvar ulcers, genital ulcers.
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ANTECEDENTES

El término aftosis compleja se usa cuando las
Glceras vulvares ocurren sincronica o meta-
crénicamente con Ulceras orales.® El término
lo introdujo Jorizzo en 1984 para describir la
manifestacion de Ulceras aftosas orales y geni-
tales recurrentes sin enfermedad sistémica.? El
padecimiento se distingue por Ulceras dolorosas
y profundas, de tamafio que varia de escasos mi-
limetros hasta un centimetro, de borde delgado y
eritematoso que se relacionan con antecedente
de recurrencia. La topografia en la boca incluye
la mucosa bucal y labial, la lengua en sus caras
ventrolaterales, el piso de la boca y el paladar
blando, principalmente. En la region genital, las
Ulceras caracteristicamente afectan los labios
mayores y menores con predominio en estos
Gltimos. La histologia de estas lesiones no es
especifca, con infltrado infamatorio linfocitario
en fases tempranas, mientras que las tardias se
distinguen por infltrado neutrofilico con des-
truccién de los vasos sanguineos y necrosis del
tejido. Debe descartarse la asociacién con la
enfermedad de Behget, cuyos criterios incluyen
aftas orales y Ulceras genitales. El tratamiento
incluye la administracion de esteroides topicos,
intralesionales o sistémicos durante corto plazo.
Puede considerarse tratamiento con dapsona,
colchicina o talidomida en casos resistentes.!
Este articulo se enfoca en el informe de dos casos
de aftosis compleja en mujeres entre la tercera'y
quinta décadas de la vida, con signos y sintomas
caracteristicos y en contextos clinicos distintos.

CASOS CLINICOS

Caso 1

Paciente femenina de 29 afios de edad, empleada
de mostrador, quien acudi6 al servicio de Der-
matologia del Hospital General Dr. Manuel Gea
Gonzélez por padecer una dermatosis de nueve
meses de evolucién, diseminada, que afectaba
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la cavidad oral con Ulceras aftosas menores a 1
cm de diametro en la encia marginal superior
a nivel del incisivo central derecho y del tercer
molar superior derecho, asi como la regién vul-
var con Ulceras de 1 x 1.5 cm de didmetro, con
lecho cubierto por fbrina, de bordes socavados
en la mitad superior, irregulares, ligeramente
elevados, con halo eritematoso, muy dolorosas
a la palpacion (Figura 1).

Figura 1. Ulceras en la mucosa oral y genital de la
paciente 1 antes del tratamiento.

Las lesiones habian sido de aparicién inter-
mitente y de alivio espontaneo, con duracion
aproximada de cada episodio de tres semanas,
llegaban a ser incapacitantes provocando
odinofagia importante y dolor al masticar los
alimentos, lo que difcultaba su ingestion. En la
regién vulvar, las Ulceras provocaban disuria,
dispareunia y dolor a la deambulacién. Recibio
tratamiento previo con aciclovir y antiinfama-
torios no esteroides sin mejoria. Como sintomas
acompanfantes refirio escalofrios, malestar
general, artralgias y debilidad, asi como dolor
toracico a la inspiracion. Entre sus antecedentes
heredofamiliares report6 que su abuelo materno
padecio linfoma tipo Hodgkin y su madre, can-
cer cervicouterino.
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Se le indicaron estudios paraclinicos en busque-
da de enfermedad reumatoldgica y examenes
generales, concentraciones de folatos y complejo
B (Cuadros 1, 2 y 3), que estuvieron en limites
normales. El examen general de orina no reveld
sedimento urinario activo ni proteinuria.

La biopsia incisional de una de las Ulceras en
la mucosa vulvar mostré un epitelio escamoso
Cuadro 1. Panel reumatoldgico de la paciente 1

Parametro Resultado Valor de
referencia
Anticuerpos antinucleares  1:80 patrén
moteado
grueso
Anticuerpos antipéptidos 0 <20
citricos citrulinados (U/mL)
Anticuerpos anti ADN de 9.1 <9.6
doble cadena (U/mL)
Anticuerpos anti Smith (U/mL) 3.2 <7.6
Factor reumatoide (U/mL) <10 <14
Concentraciones de comple- 142 79-152
mento C3 (mg/dL)
Concentraciones de comple- 38 16-38

mento C4 (mg/dL)

Cuadro 2. Resultados de quimica sanguinea, biometria he-
maética y parametros infamatorios de la paciente 1

Parametro Resultado  Valor de referencia
Glucosa (mg/dL) 94 74-118
Nitrégeno de la urea 8.7 8-20
(mg/dL)
Creatinina (mg/dL) 0.61 0.4-1.0
Hemoglobina (g/dL) 12.0 12-15
Hematdcrito (%) 42.6 42-48
Plaquetas 271x10%mL  150-450x10%mL
Leucocitos 10.7x103/mL  4.5-11x10%/mL
VSG 15 mm/1 h 0-15mm/1 h
Proteina C reactiva 0.67 mm/1h  0.0-15 mm/1 h

Cuadro 3. Concentraciones de folatos y vitaminas B,, y B
de la paciente 1

Parametro Resultado Valor de referencia
Folatos (ng/mL) 16.23 2-20
Vitamina B, (pg/mL) 398.00 180-914
Vitamina B, (ng/mL) 33.0 34-74
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estratifcado cubierto por plasma, neutr6flos y
restos celulares, acantosis irregular con espon-
giosis y exocitosis de linfocitos y neutréflos. En
el corion se observé un infltrado infamatorio
difuso constituido por numerosos neutr6flos,
linfocitos, histiocitos, células plasmaéticas y polvo
nuclear con edema de las paredes vasculares y
extravasacion de eritrocitos, compatible con un
afta inespecifca (Figura 2).

Figura 2. Imagen histologica de una Ulcera vulvar de
la paciente 1. Se observa infltrado infamatorio difuso
mixto. A. HE 10x. B. HE 40x.

Tratamiento. Se estableci6 el diagnéstico de af-
tosis compleja y se prescribi6 prednisona a dosis
de 0.5 mg/kg/dia durante un mes con esquema
de reduccion posterior, asi como clobetasol un-
guento cada 12 h sobre las lesiones inicialmente
y mometasona en solucidn posteriormente, con
lo que la paciente tuvo mejoria signifcativa a las
dos semanas, con desaparicion de las lesiones
en laregion vulvar y acortamiento en la cantidad
y duracién de las aftas en la mucosa oral de un
maximo de cinco dias, sin recurrencia de las
mismas (Figura 3). Se continud el esquema de
reduccion de esteroide hasta comprobar la estabi-
lidad clinica durante los siguientes cuatro meses.

Caso 2

Paciente femenina de 47 afios de edad, ama de
casa, que fue valorada en el Instituto Nacional
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Figura 3. Mucosa oral y genital. Mejoria clinica de la
paciente 1 después de la administracion de esteroide
sistémico.

de Cardiologia Ignacio Chavez por padecer una
dermatosis de 18 meses de evolucion disemi-
nada, que afectaba la mucosa oral y vaginal,
se distinguia por Ulceras de tamafio variable, la
mas grande era de 1.5 cm en su didmetro mayor,
de bordes regulares y elevados, de lecho con
fbrina en toda su superfcie. En la cavidad oral
tenia Ulceras en el dorso y la cara lateral derecha
de la lengua, asi como cicatrices por Ulceras
previas. Tenia Ulceras de mayor tamafio en la
mucosa vaginal y el periné con predominio en
la regidn perianal, con diametro aproximado de
4 x 2 cm en sus didmetros mayores, con lecho
cubierto por fbrina en 90% vy el resto con teji-
do de granulacién, de bordes socavados en su
porcion superior, muy dolorosas a la palpacién
(Figura 4). La paciente refri6 sus cuadros como
intermitentes e incapacitantes debido al dolor,
en una ocasion requirié alimentacién por sonda
orogastrica.

Como antecedentes de importancia, la pacien-
te se sometié a trasplante renal de donador
cadavérico dos afios previos por insufciencia
renal en fase terminal secundaria a sindrome
de Goodpasture; al momento de la atencion la
paciente recibia tratamiento inmunosupresor
con prednisona, tacrolimus y micofenolato de
mofetilo. Ademas, tenia antecedente de mie-
losupresién por farmacos, trombosis venosa
profunda y tromboembolia pulmonar, hipotiroi-
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Figura 4. Apariencia clinica previa al tratamiento de
las aftas orales y Ulceras vulvares en la paciente 2.

dismo en tratamiento sustitutivo con levotiroxina,
antecedente de sangrado de tubo digestivo alto
secundario a gastritis erosiva y Ulcera gastrica,
asi como antecedente de cuadro de celulitis
del miembro pélvico derecho que fue tratado
con tigeciclina que posteriormente dio origen a
un cuadro de pancreatitis. Ademas, la paciente
recibia en ese momento tratamiento proflactico
con trimetoprim-sulfametoxazol y valganciclovir.

Los estudios de laboratorio mostraron negativi-
dad en los parametros reumatoldgicos (Cuadro
4). La biometria hematica mostré pancitopenia
asociada con el sindrome de mielosupresion
por farmacos y con enfermedad renal crénica,
ademas de hiperglucemia (Cuadro 5).

La biopsia translesional (Figura 5) de la mucosa
oral mostré una Ulcera epitelial cubierta por
fbrina, restos celulares y escasos neutréflos.
Se observé discreto infiltrado inflamatorio
compuesto por linfocitos, histiocitos y algunas
células gigantes multinucleadas tipo cuerpo
extrafio. Habia numerosos vasos sanguineos
congestivos. Los haces de colagena se encon-
traron gruesos y compactos. Focalmente habia
areas de necrosis grasa. La tincion de Grocott
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Cuadro 4. Panel reumatoldgico de la paciente 2

Parametro Resultado Valor de
referencia
Anticuerpos anti SSA Negativo Negativo
Anticuerpos anti SSB Negativo Negativo
Anticuerpos anti Sm/RNP Negativo Negativo
Anticuerpos anti Scl-70 31 mmHg Negativo
Anticuerpos anti-centrémero 0.7 Negativo
VDRL Negativo Negativo

Cuadro 5. Resultados de quimica sanguinea y biometria
hematica de la paciente 2

Parametro Resultado Valor de referencia
Glucosa (mg/dL) 162 74-118
Nitrégeno de la urea 21.2 8-20
(mg/dL)
Creatinina (mg/dL) 0.98 0.4-1
Hemoglobina (g/dL) 6.6 12-15
Hematdocrito (%) 19.8 42-48
Plaquetas 67x10%mL  150-450x10%mL
Leucocitos 2.2x10%/mL  4.5-11.0x10%/mL
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Figura 5. Imagen histoldgica de un afta de la mucosa
oral de la paciente 2. Se observa un intenso infltrado
por neutr6flos. A. HE 10x. B. HE 40x.

resaltd en la dermis reticular profunda escasas
levaduras, las tinciones de Gram y PAS fueron
negativas a agentes infecciosos. El diagnéstico
histolégico fue Ulcera superfcial de la mucosa
oral con infltrado linfocitario.

También se realizé una biopsia translesional de
la mucosa de vulva (Figura 6), que en un extremo
mostro epitelio plano estratifcado paraquerati-
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Figura 6. Imagen histologica de una Glcera vulvar
de la paciente 2. No6tese la Ulcera central y el dafio
de interfaz vacuolar de la capa basal. A. HE 10x.
B. HE 40x.

nizado, con focos de espongiosis, exocitosis de
neutr6flos y areas de vacuolizacion de la capa
basal. Del corion superfcial al tejido celular
subcutaneo se observé un denso infltrado in-
famatorio difuso compuesto por neutréflos y
escasos linfocitos, areas con necrobiosis de las
fhras de colagena y de glandulas. Al centro se
aprecio una pequefa Ulcera epitelial cubierta por
fhbrina, restos celulares y neutr6flos. Las tincio-
nes de PAS, Grocott y Gram fueron negativas a
agentes infecciosos.

Se hizo el diagndstico de aftosis bipolar, se pres-
cribié tratamiento tGpico con mometasona en
la mucosa oral y colutorios con difenhidramina
e hidréxido de aluminio y clobetasol tépico
en la mucosa vulvar. Después de un mes de
tratamiento se logré la reduccién de 60% en
las dimensiones de las Ulceras con alivio de los
sintomas; sin embargo, se desconoce la evolu-
cidn posterior.

DISCUSION

Algunos autores consideran que la estomatitis
aftosa recurrente es la condicién infamatoria
ulcerativa mas comun de la mucosa oral.® Se
le conoce con muchos sinénimos, entre ellos,
aftosis, Ulceras aftosas, Ulceras orales recurrentes
y estomatitis aftosa.* Su origen y patogenia no
estan completamente determinados. Se distin-
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gue por episodios intermitentes de aftas orales
dolorosas, puede ser simple o compleja. La pri-
mera corresponde a la mayoria de los casos, se
manifesta con episodios intermitentes de aftas
orales dolorosas con periodos libres de enferme-
dad. La aftosis compleja, motivo de este trabajo,
incluye la existencia casi constante de Ulceras
0 aftas orales y genitales recurrentes, una vez
excluida la enfermedad de Behcet, que incluye
la manifestacion de Ulceras orales y genitales, asi
como afeccién ocular, neuroldgicay cutanea, de
origen autoinmunitario.

Los casos comunicados corresponden al sexo
femenino. La paciente del caso 1 exhibia Ulceras
en la cavidad oral de tamafio menor a 10 mm vy
la paciente del segundo caso tenia Ulceras en esta
topografia que en su mayor parte excedian esta
dimension. En diversos estudios efectuados en
poblaciones occidentales la prevalencia de Ulceras
aftosas es de 1 a 2%y la incidencia durante la vida
es de 60%.* El subtipo mas frecuente de estomatitis
incluye las Ulceras aftosas menores, con predo-
minio en el sexo femenino en 56%, con pico de
aparicion entre 10 y 19 afios, menoresa 10 mmy
localizadas en la regién anterior de la cavidad oral.*

Ambas pacientes superaban la segunda década
de laviday es caracteristica la duracion prolon-
gada con periodos cortos libres de sintomas. La
variedad simple es mas comun, episddica, con
lesiones de corta duracion, en niUmero escaso,
de rapida curacion, levemente sintomaticas y
limitadas a la cavidad oral, mientras que la aftosis
compleja se manifesta con menos frecuencia,
de forma episédica o continua, de duracion
persistente y en mayor cantidad que la simple,
de curacion lenta, asociada con dolor marcado,
incapacitante y concomitante con lesiones en el
area genital.* La variedad simple afecta a 20-50%
de la poblacién joven.>®

Los factores de riesgo identifcados de padecer
Ulceras aftosas son: antecedente familiar, raza
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blanca, estado socioeconémico alto y factores de
estrés psicoldgico;! de los anteriores, una de las
pacientes era de raza blanca y en ambos casos
el antecedente familiar de este padecimiento
fue negativo.

Cuadro clinico

En ambos casos las lesiones eran sumamente
sintomaticas, las de la cavidad oral restringian
la alimentacidn y las genitales provocaban gran
dolor. En la paciente 1 habia afectacion de las
encias y ambas pacientes tenian lesiones en
la lengua. Las lesiones compartian de manera
caracteristica un lecho fbromembranoso con
halo eritematoso periférico. En la mucosa oral
las lesiones individuales inician como Ulceras
redondas u ovales, pero la coalescencia de le-
siones vecinas puede formar Ulceras de mayor
tamafio con bordes serpinginosos. Se observa
un halo de eritema de 2-3 mm, cubierto por una
capa fhromembranosa grisacea y en la base de
las Ulceras hay tejido necro6tico. Las Ulceras son
muy dolorosas y se acompafian de adenopatia
regional, la curacion requiere dos a tres semanas.
Puede ocurrir cicatrizaciéon, pero aparece con
menor severidad de lo esperado para el tama-
fio y profundidad de las lesiones. Los sitios de
predileccién incluyen la mucosa bucal y labial,
la cara lateral y ventral de la lengua, el piso de
la boca y el paladar blando. Las lesiones de la
mucosa masticatoria del paladar duro y las en-
cias mandibular y maxilar son poco frecuentes.*#

Las ulceras en la region genital en ambos ca-
sos se localizaban de manera predominante
en los labios mayores y menores. Similar a las
orales, su lecho se cubre por una capa fbro-
membranosa con escaso exudado seroso, cuyos
bordes se hallan bien delimitados con un halo
eritematoso. En el caso de las aftas vulvares,
hay dafio de la piel queratinizada, vellosa y
mucosa. Existe afeccidn a la vagina, el introito,
los labios menores y mayores y el cuerpo peri-
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neal. La localizacién mas comdun es la region
medial de los labios menores, de manera bila-
teral en superfcies opuestas en forma de “aftas
besandose”.” Su profundidad es de 1 a 2 mm,
de bordes bien defnidos que pueden encon-
trarse elevados, con lecho que muestra tejido
necrético o exudado amarillo grisaceo. La piel
perilesional se observa eritematosa, edematosa,
con aumento de calor local e importante dolor
y es frecuente la asociacion con linfadenopatia
regional o celulitis.®

En el primer caso, la paciente tuvo sintomas
generales concomitantes: escalofrios, malestar
general y artralgias, sin encontrarse una enfer-
medad sistémica asociada. En la aftosis bipolar,
el cuadro clinico puede acompafarse de sinto-
mas y signos sistémicos, como febre, malestar
general, cefalea, molestias gastrointestinales,
faringitis, mialgias y visién borrosa en muchas
pacientes; sin embargo, generalmente son leves,
limitados y no debilitantes.”

Patogénesis

La apariencia de estas Ulceras aftosas en asocia-
cion con el antecedente de recurrencia en los
casos comunicados hizo posible establecer el
diagnéstico clinico. No se han determinado las
caracteristicas microscopicas o de laboratorio
que identifquen la enfermedad, la Gnica forma
de confrmar un diagnéstico clinico es descartar
otras afecciones que la simulan, como herpes
simple en pacientes inmunodeprimidos, en-
fermedad de Crohn y siflis primaria.* Las aftas
orales pueden observarse en otras enfermedades,
como aftosis idiopética familiar recurrente, lupus
eritematoso sistémico, enfermedad asociada con
VIH, erupciones por farmacos, herpangina y
causas de lesiones de apariencia distinta, como
liquen plano, eritema multiforme, penfgoide
ampolloso, pénfgo vulgar y trastornos hemato-
I6gicos, entre otros.® A diferencia de la aftosis
compleja, el herpes simple muestra vesiculas
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confuentes que dejan grupos de Ulceras pe-
guefias.’® La herpangina también se manifesta
como grupos de vesiculas milimétricas que pre-
dominan en el paladar y los pilares amigdalinos.
Asimismo, en el pénfgo vulgar las lesiones ele-
mentales son ampollas que se rompen dejando
erosiones superfciales.'* El liquen plano en su
variedad erosiva tiene como distintivas lesiones
eritematosas atrofcas.'? Las aftas orales persis-
tentes durante més de tres semanas requieren
biopsia para excluir las enfermedades de la
cavidad oral mencionadas.

La busqueda de la causa de la aftosis incluye
la investigacion de farmacos asociados. La
paciente del caso 2 recibia un estricto régimen
inmunosupresor después del trasplante renal con
tacrolimus y prednisona. En diversos reportes
se ha asociado la exacerbacion de estomatitis
aftosa recurrente o la apariciéon de una forma
grave con la administracion de tacrolimus, con
tendencia al alivio de las Ulceras orales tras la
reduccion de la dosis del farmaco.'*¢ Se han
reportado casos relacionados con la ingestion
de corticoesteroides, antivirales, antifingicos,
nicorandil, inotropicos y antituberculosos, entre
otros.” Se ha demostrado una clara asociacion
con piroxicam en el caso de antiinfamatorios no
esteroides y con beta-bloqueadores en el grupo
de antihipertensivos.'® Aunque inicialmente se
consider6 que la ingestién de farmacos era la
causa de la aftosis bipolar en el segundo caso,
se descarto al observar que la paciente mostro
mejoria cinica sin haber suspendido los farmacos
inmunosupresores.

Los parametros del estado immunolégico de los
pacientes durante los periodos de exacerbacion
muestran disminucion en la cantidad y actividad
de CD3, CD4 vy en la actividad citofagocitica,
con concentraciones normales de CD8, CD72
e IgA, mientras que después del tratamiento hay
incremento en CD3, CD4, NK y parametros
de fagocitosis.'® Estudios recientes resaltan la
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importancia de las células dendriticas, T regula-
doras CD4 y CD5 como arbitros de la respuesta
inmunitaria de esta enfermedad, que se encuen-
tran afectados funcional y cuantitativamente.?
También se han hallado alteraciones similares al
comparar los tipos de estomatitis recurrente, con
incremento en las concentraciones de CD8 en
las aftas mayores y disminucion en la relacion
CD4/CD8 en las aftas menores.?*

Se ha propuesto que el factor hereditario implica
la predisposicién a padecer una respuesta in-
munolégica mediada por células mas enérgica
a antigenos no reconocidos; estos antigenos
pueden corresponder a proteinas microbianas
a través de mimetismo molecular, lo que inicia
una respuesta autoinmunitaria.*

La aftosis compleja puede ser vista en casos
de defciencia de vitamina B, B,, B, B,,, fola-
tos, hierro y cinc que responden a terapia de
reemplazo. Otras anormalidades hematolégicas
incluyen neutropenia ciclica y agranulocitosis.
Las alergias a alimentos, como leche de vaca,
gluten y preservadores se han implicado en
lesiones de pacientes con aftas recurrentes,
asi como la reaccion a antiinfamatorios no
esteroides.? En el caso 1, las concentraciones
de complejo vitaminico B y folatos estaban en
limites normales. En el segundo caso, la pan-
citopenia inducida por farmacos en asociacion
con enfermedad renal avanzada pudo ser un
factor determinante en la génesis de la enfer-
medad estudiada.

Las lesiones de aftosis recurrente son decisivas
para el diagndéstico de la enfermedad de Behcget
porque ésta se manifesta tipicamente con afto-
sis compleja. Varios autores han denominado
a la aftosis bipolar como una forma frustrada
de la enfermedad de Behget o como una forma
de seudoenfermedad de Behcet. La manifes-
tacion intermitente de estas dos entidades y
su falta de respuesta al tratamiento implica
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difcultades en la determinacidn etioldgica.
La patogénesis de la enfermedad de Behcet
incluye la combinacién de factores genéticos,
de alteraciones inmunoldgicas, mediadores in-
famatorios y respuesta inmunoldégica a agentes
infecciosos, como herpes simple y especies de
estreptococo.® Por su parte, la aftosis bipolar
es de caracter multifactorial y relacionada con
factores predisponentes. Puede ser desenca-
denada por factores genéticos, traumatismo,
estrés emocional, factores hormonales, virus,
bacterias, hipersensibilidad a alimentos e irre-
gularidades inmunoldgicas.??

Los criterios para diagnosticar enfermedad de
Behget propuestos por O’Duffy y Goldstein re-
quieren la existencia de aftas orales recurrentes
mas al menos dos de los siguientes signos: aftas
genitales, sinovitis, uveitis posterior, vasculitis
pustular cutdnea o meningoencefalitis.?* En
1990 el Grupo de Estudio Internacional de la
Enfermedad de Behget publico criterios que re-
quieren la existencia de aftas orales méas dos de
los siguientes signos: aftas genitales recurrentes,
lesiones oculares, lesiones cutaneas o prueba de
patergia positiva. Entre los criterios anteriores,
se requiere la confrmacion histoldgica de que
las lesiones pustulares cutaneas muestran dafio
cuténeo e infltrado neutrofilico, asi como la ex-
clusion de enfermedad intestinal infamatoria.?®
Estos ultimos omiten sinovitis y meningoence-
falitis, la mayor parte de los criterios restantes
involucran variaciones de lesiones mucocuta-
neas similares. Los pacientes con ausencia de
manifestaciones sistémicas del sindrome de
Behcet, con recurrencia de aftas orales y ge-
nitales o con manifestacién casi constante de
aftas orales multiples (mas de tres) se sitlan en
un espectro intermedio, conocido como aftosis
bipolar.?® En las pacientes estudiadas en este
trabajo, los criterios clinicos correspondientes a
la enfermedad de Behget fueron las aftas orales
y genitales. En ningln caso hubo dafio ocular,
neurolégico o cutaneo.
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Diagnéstico

La aftosis puede ser resultado de la complicacion
de enfermedades sistémicas, entre las que se
encuentran la enfermedad intestinal infamatoria,
sindrome de Sweet e infeccién porVIH,?? lo que
hace necesaria la evaluacion compleja en bus-
gueda de sintomas gastrointestinales, oculares,
neuroldgicos y reumatoldgicos. Ninguna pacien-
te tenia factores de riesgo o sintomas asociados
con las enfermedades mencionadas.

En el abordaje de aftosis bipolar, deben des-
cartarse entidades como siflis, infeccién por
citomegalovirus, virus de herpes simple y de
Epstein-Barr, infeccion flingica, bacteriana o
viral, infeccion por Chlamydia trachomatis y
Neisseria gonorrhoeae en mujeres sexualmente
activas. En un reporte de 10 pacientes con edad
promedio de 14 afios, con Ulceras vulvares
dolorosas, se evidencid negatividad en cultivos
virales, bacterianos y fungicos tomados de las
Ulceras; también se descartaron: infeccién por
virus de herpes simple y de Epstein-Barr, siflisy
citomegalovirus. Dos hermanas de las pacientes
revisadas tuvieron sintomas similares, lo que
sugiri6 el origen genético de trasfondo.?”

Con base en lo anterior, la evaluacion de la af-
tosis compleja, de acuerdo con varios autores,
debe incluir: cultivo para virus de herpes simple,
biometria hematica completa, concentraciones
séricas de B,, y folatos, examen general de orina,
concentraciones de glucosa-6-fostato deshidro-
genasa en pacientes que requieren tratamiento
con dapsona, examen dermatoldgico completo
con biopsia de las lesiones apropiadas, determi-
nacién de HLA-B27 y referencia a oftalmologia,
gastroenterologia, neurologia y reumatologia,
segun el caso. Puede ser (til la toma de placas
simples de rayos X para excluir artritis erosiva en
pacientes con molestias articulares especifcas.
Debe considerarse también la evaluacion del
sindrome de Reiter.?2

Derm»gmtiglﬁogl'a

Los hallazgos histopatolégicos en la mucosa
vulvar del caso 1y en la mucosa oral y vulvar
del caso 2 comparten la manifestacion de Ulceras
inespecifcas con infltrado infamatorio en el
corion predominante por linfocitos y neutréflos,
edema vascular, areas de necrosis de la colagena
y ausencia de elementos infecciosos. El estudio
histopatoldgico es decisivo para la exclusién
de otras enfermedades. Las lesiones tempranas
muestran infiltrado inflamatorio linfocitario
predominantemente por linfocitos, mientras que
lesiones de mayor antigliedad exhiben infltrado
linfocitario y area central de infamacion intensa
por neutr6flos con destrucciéon de los vasos
sanguineos y necrosis del tejido implicado.*
Asimismo, los hallazgos por microscopia electré-
nica han mostrado al menos un vaso sanguineo
trombosado sin evidencia de vasculitis, o que
puede sugerir lesiones isquémicas localizadas
probablemente asociadas con microtrombos de
vasos sanguineos locales, sin lograr explicar el
mecanismo etioldgico de este fendmeno.” En la
bibliografia no se reportan hallazgos histopato-
I6gicos caracteristicos de aftosis asociada con
farmacos.

Tratamiento

El tratamiento con esteroide topico y sistémico
logro la remision en el caso 1 y mejoria impor-
tante en el caso 2, aunque de este Ultimo se
desconoce la evolucion posterior. No hay un
consenso del tratamiento de la aftosis bipolar y
la respuesta en cada paciente es variable. Puede
administrarse lidocaina o nitrato de plata para
el tratamiento sintomatico del dolor. Los este-
roides tépicos o intralesionales son efectivos, la
administracién de esteroides sistémicos debe ser
por tiempo corto. Pueden considerarse opciones
alternas: dapsona, colchicina y talidomida. Un
estudio demostroé que la colchicina es un aho-
rrador de corticoesteroides de primera linea; en
30 de 50 pacientes se logré alivio del cuadro e,
incluso, una respuesta de 71% en los pacientes
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que recibian tratamiento combinado con colchi-
cinay dapsona.®
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Carcinoma espinocelular
metastasico de la region perianal
en una paciente inmunodeprimida
crénica

RESUMEN

Se comunica el caso clinico de una paciente con multiples enferme-
dades sistémicas y crénicas, con carcinoma espinocelular metastasico
en laregion perianal. La localizacién poco frecuente de esta neoplasia,
el tamafio de la lesion inicial y el estado de inmunosupresién crénica
representan un reto terapéutico y se requiere un abordaje multidisci-
plinario.

Palabras clave: carcinoma espinocelular metastasico, inmunosupresion
cronica.

Metastatic Squamous Cell Carcinoma
of the Perianal Region in a Chronic
Immunocompromised Patient

ABSTRACT

This paper reports the case of a female patient with multiple and chronic
diseases with a metastatic squamous cell carcinoma in the perianal re-
gion. This kind of tumor represents a therapeutic challenge and requires
a multidisciplinary approach due to the location, size of the initial lesion
and chronic immunosuppression.

Key words: metastatic squamous cell carcinoma, chronic immunosup-
pression.
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ANTECEDENTES

El carcinoma espinocelular es la segunda
neoplasia mas frecuente de cancer cutaneo
no melanoma, con incidencia de 20% en la
poblacion general.*? Predomina en zonas fo-
toexpuestas, afecta predominantemente la cara,
el labio inferior, las mejillas, los pabellones au-
riculares, las extremidades superiores, el dorso
de las manos y las piernas y la piel cabelluda.
También se observa en las mucosas genital,
bucal y anal, aunque la manifestacion en este
sitio anatémico es inusual. Es m&s comun en
hombres, con proporcién 3:1. La incidencia
aumenta signifcativamente después de los 50 a
60 afios de edad.®

Uno de los factores predisponentes de la apari-
cién del cancer de piel es el fototipo tipo 1y Il
asociado con la exposicién prolongada a la luz
solar (rayos UV). Otros factores de riesgo son:
ocupacionales, exposicion a rayos X, tratamiento
con fototerapia, exposicién a hidrocarburos y
arsénico, agentes infecciosos (en especial virus
del papiloma humano), tabaquismo, cicatrices
y Ulceras crénicas, asi como trastornos genéti-
cos (xeroderma pigmentoso, epidermodisplasia
verruciforme, albinismo oculocutaneo, disque-
ratosis congénita y epidermolisis ampollosa
distr6fca).>®

Un factor de riesgo importante es la inmunosu-
presion, sobre todo en pacientes trasplantados;
en estos pacientes la incidencia es 40 a 250
veces mas que en la poblacién general. La
recurrencia, las metastasis locorregionales y la
supervivencia asociada con el carcinoma espi-
nocelular dependen del érgano trasplantado,
el trasplante de corazén implica mayor riesgo
de incidencia. La recurrencia del carcinoma
espinocelular es mas frecuente en pacientes
inmunodeprimidos en comparacién con in-
munocompetentes (39 vs 15% a cinco afios de
seguimiento); asimismo, tienen mortalidad mas
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elevada (5% en pacientes postrasplantados vs
1% en inmunocompetentes).3*

CASO CLINICO

Paciente femenina de 51 afios de edad, que acu-
di6 al servicio de Dermatologia por padecer una
dermatosis localizada en la region perianal del
lado izquierdo, que se distinguia por una neo-
formacién bien delimitada de bordes regulares y
elevados, de 3 cm de didmetro y Ulcera central.
La lesion tenia seis meses de evolucién y era do-
lorosa a la palpacién (Figura 1). A la exploracion
fisica se palparon ganglios inguinales bilaterales
aumentados de volumen, aproximadamente de
1 a 1.5 cm de diametro.

La paciente tenia el antecedente de sindrome
de Evans de 20 afios de evolucién y puarpura
trombocitopénica idiopéatica de 18 afios de evo-
lucién en tratamiento con prednisona 40 mg/dia
y azatropina 100 mg/dia, asi como ciclofosfami-
da, vincristina y rituximab en eventos agudos.
Ademas, la paciente tenia lupus eritematoso

Figura 1. Aspecto clinico del carcinoma espinocelular
perianal.
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generalizado con actividad hematoldgica, en
peritoneo visceral (serosa) y serolégico.

El cepillado de la lesion fue positivo para células
malignas, por lo que se procedio a tomar biopsia
incisional, que reportd un carcinoma epidermoide
invasor moderadamente diferenciado. La reso-
nancia magnética pélvica documenté multiples
adenopatias inguinales bilaterales sin infltracion
de esfinteres, con lo que el tumor de la paciente
se estadifcé en T2 N2 MO EC 1lI (Figuras 2 y 3).

Se inicié tratamiento con seis ciclos de quimio-
terapia con 5-fuorouracilo (5FU) y radioterapia
coadyuvante.

Figura 2. Invasion de la mucosa rectal demostrada
por tomografia axial computada.

Figura 3. Adenopatias multiples en la tomografia axial
computada pélvica.

Dermatologia

Dos afios después del tratamiento la paciente se
encontraba sin evidencia clinica o radioldgica
de actividad oncoldgica (Figura 4).

Figura 4. Control radiolégico donde ya no se demues-
tra la invasion perirrectal.

DISCUSION

El carcinoma espinocelular es la segunda
neoplasia mas frecuente de cancer de piel no
melanoma, afecta predominantemente las areas
fotoexpuestas y la localizacion perianal es infre-
cuente; uno de los principales factores de riesgo
es la infeccidn por el virus del papiloma humano
subtipos 16, 18, 31y 33 en 70 a 90% de los
casos. Sin embargo, se le ha relacionado con el
origen y patogenia, pero no con la diseminacion
metastasica, por lo que no se considera un factor
prondstico.5®

El carcinoma espinocelular en pacientes con
enfermedades cronicas, asi como en pacientes
inmunosuprimidos, se asocia en mas de 40%
con riesgo de metastasis. El grosor tumoral es el
factor predictor més importante independiente
de metéstasis en el carcinoma espinocelular: a
mayor grosor, mayor riesgo de metastasis.

Las metéstasis pueden ser por infltracion local,
a través de la fascia o el muasculo, o invadir el
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perineuro y el espacio perivascular. Ocurren
metéstasis ganglionares en 0.5 a 10%, que apa-
recen en meses o afios, la frecuencia es mas alta
en las lesiones de la mucosas labial y genital.
La diseminacién hematdgena y las metéstasis
viscerales son excepcionales. Tiene un riesgo
de 33% de metéstasis lesiones escasamente
diferenciadas, 45% de lesiones con grosor de
mas de 4 mm y 47% de lesiones con invasion
perineural 1349

El tratamiento de eleccidn es la escisidn quirdr-
gica, que depende del tamafo, localizacién,
evolucién, edad del paciente, importancia
estética y experiencia del cirujano. Tiene super-
vivencia a cinco afios de 90% con mortalidad
menor a 1%. Se sugiere margen de seguridad de
4 mm en tumores que midan 2 cm y un margen
de seguridad de 6 mm en tumores mayores.31°

Diversos autores consideran a la radioterapia la
primera linea de tratamiento, aunque se han visto
recurrencias mas agresivas. Por tanto, ésta debe
reservarse en pacientes no aptos para interven-
cién quirdrgica, en pacientes con mal estado de
salud o ante la imposibilidad de resecar la lesion
con margenes libres.3#

Con la quimioterapia se ha observado aumento
en el grado de supervivencia en pacientes con
carcinoma espinocelular de alto riesgo. El 5-fuo-
rouracilo es un tratamiento efectivo en pacientes
con carcinoma espinocelular de alto riesgo. Se
ha obtenido buen resultado con 5-fuorouracilo
en combinacioén con interferon alfa subcutaneo,
asi como con los inhibidores del receptor del
factor de crecimiento epidérmico expresado en
carcinomas espinocelulares agresivos.**°

Con el tratamiento combinado con mitomicina
y 5-fuorouracilo se obtiene mayor respuesta,
pero en el caso comunicado se decidio tratarla
s6lo con 5-fuorouracilo debido al alto indice
de toxicidad hematolégica de la mitomicina,
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lo que podria afectar a nuestra paciente por
el antecedente de pUrpura trombocitopénica
idiopética.

CONCLUSION

En relacién con el caso descrito, la inmunosu-
presion crénica por su enfermedad de base fue
el factor de riesgo mas importante de padecer
carcinoma espinocelular en la regién perianal
(un sitio poco frecuente de este cancer) y con
mayor riesgo de metéstasis. A pesar de que la
bibliografia reporta que el factor de riesgo mas
importante de padecer un carcinoma espinoce-
lular en la regién anal es la infeccién por virus
del papiloma humano, en este caso no se pudo
comprobar.

La estadifcacion de estos tumores y el trata-
miento oportuno y adecuado aumentan la
supervivencia de los pacientes con carcinoma
espinocelular de alto riesgo.
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Fundacion para la Dermatitis Atépica (FDA) en México

Siendo la dermatitis atépica uno de los padecimientos mas prevalentes, crénicos en nifios, y que requiere
de explicaciones precisas, apoyo a la investigacion, para todo eso se cre6 la Fundacion México, tiene
como sede al prestigiado Servicio de Dermatologia del Instituto Nacional de Pediatria, y lo lidera su jefa
la Dra. Carola Duran McKinster, y estad conformado por su selecto grupo de especialistas.

Sus objetivos son claros y precisos, afliacién de pacientes, dar informacién, conducir talleres, ayuda
directa a los pacientes. Su pagina web es:

http://lwww.fundacion-dermatitis-atopica.com.mx/

Mision y Vision de la FDA

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

“Su visién. Convertir a la Fundacion 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 identifcar esta enfermedad en su entorno, a fn de brindar los cuidados clinicos
y emocionales de més nifios con Dermatitis Atdpica, para devolverles una mejor calidad de vida que
redunde en una mejor integracién y un mejor desempefio de estos pequefios en su entorno social.”

_J

457



458

Dermatol Rev Mex 2014;58:458-464.

Estomatitis por metotrexato y sus
efectos orales a bajas dosis

RESUMEN

La administracion de regimenes de metotrexato a dosis bajas como
inmunomodulador en el tratamiento de diversas alteraciones autoin-
munitarias ha aumentado debido a su efectividad, su bajo costo y su
esquema terapéutico sencillo de dosis Unica semanal. Sin embargo,
recientemente se han reportado efectos adversos graves relacionados
con su administracion, entre ellos la estomatitis. Las Ulceras bucales
son el efecto adverso oral mas frecuente y se relacionan con la falta de
administracion complementaria de acido folico, iatrogenias ocasionadas
por errores en la ingestion o interacciones farmacoldgicas. Comuni-
camos el caso de una paciente con Ulceras orales relacionadas con
bicitopenia severa secundarias a toxicidad por metotrexato, que cedid
ante la suspensidn del tratamiento y la administracion complementaria
de &cido folinico y de factor estimulante de colonias de granulocitos.

Palabras clave: Ulceras orales por metotrexato, mucositis, estomatitis
medicamentosa, Ulceras orales medicamentosas.

Stomatitis Due to Methotrexate and Oral
Effects at Low Doses

ABSTRACT

The use of low-dose methotrexate regimens as an immunomodulator in
various autoimmune disorders has increased due to its effectiveness, low
cost and simple therapeutic scheme of single weekly dose. However,
recently there have been reports of serious adverse effects related to
their use, including stomatitis. Oral ulcers are the most common oral
side effects and can be related to a lack of folic acid supplementation
to iatrogenic caused by errors in the intake or drug interactions. We
report the case of a patient with oral ulcers related to severe bicytopenia
secondary to methotrexate toxicity yielded to treatment discontinuation,
folinic acid supplementation and granulocyte colony stimulating factor.

Key words: methotrexate oral ulceration, mucositis, drug-induced sto-
matitis, drug-induced oral ulceration.
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ANTECEDENTES

El metotrexato es un farmaco antimetabolito
del acido félico, cuya prescripcion en esque-
mas terapéuticos a dosis altas ha demostrado
efcacia como agente quimioterapéutico en el
tratamiento de algunas neoplasias que incluyen:
leucemias, linfoma no Hodgkin y escasos tumo-
res sOlidos. Recientemente, su administracion
se ha incrementado en esquemas semanales
a dosis bajas por su efecto inmunomodulador
en el tratamiento de trastornos altamente infa-
matorios, como artritis reumatoide, psoriasis y
enfermedad de Crohn.! Su introduccion contra
padecimientos autoinmunitarios conlleva el
ahorro de esteroides y retrasa la administracion
de citomoduladores con efectos secundarios
graves.? Sus benefcios terapéuticos, ademas de
mejorar la supervivencia de los pacientes redu-
ciendo la mortalidad cardiovascular,® mejoran
la calidad de vida y disminuyen la progresion
de la enfermedad de manera importante.* Es-
tos éxitos de los esquemas de metotrexato en
bajas dosis a largo plazo han incrementado la
cantidad de pacientes tratados por médicos
reumatélogos y dermatélogos; sin embargo,
no estan exentos de los efectos secundarios ya
conocidos de este farmaco, lamentablemente
algunos de ellos poco evaluados en la consulta
de seguimiento.!

Es evidente que su efecto inmunomodulador es
inherente a otros efectos, por lo que es impres-
cindible la valoracion clinicay de laboratorio de
efectos citostaticos indeseables, principalmente
en complejos celulares de rapida reproduccion,
como la médula ésea y la mucosa gastroin-
testinal.> Hasta ahora es escasa la bibliografia
gue describe no solo la fsiopatologia, sino las
caracteristicas clinicas y la evolucion de los
efectos orales del metotrexato a dosis bajas.®”
Los estudios recientes demuestran su capacidad
competitiva al acido félico en la acumulacion
en forma de poliglutamatos, lo que incrementa
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no solo sus efectos terapéuticos, sino también
sus efectos secundarios;®° asimismo, alin es una
interrogante su relacion permanente con la su-
presion medular y la temporalidad relacionada,®
al igual que la importancia de las infecciones
virales y flngicas oportunistas en la etiopato-
genia y progresiéon de las Ulceras orales.5"10
Otra interrogante se centra en la proflaxis con
la administracion de acido félico, cuya dosis y
funcionalidad siguen siendo un dogma.**2 Los
efectos orales afectan notablemente la calidad de
vida de los pacientes, con Ulceras orales suma-
mente dolorosas que impiden la alimentacion y
pueden favorecer la progresion de su enfermedad
subyacente.”®

CASO CLINICO

Paciente femenina de 76 afios de edad, ama de
casa, viuda, que vivia sola, que consulté por pa-
decer Ulceras orales de 30 dias de evolucién, con
orodinia. Fue valorada por multiples médicos
que iniciaron tratamiento con aciclovir, nistatina
y ampicilina sin mejoria, ademéas de agentes
oclusivos con acido hialurénico (Gelclair®) en
colutorios. Tenia el antecedente de mdultiples
enfermedades: hipertensién arterial sistémica
de larga evolucion, insufciencia cardiaca se-
cundaria clase funcional 2, artritis reumatoide
clase funcional 2 (ACR 1991) en tratamiento con
prednisona 20 mg/dia, azatioprina 50 mg/dia,
metotrexato 10 mg en dosis Unica semanal, sin
administracion complementaria de acido félico
y antiinfamatorios multiples como diclofenaco,
aspirina y paracetamol, osteoporosis, hipotiroi-
dismo, depresién y epilepsia controlada con
fenitoina desde hacia cinco afios.

La exploracién de la boca evidencié en el berme-
116n del labio inferior (Figura 1), los carrillos, la
cara interna de los labios (Figura 2) y el paladar
blando (Figura 3), seis Ulceras irregulares, de bor-
des eritematosos, infltradas en toda su extension,
cubiertas por una membrana blanco-grisacea
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Figura 1. Ulceras orales en el bermelldn inferior se-
cundarias a estomatitis por metotrexato.

Figura 2. Ulceras de bordes irregulares, infltradas y
cubiertas por una membrana fbrinoide, nétese la mala
higiene bucal y la extension de las Ulceras.

(Fbrinoidea) que se desprendia a la palpacion
y de dimensiones de 2 a 4 cm de longitud. La
biopsia incisional en huso de una de las lesio-
nes reveld una ulcera inespecifca, con patron
liquenoide, sin epitelio y por debajo del corion
un intenso infltrado infamatorio de distribucion
en banda, constituido por numerosos linfocitos y
moderados eosindflos, se descartd acantdlisis y
gueratinocitos en hilera de lapidas (Figuras 4 y 5).

La paciente fue hospitalizada por agravamiento
orodinico (orodinia) y descompensacion de
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)

Figura 3. Ulceras con las mismas caracteristicas de la
Figura 2 en el paladar blando.

Figura 4. Tincién con hematoxilina y eosina de una
Ulcera con pérdida del corion e infltrado liquenoide
con dermatitis perivascular superfcial y profunda.

la epilepsia, ocasionada por el abandono de
todos sus tratamientos una semana previa. En
sus examenes de ingreso se encontré6 anemia
macrocitica normocromica (hemoglobina 8.3
g/dL, hematdcrito 24.5%, VCM 101.3 fL, HCM
34.3 pg), leucopenia severa de 0.51 células a
expensas de todas las lineas celulares (neutro-
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Figura 5. Infltrado rico en linfocitos y eosindflos en
un patrén liguenoide.

Tlos 5.4%, linfocitos 69.7%, monocitos 16.6%,
eosinOFflos 6.7%, bas6flos 1.6%), plaquetas 43
y al conteo de reticulocitos con indice corregido
de 2% (anemia no regenerativa), pruebas de
funcionamiento hepatico y quimica sanguinea
sin alteraciones. Se interconsulté al servicio de
Hematologia, en donde se realizé un aspirado
de médula ésea debido a la bicitopenia, que
demostré hipocelularidad y células maduras
con nucleos alargados y lobulados, lo que llevé
al diagnostico de sindrome de detencion medu-
lar secundario a mielotéxicos. El interrogatorio
dirigido a la forma de ingestién de metotrexato,
indicado en cuatro tabletas en dosis Unica se-
manal (10 mg), confrmo la administracion de
dos tabletas de 2.5 mg al dia durante dos meses
(35 mg semanales). Se continué la suspensién
de metotrexato y se inicié tratamiento con
acido folinico a dosis de impregnacién de 60
mg e infusion de 15 mg durante 6 horas, tres
dosis; ademas, bolo subcutédneo de flgrastim
(5 mcg/kg), dos dosis, con alivio de los sintomas
y de las Ulceras que desaparecieron en cinco
dias, y recuperacion de las series sanguineas
(bicitopenia), por lo que se decidid su alta tras
siete dias de estancia hospitalaria.

Dermatologia

DISCUSION

El metotrexato es un inmunomodulador y an-
timetabolito antagonista competitivo del acido
félico que reduce las concentraciones de tetrahi-
drofolato, su forma activa acta por inhibicion de
las enzimas dihidrofolato reductasa y timidilato
sintetasa, que son responsables de la sintesis de
4cidos nucleicos, principalmente purinas, fun-
cionando como citostatico que inhibe la fase S
del ciclo celular, y es justo este mecanismo al
que se atribuye la mayor parte de sus efectos
adversos. Su indicacion oral en esquemas de
dosis bajas (7.5 a 25 mg) provee una absorcion
intestinal de 70%, alcanzando el pico sérico
en una hora. Su distribucion es universal sin
traspasar la barrera hematoencefalica y su ex-
crecion es renal, se altera muy levemente por
acidifcantes de la orina como antiinfamatorios
no esteroides (AINEs), probenecid y sulfonami-
das.* Sin embargo, el estudio de sus interacciones
farmacologicas ha revelado la seguridad de su
combinacién con AINEs, incluidos el diclofena-
coy acido acetilsalicilico,® no asi en el caso del
clotrimoxazol (trimetoprima y sulfametoxazol)
gue, debido a sus vias efectoras en las purinas,
la combinacion es fatal.* Sus indicaciones como
inmunomodulador en dermatologia son vastas;
sin embargo, sélo dos son aceptadas por la
Direccién de Alimentos y Farmacos de Estados
Unidos: psoriasis y sindrome de Sezary.®

Los efectos adversos relacionados con meto-
trexato ocurren en 30 a 80% de los pacientes
en cualquier estadio terapéutico, ocasionan
que incluso 35% de los pacientes abandonen
el tratamiento, tasa mayor de abandono que por
ausencia de efcacia.® En estudios prospectivos
a largo plazo, los efectos gastrointestinales son
los mas frecuentes y entre ellos se encuentran:
nausea, vomito, malestar abdominal, hipersensi-
bilidad oral, tlceras orales, disgeusia, anorexia,
pérdida de peso, dispepsia y diarrea.’® En 18
ensayos clinicos que evaluaron los efectos ad-
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versos por metotrexato, 14% de los pacientes
tuvieron efectos orales y de ellos en 3% fueron
tan intensos que ocasionaron la suspension del
tratamiento. De estas lesiones, las méas frecuentes
son Ulceras orales principalmente en mujeres, se-
guidas de candidosis oral e hiperplasia gingival.”

Las manifestaciones orales se relacionan con
mielotoxicidad debido a que las células de la mé-
dula 6sea y el aparato gastrointestinal, incluida
la mucosa oral, tienen un ciclo celular rapido,
lo que las hace especialmente sensibles a la eli-
minacion de bases por la alta demanda de acido
félico; por tanto, estos tejidos son afectados de
manera temprana por farmacos citotéxicos como
el metotrexato, que se acumula en el interior de
las células en forma de poliglutamatos, lo que
ocasiona un efecto citotéxico a largo plazo.>8°
Esto aumenta caracteristicamente el riesgo en
nifios y adultos mayores con ciclos celulares
irregulares; otros factores de riesgo son el sexo
femenino, afecciones orales previas (candidiasis
y herpes simple), administracion de farmacos
gue ocasionan xerostomia (raz6n de momios 10),
como los antidepresivos de todas las clases, cal-
cioantagonistas, antihistaminicos y metildopa,
conteo de neutroflos menor a 4 mil células antes
de iniciar el tratamiento (razén de momios 3.9)
y los polimorfsmos genéticos C677T y A1298C
con frecuencia en la poblaciéon mexicana de 44
y 58%, respectivamente; ademas de la ausencia
de administracion complementaria de acido
félico.1016

Entre los factores de riesgo deben incluirse los
sociales, como el apoyo familiar inadecuado
o la limitacién en la relacién médico-paciente
que pueden causar errores en la ingestion del
tratamiento, el mas comudn es la administra-
cion diaria (cuando la indicacién es semanal),
como lo ocurrido con nuestra paciente, que
se expuso a bajas dosis de manera continua
diariay sin la administracion complementaria
de folatos.1"18
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Las caracteristicas clinicas son inespecifcas; sin
embargo, existen datos clinicos orientadores,
como adelgazamiento temprano de la mucosa
0 acentuacion de lesiones orales previas (her-
pes simple o candidiasis) en pacientes con el
antecedente farmacoldgico y la existencia de
Ulceras cronicas inespecifcas y superfciales de
evolucion térpida, muy dolorosas que difcultan
la via oral y que afectan caracteristicamente el
bermelldn inferior, los bordes laterales de la
lengua y el paladar blando.®*° El diagnéstico
diferencial debe incluir estomatitis aftosa recu-
rrente, enfermedades autoinmunitarias, incluidas
enfermedades ampollosas orales, reaccién
liquenoide oral, infecciones virales y bacteria-
nas, enfermedad celiaca, agranulocitosis, entre
otras.’® El examen histopatolégico no es diag-
néstico, porque puede mostrar diversos patrones
histolégicos poco especifcos, como reaccion
liquenoide, displasia o pseudolinfoma. La biop-
sia es necesaria para descartar enfermedades
inmunoampollosas, por lo que el examen por
inmunofuorescencia es un complemento Util.®

En los casos de mucositis orales ocasionadas
por metotrexato, la actitud terapéutica mas
efcaz es la suspensién de éste; sin embargo,
se relaciona estrechamente con la regresion
rapida de los sintomas de artropatia en caso de
artritis reumatoide o artritis psoriasica, por tanto,
la disminucién paulatina del metotrexato es la
actitud mas aconsejable.® En nuestra paciente la
suspension de este farmaco de manera aguda no
causo recidiva de las artralgias, porque su clase
funcional era aceptable. La administracion de
acido folinico a dosis de impregnacion e infu-
sién durante 48 horas ha revertido rapidamente
los sintomas orales junto con la pancitopenia.
Entre otros tratamientos administrados estan los
agentes topicos conocidos, que Unicamente se
centran en aliviar los sintomas, como oclusivos
(hialuronato de sodio, sucralfato e hidréxido
de aluminio), esteroides tépicos, analgésicos
orales (enjuagues orales con bencinamida, gel
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acuoso de lidocaina, benzocaina o tetracaina)
y fnalmente los anitsépticos topicos que son
poco prescritos debido a su alto efecto con-
tactante.52°

Hace poco se inicié la administracién de pali-
fermin, factor de crecimiento de queratinocitos,
con buen efecto costo-benefcio, pero efectos
secundarios de artralgias, que poco ayudan en
estos pacientes con dolor articular crénico.?
En nuestra paciente se administrd flgrastim, un
factor estimulante de colonias de granulocitos
(G-CSF) para el tratamiento de los efectos por
mielotoxicidad y mucositis, con buen resulta-
do general. Un metanalisis reciente, realizado
por la colaboracion Cochrane, demostrd que el
factor estimulante de colonias de granulocitos en
pacientes con mucaositis por citostaticos y el alo-
purinol son los Gnicos agentes sistémicos capaces
de reducir el tiempo de recuperacién de mani-
festaciones orales en pacientes con esquemas
quimioterapéuticos (3.5 dias menos que con la
administracion de agentes tépicos); actualmente
se evalUa su administracion como agentes topicos
para la prevencion de mucositis.?223

Si bien una de las principales causas de estoma-
titis por metotrexato es iatrogénica, su abordaje
debe centrarse en la prevencion de alteraciones
orales y mejorar el estado inmunolégico previo
al inicio del tratamiento, cuidados generales de
higiene bucal, que incluyen el uso de cepillos
de consistencia suave durante el tratamiento,
disciplina en el aseo tres veces al dia y antes de
dormir, visitas frecuentes al estomatélogo, crio-
terapia con hielo molido o colutorios con agua
fria, evitar la ingestion de alcohol y fumar (por
adelgazamiento de la mucosa y xerosis)?> y
fnalmente la administracion complementaria de
acido félico, que a pesar de que en seguimientos
clinicos su administracion no es estadisticamente
signifcativa para la prevencion de estomatitis por
metotrexato, se sigue prescribiendo en la practica
clinica con diversos esquemas terapéuticos que
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van desde la administracion de una dosis Unica
semanal de 5 mg o dosis semanales divididas
de la misma proporcion de metotrexato o a tres
veces su dosis, todas ellas con inicio 24 horas
después de la administracion de metotrexato, sin
diferencias estadisticas en la respuesta entre los
diversos regimenes.212 Asimismo, como parte de
la prevencion esta mejorar el entendimiento en
la relacion médico-paciente, evaluar la relacion
costo-benefcio de los tratamientos de control
estricto en pacientes con apoyo familiar defciente
0 en pacientes ancianos que viven solos.*®

De la misma manera, resalta el escaso interés en
este efecto adverso, que si bien es el mas comun
entre las manifestaciones gastrointestinales, no
aparece en el seguimiento que debe realizarse en
pacientes tratados con estos esquemas de citos-
taticos a cualquier temporalidad terapéutica.!
Por tanto, una vez iniciado el tratamiento con
metotrexato, el prescriptor indagara su forma de
administracion y factibles efectos adversos en pa-
cientes a quienes indica esquemas terapéuticos
a dosis bajas. Algunas preguntas intencionada-
mente dirigidas, como: “expliqueme la forma
en que tomara el medicamento” o en pacientes
ya tratados “;en las Ultimas semanas ha tenido
dolor en la boca o Ulceras orales?” seran la clave
preventiva de diversas desavenencias.
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Foliculitis por Malassezia globosa en
un paciente criticamente enfermo

RESUMEN

La foliculitis por Malassezia es una entidad poco frecuente en adoles-
centes y adultos jovenes inmunocompetentes, también puede afectar a
pacientes inmunosuprimidos. Es un padecimiento que se puede confun-
dir con acné vulgar y es clinicamente indistinguible de otras foliculitis,
por lo que generalmente se subdiagnostica. Comunicamos el caso de
un paciente de 26 afios de edad, con antecedente de alcoholismo
crénico, que ingresd a terapia intensiva con un cuadro de foliculitis
por Malassezia globosa diagnosticada clinicamente y comprobada por
tincion de Gram y cultivos.

Palabras clave: Malassezia globosa, foliculitis, encefalopatia alcohdlica,
fuconazol.

Folliculitis Due to Malassezia globosa in
a Critically Il Patient

ABSTRACT

Malassezia folliculitis is an uncommon entity in immunocompetent
adolescents and young adults, and may also affect immunosuppressed
patients. It is an ailment that might be confused with acne vulgaris,
and is clinically undistinguishable from other folliculitis, being generally
underdiagnosed. We report the case of a 42-year-old male patient with
a history of chronic alcoholism which was admitted to intensive care
unit presenting a Malassezia globosa folliculitis clinically diagnosed and
probed by Gram staining and culture.

Key words: Malassezia globosa, folliculitis, alcoholic encephalopaty,
fluconazole.
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ANTECEDENTES

Las especies de Malassezia se asocian con in-
fecciones cutaneas superfciales y sistémicas en
pacientes inmunocompetentes e inmunosupri-
midos.! Entre las condiciones més frecuentes
ocasionadas por Malassezia spp estan la folicu-
litis, pitiriasis versicolor, dermatitis seborreica,
dermatitis atépica y psoriasis.2® La foliculitis
por Malassezia es una entidad subdiagnosticada
gue habitualmente se confunde con acné vulgar,
reaccion acneiforme y otras foliculitis bacteria-
nas.>* Tiene varias complicaciones, entre ellas
la mas grave es la fungemia que puede relacio-
narse con infeccién de catéter y alimentacion
parenteral .® El tratamiento es variable, pero se
ha demostrado mejor respuesta con la combina-
cién de medicamentos orales y sistémicos. Los
derivados azolicos proporcionan buenos resulta-
dos, el ketoconazol e itraconazol causan buena
respuesta; uno de los més prescritos en nuestro
medio para el tratamiento de diversas micosis
es el fuconazol, aunque comparado con los
primeros no ha demostrado alta susceptibilidad
in vitro ante Malassezia spp Y su respuesta clinica
es variable; sin embargo, tiene alta disponibiidad
y se han demostrado resultados benéfcos en
algunos casos.®

CASO CLINICO

Paciente masculino de 42 afios de edad, ori-
ginario y residente del Distrito Federal, con
antecedente de alcoholismo cronico de 30 afios
de evolucién, diariamente hasta la embriaguez.
Una semana previa a su ingreso, posterior a
consumir alcohol durante 17 dias consecutivos,
sufrié caida de su propia altura con contusion
directa sobre la region temporooccipital dere-
cha, sin pérdida del estado de alerta. Cuatro
dias después tuvo febre y pérdida del estado
de alerta con diagnéstico de neumonia adqui-
rida en la comunidad. Una semana después
fue trasladado a nuestra instancia hospitalaria,
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ingresado en estado de coma, con escala de
Glasgow de 7 puntos y afebril. Debido al cuadro
se ingreso a terapia intensiva. Los resultados de
los estudios de laboratorio fueron: triglicéridos
261 mg/dL, albumina 2.7 g/dL, AST 96 UI/L, ALT
96 UI/L, GGT 100 UI/L, DHL 510 UI/L, amilasa
279 UI/L, lipasa 177 UI/L, sodio 152 mmol/L.
Perfl toxicol6gico: etanol 8.5 mg/dL, tetrahi-
drocanabinoide positivo y VIH no reactivo. La
TAC reportd imagen sin datos de traumatismo
craneoencefalico; el electroencefalograma en
estupor anormal, por severa disfuncién gene-
ralizada sin actividad epiléptica, por lo que se
diagnosticé coma secundario a encefalopatia
alcoholica aguda. Durante su tercer dia de es-
tancia en terapia intensiva inicié con febre de
38°C, sin predominio de horario, con resultados
de hemocultivos y urocultivos negativos, y sin
datos sugerentes de neumonia por radiografias,
y se inici6 cobertura antibidtica con ceftriaxona
y clindamicina. Después de seis dias de estancia
en terapia intensiva, paso a cargo del servicio
de Neurologia, persistiendo febril. Fue valorado
por el servicio de Dermatologia por padecer una
dermatosis diseminada al tronco que afectaba
el térax anterior y los brazos, constituida por
pustulas y eritema perifolicular, de cuatro dias
de evolucion (Figuras 1y 2).

Se tomaron muestras de las pUstulas para tincion
de Gram, que mostré abundantes estructuras le-
vaduriformes globosas sugerentes de Malassezia
sp, fue identifcada por pruebas bioquimicas y
fue negativa para los tensoactivos Tween 20,
40, 60, 80, catalasa positiva y multiples células
globosas, por lo que se identifcé a M. globosa
(Figura 3).

Con este diagndstico se inicio tratamiento con
fuconazol a dosis de 6 mg/kg/dia (400 mg/dia)
durante cinco dias. A los dos dias de haber ini-
ciado el tratamiento con fuconazol intravenoso
tuvo remision de la febre y a los cinco dias de
tratamiento desaparecieron las pUstulas (Figura 4).
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Figura 1. Foliculitis por Malassezia, vista panoramica
del paciente.

Figura 2. Acercamiento de las lesiones en el brazo de
foliculitis por Malassezia.

DISCUSION

Las especies de Malassezia se asocian con in-
fecciones cutaneas superfciales y sistémicas en
pacientes imunocompetentes e inmunosupri-
midos.! Malassezia sp es una levadura lipofilica

Dermatologia

Figura 3. Mdltiples levaduras de Malassezia globosa
(tincion de Gram, 100X).

Figura 4. Imagen postratamiento de las lesiones en
el brazo.

gue forma parte de la fora normal de la piel
del ser humano.®# La foliculitis por Malassezia,
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anteriormente llamada foliculitis por Pityrospo-
rum, la describieron por primera vez Weary y su
grupo en 1969 como una erupcidn acneiforme
secundaria a tratamiento con tetraciclinas.* Es
una entidad subdiagnosticada y generalmente
confundida con foliculitis bacteriana, acné
vulgar y reaccién acneiforme;# aunque se han
observado cuadros de foliculitis por Malassezia
gue ocurren concomitantemente con las dos
Gltimas.* Desde el punto de vista clinico, puede
distinguirse del acné y de la reaccion acneiforme
por la falta de comedones en la primera entidad
y cuando ocurren al mismo tiempo, el acné ge-
neralmente afecta la cara, mientras la foliculitis
afecta el tronco y las extremidades superiores.*®
También se puede confundir con foliculitis por
Candida, urticaria crénica y otros tipos de foli-
culitis bacterianas que se observan en pacientes
inmunodeprimidos.!

La foliculitis por Malassezia generalmente afecta
a adolescentes y adultos jovenes inmunocom-
petentes, aunque también se observa en ciertos
estados de inmunosupresién, como diabetes
mellitus, neoplasias hematoldgicas, trasplante
de médula 6seay de drgano solido, enfermedad
de Hodgkin e infeccién por VIH,* por ello se
considera una infeccion oportunista.” Algunos
factores predisponentes que se asocian con este
padecimiento son cirugia de intestino, enferme-
dad de Crohn, pancreatitis hemorragica, cancer
y trasplante de médula 6sea.*®

Entre las especies de Malassezia, las que produ-
cen con mayor frecuencia cuadros de foliculitis
son: Malassezia furfur, Malassezia pachydermatis
y Malassezia globosa.>*” Jang y colaboradores
refrieron a M. restricta y M. globosa como los
agentes causales mas frecuentes de foliculitis
por Malassezia.® Los estudios realizados® en piel
de personas sanas demostraron que el agente
aislado con mas frecuencia fue M. globosa,
localizado principalmente en el térax y la es-
palda.® Una caracteristica de Malassezia spp,
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asi como de muchos otros microorganismos, es
su actividad hemolitica, que denota su grado
de patogenicidad; por ejemplo, en un estudio
realizado por Juntachai y su grupo* se demostré
la actividad hemolitica de Malassezia spp; M.
globosa y M. restricta mostraron mayor grado
entre las diferentes especies de Malassezia. La
especie que tiene mayor capacidad hemolitica
y, por ende, mayor grado de virulencia es M.
restricta.®

En la piel, como parte de la fora normal, se de-
mostré que el mas frecuente fue M. sympodialis,
seguido de M. globosa y M. restricta.!! Jagielski
y su grupo estudiaron los agentes mas frecuen-
tes en pacientes sanos, con dermatitis atopica
y psoriasis: M. sympodialis fue mas frecuente
en pacientes sanos y con dermatitis atopica,
mientras que M. furfur lo fue en pacientes con
psoriasis. EI menos frecuente fue M. globosa en
los tres tipos de pacientes.*?

Desde el punto de vista clinico, la topografia
afectada més frecuente es la espalda, el térax y las
extremidades superiores (raices de los brazos),**”
zonas en donde predomina la actividad de las
glandulas sebaceas.® La morfologia consiste en
papulas eritematosas, pequefias y diseminadas
en regiones perifoliculares, que fnalmente se
vuelven pustulas. Puede manifestarse de manera
asintomatica o cursar con prurito. La evolucion
es favorable si se diagnostica y se inicia el trata-
miento de manera temprana.*

En los estudios de laboratorio podemos encontrar
leucocitosis, leucopenia o trombocitopenia.t?

Una de las complicaciones que puede generar
la foliculitis por Malassezia es la fungemia o
sepsis por Malassezia, las mas descritas se rela-
cionan con infeccion de catéteres,® mismas que
muestran signos y sintomas poco especifcos;
los m&s comunes son febre subita y difcultad
respiratoria; los menos frecuentes son bradicar-
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dia, letargia, hepatomegalia, esplenomegalia,
crisis convulsivas y cianosis.* Puede ocasionar
neumonia secundaria a disnea severa y perito-
nitis en pacientes que se encuentran en dialisis
peritoneal > Una de las causas de la fungemia
es la aparicién de biopeliculas o biofilms, situa-
cién que hace mas dificil el tratamiento, se ha
comprobado la aparicion de éstas en algunas
especies de Malassezia, pero en particular de
M. pachydermatis (zoofilica de perros y gatos).*®
Como se puede observar, todas estas complica-
ciones de las foliculitis por Malassezia son muy
inespecifcas, con datos clinicos muy vagos y
casi siempre se diagnostican fuera de tiempo,
por lo que es importante el diagnoéstico y trata-
miento de esta infeccién en su fase temprana o
de foliculitis.*®

El diagnéstico de la foliculitis por Malassezia
debe ser clinico, pero es necesario comprobarlo
micolégicamente; el examen directo con KOH
es de poca utilidad porque es dificil observar las
levaduras; en cambio, las tinciones de Gram o
Giemsa permiten visualizar con mayor claridad
los elementos fangicos. En los casos en que exista
incertidumbre diagndstica, se puede realizar
biopsia en sacabocado, mediante tinciones es-
peciales (PAS o Gram) se observan los cimulos
de levaduras.* Los cultivos deben hacerse en
medios micoldgicos con aceite de oliva 0 me-
dios especiales, como el Dixon modifcado;%4
sin embargo, aportan pocos datos debido a que
Malassezia spp es fora habitual de la piel grasa,
por tanto, su aislamiento es normal.* Otra herra-
mienta de utilidad para diagnosticar foliculitis
por Malassezia es la luz de Wood, con la que las
lesiones se observan con fuorescencia blanca-
azulada folicular.

El tratamiento puede administrarse via tdpica o
sistémica; sin embargo, se ha demostrado mayor
efectividad con la segunda o con la combinacion
de ambas. El tratamiento tépico se administra
en casos leves de pacientes inmunocompeten-
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tes. Entre ellos esta el sulfato de selenio a 2%,
glicolato de propileno en agua a 50% Yy tiosul-
fato de sodio a 20%. El tratamiento sistémico
generalmente esta indicado en pacientes con
inmunosupresion o con factores de riesgo de
padecer alguna de las complicaciones de la
foliculitis por Malassezia.*

Carrillo-Mufioz y su grupo® estudiaron la
susceptibilidad in vitro contra Malassezia spp
de varios antimicaticos y demostraron que el
fuconazol tiene menor efectividad con una
concentracion inhibitoria minima (CIM) mayor
a la de los demas; sin embargo, hay reportes de
curacion clinica. Con base en las concentracio-
nes minimas inhibitorias, los antimicéticos que
demostraron mayor efectividad fueron los azoles,
entre ellos: itraconazol, ketoconazol, posacona-
zol, voriconazol, ravuconazol y albaconazol.’ La
CIM de la anfotericina B fue variable.'’

Nuestro caso, un paciente con encefalopatia
alcohdlica que cursé con estancia en terapia
intensiva, en la que el propio ambiente, la tem-
peratura y la humedad son factores de riesgo
de foliculitis por Malassezia, ademéas de que
recibi6 tratamiento con antibioticos de amplio
espectro, se considera un paciente criticamente
enfermo, con inmunosupresion transitoria, que
cumplia todo el patron clinico mencionado de
foliculitis por M. globosa (papulas y pustulas
foliculares y la topografia clasica). Nuestro caso
fue diagnosticado por los datos clinicos y se
comprobd micolégicamente con tincion Gram;
realizamos el aislamiento e identifcacion del
agente etiolégico que fue M. globosa, que es uno
de los principales agentes causales de foliculitis
por Malassezia.t*’

Se decidi6 la administracion de fuconazol inta-
venoso tomando en cuenta todos los factores de
riesgo y la posibilidad de cursar con fungemia
0 sepsis. A pesar de conocer la poca suscepti-
bilidad de este medicamento contra Malassezia
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spp, consideramos su inicio por la disponibilidad
hospitalaria, a diferencia de otros antifingicos.®
Ademas, en este paciente se observé adecuada
respuesta al tratamiento, con el que desaparecio
el cuadro febril.
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Rosacea fulminante en una paciente
con colitis ulcerativa

RESUMEN

La rosacea fulminante, anteriormente conocida como piodermia facial,
es una dermatosis poco frecuente que afecta casi exclusivamente a mu-
jeres jovenes y que se distingue por la erupcion repentina de papulas
y pustulas confuentes, asi como nddulos y seudoquistes localizados
generalmente en la cara, aunque puede extenderse a otras regiones.
La manifestacion simultanea de rosacea fulminante y enfermedad in-
famatoria intestinal es poco comun, existen casos de esa asociacién
reportados en la bibliografia internacional, pero hasta nuestro conoci-
miento éste es el primero reportado en México. Se comunica el caso
de una paciente con colitis ulcerativa en tratamiento con infiximab,
que padecio rosacea fulminante y se describe una posible asociacion
entre ambas afecciones.

Palabras clave: rosacea fulminante, pioderma facial, colitis ulcerativa.

Rosacea Fulminans in a Patient with
Ulcerative Colitis

ABSTRACT

Rosacea fulminans, formerly called pyoderma faciale, is a rare dermatosis
that occurs almost exclusively in young women and is characterized
by a sudden eruption of papules and confluent pustules and nodules
and pseudocysts usually located on the face, but it can spread to other
regions. The simultaneous presentation of rosacea fulminans and inflam-
matory bowel disease is rare, there are cases of this association reported
in the world literature, but to our knowledge it is the first reported in
Mexico. We describe a case of rosacea fulminans in a patient with ul-
cerative colitis treated with infliximab and discuss a possible association
between the two conditions.

Key words: rosacea fulminans, pyoderma faciale, ulcerative colitis.
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ANTECEDENTES

La rosacea fulminante es una enfermedad poco
frecuente de origen desconocido que afecta
principalmente a mujeres después de la adoles-
cencia. Se distingue por un brote abrupto y sin
proédromos, que consiste en papulas, pustulas,
nodulos confuentes con trayectos fstulosos
drenantes en la cara.! Se acompafia de eritema
y edema pronunciado. Puede decirse que no es
una variante de acné conglobata; no obstante,
tampoco es una piodermitis, sino que representa
una forma extrema de rosacea conglobata de
comienzo subito. Por su analogia con el acné
fulminante se le ha llamado rosacea fulminante.
La causa de este trastorno alin se desconoce; sin
embargo, se han considerado factores vascula-
res, hormonales e inmunolégicos.? Se comunica
el caso de una mujer con colitis ulcerativa, sin
antecedentes de acné, que padecié un cuadro
subito de rosacea fulminante.

CASO CLINICO

Paciente femenina de 34 afios de edad, soltera,
estudiante de inglés, originaria y residente de la
Ciudad de México, con diagnéstico de colitis
ulcerativa desde 2012. Tenia el antecedente de
haber sido tratada con mesalazina oral, 4.5 g
diarios, y supositorios de mesalazina cada 12
horas, prednisona a diferentes dosis, que se
mantenia en 10 mg/dia desde hacia seis meses
con control subéptimo, por lo que se agregaron
cinco infusiones intravenosas de infiximab, una
cada mes; desde hacia dos afios recibia comple-
mentos de vitaminas B, B, y B,.

Acudié a consulta de dermatologia por padecer
una dermatosis diseminada que afectaba la cabe-
za en la zona de la frente, la regidn periocular,
las mejillas, el mentdn, la region mandibular
y el cuello en caras laterales. Se distinguia por
papulas, pustulas, nédulos, trayectos fstulosos,
escama, edemay eritema bipalpebral; se observa-
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ron algunas telangiectasias en las mejillas y cuatro
comedones abiertos en la frente (Figuras 1y 2).

Figura 1. Papulas, pustulas y nédulos en la frente, las
mejillas y el menton y eritema y edema bipalprebral.

Figura 2. Nédulos y trayectos fstulosos en la region
mandibular y el cuello.
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La paciente refrié haber iniciado con la der-
matosis un mes antes con la aparicion subita de
papulas y pustulas y eritema en los parpados,
por lo que se automedic6 con esteroide local
y unglento comercial de neomicina y retinol;
al interrogatorio negé antecedentes de acné en
la adolescencia y refrié eritema y ardor facial
agravados con la exposicion solar y el estrés.

Los estudios de laboratorio fueron normales,
s6lo mostraron anemia normocitica que se
adjudico a las pérdidas rectales debido a la
colitis ulcerativa. Se solicitaron estudios de
laboratorio para valorar la prescripcién de
isotretinoina (no se considerd la dapsona por
no haber momentaneamente en existencia en
México y por su probable efecto colateral de
anemia) y se citd a la paciente para toma de
biopsia de piel, pero no regresé a su segui-
miento. El diagnéstico fnal, establecido con
base en los antecedentes y el cuadro clinico,
fue de rosacea fulminante, dermatitis por
contacto por neomicina y retinol y erupcién
acneiforme por esteroides locales.

DISCUSION

En la clasifcacion clinica de rosacea de la So-
ciedad Nacional de Rosacea que se realiz6 en
2004, se excluye a la rosacea fulminante (ante-
riormente conocida como pioderma facial); en
esta clasifcacion no se le considera subtipo ni
variante de la rosacea,® esto quiza por tener un
cuadro clinico y un mecanismo fsiopatogénico
diferente al de la rosacea habitual. El término
de pioderma facial se us6 por primera vez en
1940* para describir casos que no parecian
corresponder a acné, sino mas bien a una erup-
cién papulo-nodular confuente que afectaba la
mayor parte de la cara y que tenia otras causas
distintas al acné. En 1992 Plewing la considerd
una variante agresiva de la rosacea y fue el pri-
mero en describir la respuesta a la isotretinoina
y a los corticoesteroides como parte del trata-

Derrﬁngﬂtﬂqlogia

miento.! Hoy dia sabemos que esta afeccién no
es acné ni piodermitis.

Esta dermatosis se diferencia del acné fulminante
con base en su curso fulminante en ausencia de
sintomas sistémicos, la localizacion predomi-
nantemente facial (aunque también puede haber
lesiones extrafaciales) y la ausencia de comedo-
nes.® La rosacea fulminante es una entidad poco
frecuente de aparicion brusca, que afecta prin-
cipalmente a mujeres jovenes, aunque también
se han descrito casos en hombres.® Los datos
clinicos se distinguen por péapulas, pustulas y
nodulos, asi como trayectos Fstulosos drenantes
interconectados, a menudo fuctuantes de inicio
subito y de localizacion preferentemente facial.”

Existen reportes que asocian a la rosacea
fulminante con la colitis ulcerativa y con la en-
fermedad de Crohn; también se ha informado la
aparicion de la rosacea fulminante con reactiva-
cion de la enfermedad infamatoria intestinal .®°
Otras asociaciones han implicado el consumo de
vitamina B, y B,, semanas previas a la erupcion
facial,® la administracion de interferdn pegilado
alfa-2b y ribavirina,** el embarazo y los anticon-
ceptivos orales.*?

El diagnéstico en la paciente se establecié por
los datos clinicos, la ausencia de antecedente
de acné, el inicio abrupto de la dermatosis y los
antecedentes de eritema y ardor facial. Descri-
bimos el reporte por su interesante asociacion
con colitis ulcerativa, esta Gltima de dos afios de
evolucion. Nos queda poco claro si la rosacea
fulminante en nuestra paciente representé una
manifestacion dermatolégica de la enfermedad
infamatoria intestinal o si esta asociacion fue
mera coincidencia. Otro punto que llamé la
atencion fue el consumo de vitaminas B,, B, y
B, que le proporciono el gastroenterélogo y que
pudo haber contribuido, como menciona Jan-
sen,® a desencadenar la dermatosis. El hallazgo
de los comedones, asi como del eritema y la
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escamaen la caray el cuello, y mas evidente en
los parpados, no lo consideramos parte de la ro-
sacea fulminante, sino una erupcién acneiforme
y una dermatitis por contacto, respectivamente,
porque la paciente manifesté haberse aplicado
un esteroide de mediana potencia en la cara y
un ungiiento de neomicina con retinol en los
parpados.

A la fecha no se ha encontrado una asociacion
signifcativa entre la rosacea y la enfermedad
gastrointestinal, se sugiere una posible relacion
debido a la propensidon de los pacientes con ro-
sacea de padecer una respuesta de eritema facial
ante estimulos gastricos normales. Se sugiere
que Helicobacter pylori, un microorganismo
gramnegativo que vive en la mucosa gastrica,
puede estar implicado en la patogénesis de la
rosacea, posiblemente por el aumento de las
concentraciones de gastrina que pueden esti-
mular el flushing. La expresion de la respuesta
inmunitaria, dirigida contra el propio intestino
0 contra antigenos asociados, como bacterias
entéricas, es responsable de generar infamacion
en la enfermedad de Crohny la colitis ulcerativa.
Es probable que los mecanismos inmunitarios
también desempefien cierto papel en la pato-
génesis de la rosacea. Algunos investigadores
han demostrado anergia a la sensibilizacion
con dinitroclorobenzeno y depésito de inmu-
noglobulinas en la unién dermoepidérmica,
como en el lupus eritematoso. El infltrado in-
famatorio presente en la rosacea tiene algunas
caracteristicas encontradas en las reacciones de
hipersensibilidad. Se sabe que los anticuerpos
antinucleares y los anticuerpos contra el coléa-
geno pueden ser producidos por los linfocitos
en pacientes con rosacea.®

Otro aspecto de interés en el caso comunicado
fue la administracion de infiximab y la apari-
cion de rosacea. Encontramos un Unico reporte
de rosacea severa después del tratamiento con
infiximab en una paciente con colitis ulcera-
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tiva;'* sin embargo, creemos que debido a la
baja frecuencia de este evento adverso con el
tratamiento anti-TNFa, es poco posible que haya
sido el responsable de la reaccidon cutanea en
nuestro caso.

El tratamiento convencional contra la rosacea
no es efectivo contra la rosacea fulminante. En
la actualidad el tratamiento topico y sistémico
con glucocorticoides por periodos cortos y la
administracion sistémica de isotretinoina durante
varios meses es el tratamiento de eleccion. Otras
alternativas son: tetraciclinas, dapsona y anticon-
ceptivos estrogénicos.? No fue posible evaluar el
tratamiento con isotretinoina en nuestra paciente
porque no regreso a seguimiento.

CONCLUSIONES

La rosacea fulminante es una entidad dermato-
I6gica de causa desconocida, que adn no esta
bien clasifcada y que creemos puede deberse a
factores hormonales, inmunoldégicos y vascula-
res. Su asociacion con la colitis ulcerativa puede
deberse a mecanismos inmunolégicos compar-
tidos por el intestino y la piel. A pesar de que la
rosacea se ha reportado como un efecto adverso
de los farmacos anti-TNFa, consideramos que
este caso no se asocid con infiximab, aunque
debe tenerse presente como un posible efecto
secundario de este grupo de medicamentos. El
tratamiento con isotretinoina asociada o no con
esteroides locales o sistémicos es el de eleccion.
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Jinnestal CJ, Belfrage E, Back O, Schmidtchen
A, Sonesson A. Skin barrier impairment corre-
lates with cutaneous S. aureus colonization
and sensitization to skin-associated microbial
antigens in adult patients with AD (La disfun-
cion de la barrera cutanea correlaciona con la
colonizacion por S. aureus y la sensibilizacion
a antigenos de microorganismos asociados con
la piel en adultos con dermatitis atépica). Int ]
Dermatol 2014;53:27-33.

Antecedentes: la dermatitis atépica es una enfer-
medad infamatoria crénica. Su prevalencia es
de 2 a 10% en adultos y de 15 a 30% en nifios.
Su patogenia incluye defectos de la barrera
cutanea y alteraciones de la inmunidad innata
y adaptativa. Algunos factores agravantes son:
estrés, infeccién y alergenos.

Objetivo: investigar la relacién entre la funcion
de la barrera cuténea, la colonizacion por S.
aureus y la sensibilizacion a microorganismos
asociados con la piel en adultos con dermatitis
atépica.

Pacientes y método: se reclutaron 30 adultos
con dermatitis atopica y 10 controles sanos. Se
valoré la severidad del eccemay se cuantifcé la
pérdida transepidérmica de agua (transepidermal
water loss, TEWL). Se tomaron muestras cutaneas
para la identifcacion cualitativa y cuantitativa de
S. aureus. Se midieron la concentraciones de IgE
sérica total y especifca para S. aureus.

Resultados: de los pacientes con dermatitis
atépica, la pérdida transepidérmica de agua fue
mayor en los que fueron positivos para S. aureus
(p <0.05). La pérdida transepidérmica de agua es
directamente proporcional a la carga bacteriana

(p =0.018). En los pacientes sensibilizados a los
tres microorganismos investigados (S. aureus,
Malassezia y Candida), la pérdida transepidérmi-
ca de agua fue mayor que en los sensibilizados
a ninguno, uno o dos de ellos.

Conclusiones: en los pacientes con dermatitis
atoépica, la disfuncion de la barrera cutanea
promueve la colonizacion de la piel por microor-
ganismos como S. aureus. La carga bacteriana
elevada puede facilitar la penetracion de anti-
genos de microorganismos, lo que resulta en
sensibilizacion. Estos resultados ilustran la
importancia de la colonizacidn bacteriana y
la sensibilizacion a alergenos derivados de mi-
croorganismos en la patogénesis del eccema.

Paulina Fernandez Rueda

Bockle BC, Stanarevic G, Sepp NT. Detection
of Ro/SS-A antibodies in lupus erythematosus:
What does it mean for the dermatologist?
(Deteccion de anticuerpos Ro/SS-A en lupus
eritematoso: ;qué significa esto para el derma-
télogo?) J Am Acad Dermatol 2013;68:385-394.

Antecedentes: los anticuerpos Ro/SS-A fre-
cuentemente se encuentran en pacientes con
enfermedades del tejido conectivo. El lupus
eritematoso es una enfermedad autoinmuno-
I6gica sistémica; algunos padecen Unicamente
lupus eritematoso cutaneo y otros resultan con
afeccién en 6rganos internos. Los anticuerpos
Ro/SS-A son detectados frecuentemente en las
variantes fotosensibles de lupus eritematoso.

Objetivo: determinar la prevalencia de lesiones

especifcas y no especifcas de lupus eritematoso
en pacientes con anticuerpos Ro/SS-A positivos.

www.hietoeditores.com.mx
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Pacientes y método: el universo de este estudio
fue de 12,374 pacientes, de los que 215 fueron
Ro/SS-A ab+. El diagndstico de lupus eritematoso
cuténeo se realiz6 de acuerdo con la clasifca-
cion de Gillian y Sontheimer; se hizo correlacion
histopatoldgica en todos los casos, excepto en
dos casos de lupus eritematoso medicamentoso;
el estudio inmunoldgico se realiz6 por inmu-
noensayo enzimatico no competitivo, utilizando
antigenos recombinantes.

Resultados: la relaciéon mujer:hombre fue de
6.7:1; 213 pacientes de 215 eran caucasicos;
la edad media de deteccién de Ro/SS-A fue
de 45 afios; las manifestaciones fueron: en
piel 88%, anticuerpos antinucleares 79.5%,
artralgia 69%, fotosensibilidad 57%, linfopenia
77.2% vy leucopenia 52%. Los pacientes con
anticuerpos antinucleares negativos, Ro/SS-A +
tuvieron mayor prevalencia de lupus eritematoso
cutaneo, en comparacion con los que tenian
lupus eritematoso sistémico (77.2 vs 22.7%,
p<0.0001) y tuvieron mayor edad de deteccion:
50 vs 45 afios (p=0.002). Ademas, se encontrd
que un tercio de las mujeres jovenes con lupus
eritematoso asociado con anticuerpos Ro/SS-A
tenian afeccion renal.

Conclusioén: la variante de lupus eritematoso
cutaneo con anticuperpos Ro/SS-A detectados a
cierta edad es predictor de afeccion de 6érganos
internos.

Fernando Lépez Vazquez

Avilés Izquierdo JA, Cano Martinez N, Lazaro
Ochaita P. Epidemiological characteristics of
patients with cutaneous lupus erythematosus
(Caracteristicas epidemiolégicas de los pa-
cientes con lupus eritematoso cutdneo). Actas
Dermosifiliogr 2014;105:69-73.

Antecedentes: el lupus eritematoso es una en-
fermedad infamatoria crénica autoinmunitaria

Dermatologia

con un amplio espectro clinico y evolutivo.
Existen pocos estudios de las caracteristicas de
los pacientes con lupus eritematoso exclusiva-
mente cutaneo.

Objetivo: describir las caracteristicas epidemio-
I6gicas, clinicas e inmunoldgicas de una serie de
pacientes diagnosticados con lupus eritematoso
cutaneo.

Pacientes y método: se analizaron los datos re-
ferentes a todos los pacientes mayores de edad,
diagnosticados con lupus eritematoso cutaneo,
atendidos entre el 1 de enero de 2007 y el 31 de
diciembre de 2011 en un hospital de tercer nivel.

Resultados: 101 pacientes se incluyeron en el
estudio. La edad media al momento del diag-
nostico fue de 40 afios; 84% eran mujeres que
representaron 94% de las formas subagudas. El
79% de las formas crénicas discoides se loca-
lizo exclusivamente en la cabeza y el cuello,
mientras que 97% de las formas subagudas se
localizé en el tronco. Las formas agudas tuvieron
positividad en los titulos de anticuerpos anti-
nucleares, anti-ADN, anti-Sm y anti-RNP; los
anticuerpos anti-Ro y anti-La predominaron en
las formas subagudas; 17 pacientes tuvieron mas
de un subtipo de lupus eritematoso cutaneo; 15
(88%) de estos pacientes recibieron tratamiento
con inmunosupresores frente a 44 (52%) de 84
pacientes que tuvieron un solo subtipo de lupus
eritematoso cuténeo.

Conclusiones: los pacientes pertenecientes a los
distintos subtipos de lupus eritematoso cutaneo
tuvieron caracteristicas clinicas e inmunolégicas
diferenciadoras. Existe una importante propor-
cion de pacientes con distintos subtipos de
lupus eritematoso cutaneo que suelen necesitar
tratamientos con inmunosupresores orales para
el control de su enfermedad.

Rosa Adoracion Lopez Gonzélez
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Van Geel N, Bosma S, Boone B, Speeckaert R.
Classification of segmental vitiligo on the trunk
(Clasificacion de vitiligo por segmentos en el
torax). Br J Dermatol 2014;170:322-327.

Antecedentes: el vitiligo segmentario se distin-
gue por una distribucién unilateral y localizada.
Se ha propuesto una clasifcacion del vitiligo
facial, pero hasta el momento no existe una clasi-
fcacion de las lesiones localizadas en el tronco.

Obijetivo: realizar una clasifcacion segmentaria
evaluando el patrén de distribucién de las lesio-
nes localizadas en el torax.

Material y método: estudio retrospectivo, obser-
vacional, de 106 lesiones de vitiligo, que evaluo
el patrén de distribucion con clasifcacion sub-
secuente de los subtipos recurrentes.

Resultados: se observé mayor frecuencia del
vitiligo segmentario en la region ventral (85.8%),
en el lado lateral (52.8%) y en la region posterior
del térax (36.8%). Con base en las similitudes de
los patrones de distribucion se categorizé a las
lesiones en seis distintos subtipos: los tipos 1, 2 y
3 afectan la porcion superior del térax, los tipos
4y 5, la porcion media, y el tipo 6, la region
inferior. De todas las lesiones segmentarias de
vitiligo, 67.9% correspondié a alguno de estos
subtipos. El tipo de lesién mas frecuente fue el
subtipo 3 (22.6%), con patron en forma de V en
el tercio superior del térax, seguido del subtipo 5
(17.9%), con patron de banda en la region lateral,
y del subtipo 6 (13.2%), con patrén rectangular
de despigmentacion en el tercio inferior del térax.

Conclusiones: se sugiere una nueva clasifcacion
de seis subtipos del vitiligo segmentario en el
tronco, que permita categorizar la mayor parte
de los patrones, lo que en las lesiones tempranas
puede tener importancia pronéstica.

Ana Marfa Gama Méndez
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Graells J, Ojeda RM, Garcia-Cruz A. Effect of
imiquimod as compared with surgery on the
cancerization field in basal cell carcinoma (Efec-
to del imiquimod comparado con la intervencion
quirdrgica en el campo de cancerizacion en el
carcinoma basocelular). Actas Dermosifiliogr
2014,105:53-59.

Antecedentes: los pacientes con carcinoma
basocelular tienen riesgo de padecer carcino-
mas basocelulares subsiguientes. El imiquimod
podria reducir este riesgo por medio de su efecto
en el campo de cancerizacion.

Objetivo: examinar la capacidad del imiqui-
mod para reducir los carcinomas basocelulares
subsiguientes.

Método: estudio de cohorte retrospectivo
efectuado con pacientes con carcinomas baso-
celulares tratados en nuestro centro entre 2003y
2011. Se establecieron dos grupos segun fueron
tratados: intervencién quirdrgica o imiquimod.
Se compar6 entre ambos grupos la aparicién de
nuevos carcinomas basocelulares, se analizé
la proximidad del segundo carcinoma basoce-
lular respecto al primero (localizaciéon, mismo
territorio linfatico, misma regién anatémica u
otro territorio) y el tiempo transcurrido entre el
primero y el segundo tumor. Para el analisis de
los datos se usaron estudios de supervivencia.

Resultados: se revisaron 623 pacientes: 550
(88.3%) tratados con intervencidn quirdrgica,
2 con crioterapia'y 71 (11.4%) con imiquimod;
227 pacientes (36.4%) tuvieron un segundo
carcinoma basocelular (38.2% en el grupo de
intervencion quirdrgica vs 23.9% en el grupo
que recibié imiquimod, p = 0.02). La funcién
de riesgo (hazard ratio) de sufrir un segundo
carcinoma basocelular cuando los pacientes
fueron tratados con intervencién quirdrgica, en
comparacion con imiquimod, fue de 2.13 (1.28-
3.53). El imiquimod mostré6 menor riesgo de
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tener un segundo carcinoma basocelular local,
regional y en territorio linfatico.

Limitaciones: la naturaleza retrospectiva del
estudio y el nimero de pacientes tratados con
imiquimod.

Conclusiones: el tratamiento del carcinoma
basocelular con imiquimod podria reducir el
riesgo de segundos carcinomas basocelulares.
Este efecto podria permanecer incluso duran-
te dos afios y apareceria en los campos de
cancerizacion local, regional y linfatico. Cree-
mos que el concepto de campo de cancerizacion
debe extenderse no s6lo a un area local, sino
también regional y linfatica.

Yevher Lorena Barréon Hernandez

Fett N, Haynes K, Propert KJ, Margolis DJ.
Five-year malignancy incidence in patients with
chronic pruritus: A population-based cohort
study aimed at limiting unnecessary screening
practices (Incidencia de neoplasias a cinco afos
en pacientes con prurito cronico: estudio de
cohorte poblacional dirigido a limitar prdcticas
innecesarias de tamizaje). ) Am Acad Dermatol
2014;70:651-658.

Antecedentes: la incidencia de neoplasias en
pacientes con prurito cronico y piel sana se
desconoce.

Objetivo: valorar la razén de riesgo de la inci-
dencia de neoplasias en general y neoplasias
clasifcadas por subtipo en pacientes con pru-
rito cronico durante cinco afios posteriores al
diagnostico.

Método: estudio de cohorte poblacional reali-
zado en la Red de Mejora en Salud, en el que
8,744 pacientes con prurito crénico se com-
pararon versus 3,1580 pacientes sin prurito
cronico, basado en sexo, edad y ocupacion. Los

Dermatologia

resultados primarios fueron razén de riesgo de
neoplasias y razon de riesgo de distintos subtipos
de neoplasias.

Resultados: la razéon de riesgo ajustada de la
incidencia de neoplasias en pacientes con pru-
rito crénico fue de 1.14 (IC 95%: 0.98-1.33). La
razon de riesgo de la incidencia de neoplasias
hematoldgicas y de vias biliares en pacientes con
prurito crénico fue de 2.02 (IC 95%: 1.48-2.75)
y de 3.73 (IC 95%: 1.55-8.97), respectivamente.
La incidencia de neoplasias hematoldgicas y
de colangiocarcinoma en pacientes con prurito
cronico fue de 0.0016 y 0.0003 por persona/
afo, respectivamente.

Limitantes: potencial para errores en la clasif-
cacion y deteccion de sesgos.

Conclusiones: el prurito crénico sin cambios
cutaneos es factor de riesgo de neoplasias he-
matoldgicas y de vias biliares no diagnosticadas,
pero no de otras neoplasias. La incidencia global
de estas neoplasias en pacientes con prurito
cronico es muy baja.

Miren Lorea Cardenas Hernandez

Lin J, Han S, Cui L, Song Z, et al. Evaluation
of dermoscopic algorithm for seborrhoeic
keratosis: a prospective study in 412 patients
(Evaluacion del algoritmo dermatoscdpico de
la queratosis seborreica: estudio prospectivo de
412 pacientes). J Eur Acad Dermatol Venereol
2014;28:957-962.

Antecedentes: la mayor parte de las queratosis
seborreicas pueden ser diagnosticadas facil-
mente con dermatoscopia; algunas lesiones
pueden imitar otras enfermedades y carecen de
criterios tipicos dermatoscépicos. La validacion
del algoritmo diagnéstico y la comprensién de
la dermatoscopia en la queratosis seborreica
son necesarios.
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Objetivos: evaluar los criterios dermatoscépicos,
defnir patrones dermatoscopicos y optimizar el
algoritmo diagndstico de la queratosis seborreica
en una amplia serie de casos.

Pacientes y método: se incluyeron 412 pa-
cientes de manera prospectiva, con un serie
consecutiva, no seleccionada, de 416 queratosis
seborreicas clinicamente sospechosas. Todas las
lesiones fueron visualizadas con dermatosco-
pia, se analizaron los patrones y caracteristicas
dermatoscépicas. Se realizé un diagnéstico
histopatoldgico independiente cegado, asi como
el diagnostico dermatoscopico de cada lesion.

Resultados: se analizaron 416 lesiones. Al utilizar
los diagnosticos histopatoldgicos como el patrén
de referencia, el algoritmo de dos pasos logra
sensibilidad de 79.1%, especifcidad de 78.3%
(p <0.01) e indice de k de 0.223. Un algoritmo
optimizado que combina falta de color azul-gris
0 azul-blanco, demarcacion nitida, la estructura
mica-like y de color amarillento con el algoritmo
de dos pasos demostré sensibilidad de 95.7%,
especifcidad de 78.3% (p <0.001) e indice k de
0.594. El analisis de patrones revelé 12 patrones
dermatoscépicos. Las lesiones elevadas tuvieron
principalmente el patron de fsuras-crestas, patron
papilar-exofitico, criptas y patron mica-like; las
lesiones planas tuvieron principalmente patrén
sin estructura y el patrén de coral-like.

Conclusiones: la queratosis seborreica puede
tener una variedad de patrones y caracteristicas
dermatoscépicas. La combinacién de falta de
color azul-gris 0 azul-blanco, demarcacion niti-
da, la estructura mica-like y de color amarillento
con el algoritmo de dos pasos podria mejorar la
precision diagndstica.

Anika Ruiz Hernandez

Barnes M, Van L, DeLong L, Lawley LP. Severity
of cutaneous findings predict the presence of
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systemic symptoms in pediatric maculopapu-
lar cutaneous mastocytosis (La gravedad de
los hallazgos cutaneos predice la aparicion de
sintomas sistémicos en la mastocitosis cutdnea
maculopapular pedidtrica). Pediatr Dermatol
2014;31:271-275.

Aunque el prondstico de la mastocitosis cuta-
nea maculopapular, también conocida como
urticaria pigmentosa, es hormalmente benigno,
hacen falta evidencias para predecir de manera
fable los casos con riesgo de manifestaciones
sistémicas asociadas. Con el fn de identifcar
marcadores clinicos que ayuden a un mejor
tratamiento y pronostico se realizé una revi-
sion retrospectiva de las historias médicas de
nifios diagnosticados con mastocitosis cutanea
maculopapular, asi como un seguimiento en la
consulta médica o por teléfono.

De 67 pacientes, 57% eran nifios y la edad
media al inicio de la enfermedad fue de 4.5
meses. El nimero méximo de lesiones de mas-
tocitosis cutdnea maculopapular fue de 1 a 10
en 16%, de 11 a 30 en 33%, de 31 a 50 en
25%, de 51 a 100 en 6% y mas de 100 en 20%
de los sujetos. El 46% de los nifios manifestaba
picor en las lesiones, 34% enrojecimiento y
25% sensacion de quemazon. Los sintomas
sistémicos incluian diarrea (22%), dolor ab-
dominal (15%), sibilancias o disnea (13%),
vOmitos (10%), dolor 6seo (10%), cefaleas
(8%), tos (10%), rinorrea (8%), irritabilidad
(6%) y anaflaxia (1.5%). El andlisis de regre-
sién lineal multivariante revel6 que el nUmero
méximo de lesiones (p=0.02) y el nimero de
sintomas cutdneos (p<0.01) fueron factores
de prediccidn signifcativos de sintomas sisté-
micos, luego de controlar por edad de inicio,
localizacion corporal implicada y sexo.

Por tanto, la correlacién entre los hallazgos cuta-
neosy los sintomas podria ayudar a los médicos
a identifcar a los pacientes con mastocitosis
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cutanea maculopapular con justifcacion para
evaluacién y tratamiento sistémicos.

Erika Rodriguez Lobato

Johnson ME, Zhu F, Li T, Wu H, et al. Absolute
lymphocyte count: A potential prognostic factor
for Merkel cell carcinoma (Conteo absoluto de
linfocitos: un factor prondstico potencial de
carcinoma de Merkel). ] Am Acad Dermatol
2014;70:1028-1035.

Antecedentes: el conteo absoluto de linfocitos
es un valor de laboratorio cominmente obtenido
durante los protocolos de estudio de pacientes
con carcinoma de Merkel.

Objetivo: reportar la repercusion prondstica del
conteo de linfocitos como valor sustituto del estado
inmunoldgico en casos de carcinoma de Merkel.

Material y método: se realizaron conteos en 64
pacientes con carcinoma de Merkel un mes an-
tes de su procedimiento quirdrgico o de recibir
quimioterapia o radiacion.

Derrﬁngﬂtﬂqlogia

Resultados: la media de supervivencia de
esta cohorte fue 97 meses. En el caso de los
pacientes con conteo menor de 1.1 cél/mm?
fue de 18.8 vs 110.1 meses para aquéllos
con conteos celulares mayores (p = 0.002).
El anéalisis multivariado de la supervivencia
tomod en cuenta: sexo, estado, quimioterapia
coadyuvante, malignidad hematologica e
inmunosupresion, que demostré el valor
pronéstico del conteo absoluto de linfocitos
con valor p = 0.03. La supervivencia libre de
enfermedad a 36 meses en sujetos con con-
teos menores de 1.1 cél/mm?fue de 26.9% vs
64.4% para pacientes con conteos mayores
(p = 0.01), por lo que se le descarta como
predictor de estados libres de la enfermedad.

Conclusiones: el conteo absoluto de linfocitos
se asocia con la media de supervivencia, pero
no con la supervivencia libre de enfermedad,
al tomar como punto de corte el valor de 1.1
cél/mm3.

Julieta Carolina Corral Chavez
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Piedra negra, una curiosidad
micologica

Black Piedra, a Mycological Curiosity

La micologia médica con los afios se ha incrementado de ma-
nera importante con un mayor nimero de profesionales que se
interesan por esta rama de la microbiologia; sin embargo, hay
micosis que, por su rareza, son en muchas ocasiones informacion
de libros o articulos publicados en revistas, que nos permiten
saber que existen, pero éstas no son comunes en la consulta, es-
pecialmente los que nos dedicamos a la clinica. Tal es el caso de
la piedra negra, micosis superfcial, crénica y asintomatica que
afecta el pelo de la piel cabelluda, formando nédulos negros y
duros.! Es producida por un hongo denominado Piedraia hortae,
hongo dematidceo y ascosporado, relativamente frecuente de
zonas tropicales y hiumedas, se han reportado casos en Centro
y Sudamérica, especialmente en paises como Panamé, Colom-
bia, Venezuela y Brasil. Se ha descrito en los indios Zores en el
Amazonas y en México es una entidad rara con reportes aislados
procedentes del sureste del pais.?

Comunicamos el hallazgo fortuito de piedras negras en una pe-
luca de pelo natural que permanecié guardada durante dos afios
en una habitacién cerrada, ubicada junto al mar, con humedad
superior a 90% y calor ambiental elevado, no medible (Figura
1). Tenia un aspecto cenizo, asi como multiples nédulos blancos
a simple vista que daban una tonalidad opaca al pelo, pero al
observar los pelos al microscopio, tenian una coloracién oscura,
formando un abultamiento en la corteza del pelo. Al examen
directo se encontraron abundantes nédulos de tonalidad marrén,
dispuestos a todo lo largo con una textura aspera. Al examen
directo observamos abultamientos marrén oscuro, y en algunos
una banda central, constituida por tejido seudoparenquimatoso,
que conformaba la ascomata, sin ascosporas (fase inicial), de
color negro y de aproximadamente 4 mm de diametro, siguiendo
un trayecto vermiforme (Figuras 2 y 3).

Se cultivé en medio de Sabouraud dextrosa agar con antibiéticos
(Mycosel®) y Sabouraud dextrosa agar, creciendo sélo en este

De rrp‘aj;\qlpg ia
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Figura 3. Inicio de formacién de tejido seudoparen-
gquimatoso.

anamorfcas y es justamente la “saproftacién

Figura 1. Aspectos generales de los pelos parasitados, del pelo la que identifca al hongo (Figura 4).
gue se observan macroscopicamente como nédulos
de piedra blanca.

Figura 2. Concrecién o nddulo de piedra negra.

ultimo; a las 24 h se observaron macroscoépica-
mente colonias de color blanco, que con seco
débil 10X, del microscopio, se observa un mice-
lio negro, velloso, que emerge de la nodulacién

adosada al pelo; es importante remarcar que de Figura 4. Formacion de la colonia negra flamentosa
esta colonia no se observan formas especifcas en medio de Sabouraud agar.

483



484

Dermatologia Revista mexicana

No es de extrafiar el aislamiento de esto en una
peluca natural, pues justamente Beigel (1865)
observo por primera vez nédulos blanquecinos
que correspondieron a una piedra blanca, a
diferencia de nosotros que la observamos de la
forma negra. Es importante mencionar que al
cambiar el ambiente en que se encontraba la
pelucay que se mantuvo en una bolsa de plas-
tico para realizar los estudios mencionados,
al término de una semana la cantidad de los
nédulos disminuyé aproximadamente en 50%.

Consideramos importante comunicar esta rareza
micoldégica de piedra negra en una peluca debi-
do a que no encontramos ninguin caso semejante
en otras publicaciones y aunque algunos textos
referen comunicaciones en México, no encon-
tramos ninguna referencia especifca.

La ciudad de Acapulco, Guerrero, tiene un
clima tropical casi todo el afio y durante el
verano se acentlan las condiciones de calor
que va de 28 a 32°C con maxima de 38°C y
humedad relativa media de 75%; no obstante
las condiciones ideales para el desarrollo de
esta infeccién, no hemos encontrado casos cli-

Volumen 58, NUm. 5, septiembre-octubre, 2014

nicos en pacientes. La adherencia de la piedra a
este objeto en condiciones especiales permitid
formar el microambiente necesario para el de-
sarrollo de este agente. La infeccion del pelo
humano por Piedraia hortae destruye las capas
cuticulares del cabello y es capaz de penetrar
profundamente en la corteza, la parasitacion del
pelo se describe y se compara con la producida
por otros hongos, la degradacién paulatina de
la queratina en la corteza, junto con la orga-
nizacién compactada de los nédulos, se cree
son las principales razones que garantizan la
larga supervivencia del hongo y la cronicidad
de la enfermedad.® Este caso en particular nos
alerta a diagnosticar otros posibles casos en
nuestro ambito.
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Estimados editores de Dermatologia Revista Mexi-
cana (DRM), por medio de la presente me dirijo
a Uds. con el prop6sito de comentar acerca del
articulo que escribe la Dra. Ana Dominguez en
DRM, vol. 58, Num. 2 marzo-abril 2014, titulado
Historia de la dermatoscopia, en el que sefiala que
unaservidoray el Dr. Ricardo Quifiones empeza-
ron en el afio 2002 a introducir la dermatoscopia
en México. Esta informacion es incorrecta ya que
quien inicio con dicha técnica fue el Dr. Charles
Meuregh y colaboradores reportando su trabajo
en 1978; maés tarde, el Dr. Homero Mireles en
1996 publica el primer Atlas y en el afio 1999, la
difundi6 a través del primer curso internacional de
dermatoscopia, que desde entonces y de manera
ininterrumpida se realiza en la Ciudad de México.
En el aflo 2007 el Dr. Quifiones lleva a cabo el
primer curso en la ciudad de Guadalajara, del que
una servidora es titular y ponente durante tres afios
consecutivos; mas tarde en el 2010 decidiendo
unir esfuerzos, ambos junto con otros integrantes
fundamos la Sociedad Nacional de Dermatosco-
pia S.C., misma que el Dr. Quifiones disuelve en
2013 por asi convenir a sus intereses.

Agradezco mucho su atencién.
Dra. Blanca Carlos O

Presidenta de la Sociedad Nacional
de Dermatoscopia

www.nietoeditores.com.mx
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Estimados Editores:

Con respecto a la observacién de la Dra. Carlos
sobre el articulo de la Historia de la dermatos-
copia, sefialando que el articulo dice “que ella
y el Dr. Quifiones empezaron en el afio 2002 a
introducir la dermatoscopia en México es inco-
rrecta”, efectivamente es incorrecto, ya que el
articulo dice textual que los esfuerzos conjuntos
de los doctores Carlos y Quifiones hicieron po-
sible la realizacion de 18 cursos internacionales
de Dermatoscopia en Guadalajara y la Ciudad
de México.

El articulo no menciona que dichos colegas
hayan sido los introductores de la técnica en
nuestro pais, ni tampoco menciona el desglose
de cuéntos y cudles fueron los cursos llevados a
cabo en una u otra ciudad, asi como tampoco
la disolucién de la Sociedad, por lo que de estos
Gltimos puntos no creo que haya necesidad de
responder a estas observaciones.

Dra. Ana Elena Dominguez Espinosa
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Third Report of Community
Dermatology 2014

Los dias 11 y 12 de julio de este afio, el progra-
ma Dermatologia Comunitaria México efectud
su tercera actividad en la Costa Chica del es-
tado de Guerrero, consistente en el curso de
Dermatologia bésica y la jornada de atencion
dermatoldgica y adiestramiento a los asistentes
al curso.

Tuvimos el privilegio de contar con la par-
ticipacion del Presidente de la Fundacién
Internacional para la Dermatologia, el Prof.
Roderick Hay, que viajo desde la ciudad de
Londres para acompafiarnos, como cada afio,
para apoyar las actividades del programa. Se
invitdé a ocho estudiantes del quinto semestre
de la carrera de Medicina de la Universidad
Autonoma de Guadalajara y por Dermatologia
Comunitaria, la Dra. Guadalupe Chavez L y el
gue esto escribe (Figura 1).

La Secretaria de Salud del Estado de Guerrero
se encarg6 de organizar el curso y convocé al
personal de salud del primer nivel de atencion
en la Costa Chica. Se llevé a cabo en las ins-
talaciones de la jurisdiccion, en la ciudad de
Ometepec, y estuvo coordinado efcientemente
por el Dr. Ofelio Ramos Alcocer, directivo del
Departamento de Enseflanza e Investigacién
Estatal, que convocé a los asistentes a poner su
mejor esfuerzo. Se logrd reunir a 42 médicos
y 14 enfermeras que trabajan en los diferen-
tes centros de atencién del area. Se les aplico

Dermatologia

Dr. Roberto Augusto Estrada Castafion

Acapulco, Guerrero

Agosto de 1014
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Figura 1. Doctores Hay, Chavez y Estrada con alumnos
de medicina.

una evaluacién inicial y al fnal del curso para
medir el grado de benefcio obtenido y en el
analisis comparativo de ambas evaluaciones, el
promedio inicial de la califcacién de los asis-
tentes fue de 4.4 y el fnal de 7.2, con indice de
aprovechamiento de 2.8. Creemos que para un
curso intensivo de seis horas, con una revision
rapida de los padecimientos més frecuentes que
tienen que ver en su practica diaria, el resultado
fue satisfactorio. Se pudo apreciar el interés de
los asistentes con preguntas e intervenciones
frecuentes. Debemos reconocer que el personal
de salud de la Costa Chicay sus directivos se han
destacado cada afio por el interés y participacion
en nuestras actividades (Figura 2).

www.hietoeditores.com.mx
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Figura 2. Asistentes al curso.

Al dia siguiente, sdbado 12 de julio, el personal
del DIF Estatal coordind, como en ocasiones
anteriores, bajo la direccién del QBP Leonel
Gutiérrez y el apoyo de la Secretaria de Salud
local, la Jornada de Atencién Dermatoldgica
en la poblacion de Cuajinicuilapa, ubicada a
40 minutos de Ometepec. Dias antes el DIF y
la Secretaria de Salud invitaron a la poblacién
local y de las areas vecinas a ser atendidos por
padecimientos de la piel. La actividad se efectud
en el Hospital Basico de la comunidad de la
Secretaria de Salud (Figura 3).

Dermatologia

Aunque se atendieron mas de 300 pacientes,
s6lo se pudieron registrar los datos de 221 que
exponemos:

Distribucion por sexo: 155 pacientes del sexo
femenino y 66 del masculino.

Distribucion por grupos de edad: 72 menores
de 18 afios, 120 de 19 a 60 afios y 29 mayores
de 60 afios.

Distribucion por ocupacion: 73 amas de casa, 24
campesinos, 23 estudiantes; otras ocupaciones
con menor namero fueron: enfermeras, artesa-
nos, empleados y profesionistas.

Las 10 dermatosis diagnosticadas con mas fre-
cuencia fueron: escabiasis 16, liquen crénico 15,
acne 14, pitiriasis versicolor 14, pitiriasis alba 12,
vitiligo 12, melasma 11, dermatitis seborreica
8, sudamina 7 y prurigo por insectos 7. Otras
dermatosis menos frecuentes fueron: fotodario,
psoriasis, melanosis caldrica, intertrigos calori-
cos, verrugas virales, dermatoftosis y molusco
contagioso y tres nevos melanociticos gigantes.
Se tomaron cinco biopsias, tres a pacientes de
micetoma diagnosticados en la jornada (Figura
4) y confrmados como actinomicetomas por

Figura 3. Jornada en el Hospital Cuajinicuilapa.

Figura 4. Actinomicetoma en el abdomen.
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la Dra. Sonia Toussaint, dermatopat6loga del
Servicio de Dermatologia del Hospital General
Dr. Manuel Gea Gonzalez, que nos ha ofrecido
generosamente el procesamiento y analisis de
los casos enviados por Dermatologia Comuni-
taria sin costo alguno. Las otras biopsias fueron
de un nevo (Figura 5) y de un caso de lepra
tuberculoide.

Figura 5. Nevo melanocitico gigante.

Se tomaron tres muestras para confrmar las
dermatoftosis, que resultaron positivas.

Pese a la intensidad de la radiacién solar que
priva en las &reas costeras, no encontramos carci-
nomas cutaneos; cabe observar que la poblacién
de la regién visitada es predominantemente de
piel oscura; es el area de mayor concentracion

Volumen 58, Num. 5, septiembre-octubre, 2014

de afromexicanos, lo que nos lleva a preguntar-
nos si esto tendra relacion con el hecho de ser
el area donde hemos encontrado la mayor parte
de los eumicetomas reportados;*? la mas alta
en la Republica Mexicana (11%). En jornadas
dermatoldgicas previas efectuadas en la misma
Costa Chica, en las comunidades de Copala,
San Marcos y el &rea Amuzga de Xochistlahuaca
encontramos pacientes con esporotricosis, lepra
(lepromatosa y dimorfa), tuberculosis cutanea,
diferentes genodermatosis y multiples mani-
festaciones de dafio solar, incluidos prurigos
actinicos.

El CILAD, a cargo del Dr. Jorge Ocampo, y la
Asociacion de Dermatélogos Panamefios nos
invitaron a participar a principios de septiembre
en una actividad de Dermatologia Comunitaria
que se realizara en Panama. En su oportunidad
daremos a conocer los resultados.

La Sociedad Mexicana de Dermatologia y nues-
tro programa estan organizando para octubre la
cuarta actividad de Dermatologia Comunitaria
en el estado de Oaxaca. Invitamos a los inte-
resados a registrarse con antelacion porque el
traslado, alojamiento y detalles logisticos nos
imponen limitaciones en el nimero de parti-
cipantes.

Del 10 al 13 de septiembre la Academia
Mexicana de Dermatologia efectuara, en la
ciudad de Puebla, el XXI Congreso, Jornadas
en Provincia. Fuimos invitados a exponer el
miércoles 10, en el Simposio de Dermatologia
Tropical y Comunitaria, nuestra experiencia y
temas relacionados con los padecimientos que
se ven en las areas tropicales. Esperamos contar
con su asistencia.

Agradecemos un vez mas a todos los interesados,
que afortunadamente hemos visto incrementar,
su participacién y asistencia. Recientemente
en el Simposio de Enfermedades Olvidadas del



Tercer informe de Dermatologia Comunitaria 2014 Derm at0| 0gla

XXVI Congreso de la Sociedad Mexicana de ~ REFERENCIAS
Dermatologia, efectuado en Ledn, Guanajuato,
|ns|st|m05 que el p”v'leglo de ayudar a IOS que 1. Estrada R, Chavez G, Estrada G, Paredes S. Specialized der-
. L matological care for marginalized populations and educa-

poco o nada tienen no debe ser privativo de . . o .

. C ) . tions at the primary care level: is community dermatology
organizacion o grupo alguno, sino compromiso a feasible proposal? Int J Dermatol 2012;51:1345-1350.
de todas las asociaciones medicas, tanto derma- 2. ChavezG, ArenasR, Pérez-Polito A, et al. Micetomas eumi-

tolégicas como de cualquier otra rama del saber céticos por Madurella mycetomatis. Informe de seis casos.
médico. Rev Iberoam Micol 1998;15:90-93.



Dermatologia

Normas para autores

1.  Losarticulos deben enviarse por correo electrénico (lalonzo.revistaderma@gmail.com; a_bonifaz@yahoo.com.mx; articulos@nietoeditores.com.mx)
junto con el formato de cesi6n de los derechos de autor (frmado por todos los autores) y confrmar que se trata de un articulo inédito. Los trabajos
no aceptados se devolveran al autor principal. El formato de cesion de derechos puede descargarse de la pagina www.nietoeditores.com.mx
Ningln material publicado en la revista podra reproducirse sin autorizacién previa por escrito del editor.

2. El manuscrito comprende:

2.1. Titulos completos y cortos en espafiol e inglés, nombres y apellidos del o los autores, la adscripcion de cada uno (institucion, hospital,
departamento o servicio) vinculada con el motivo del trabajo (no se aceptan titulos honorifcos o pasados: expresidente, miembro Titular o
Emérito de tal cual institucion, Academia o Sociedad), direccién postal completa (calle, colonia, delegacién o municipio, estado y cédigo
postal), teléfono fjo (incluida la clave lada) y correo electrénico del primer autor o del autor al que se dirigira la correspondencia.

2.2. Resumen. El resumen es la parte medular del articulo porque es la mas leida, por tanto, debe ser la mas cuidada. Los articulos originales
llevarén resimenes estructurados en espafiol e inglés, donde las entradas de los parrafos sean anélogas a las partes del articulo (Antece-
dentes, Material y método, etc.). Los resimenes no deberan exceder 250 palabras. Los resimenes de los articulos de revision y de los casos
clinicos también deben escribirse en espafiol e inglés.

2.3. Palabras clave, en inglés y en espafiol, basadas en el MeSH (Medical Subject Headings); para obtenerlas consulte la pagina www.nIm.nih.
gov/mesh/MBrowser.htm

2.4. Eltexto del articulo original esta integrado por las siguientes secciones:

Antecedentes. Texto breve, no mayor de 50 lineas (de 65 caracteres cada una) que permita al lector ubicarse en el contexto del tema investigado, por

qué es relevante estudiarlo, quiénes lo han estudiado y cémo. En el Gltimo parrafo de este apartado debe consignarse el Objetivo del estudio que,

invariablemente, debe verse refejado en los Resultados.

Material y método. En la primera oracién de este apartado debe indicarse el tipo de estudio (observacional, retrospectivo, doble ciego, aleatorio, etc.),

la seleccion de los sujetos observados o que participaron en los experimentos (pacientes o animales de laboratorio, incluidos los testigos). Enseguida

se especifcan los aparatos (nombre y ciudad del fabricante entre paréntesis) y procedimientos con detalles sufcientes para que otros investigadores
puedan reproducir los resultados. Explique brevemente los métodos ya publicados pero que no son bien conocidos, describa los métodos nuevos

o sustancialmente modifcados, manifestando las razones por las cuales se usaron y evaluando sus limitaciones. Identifque exactamente todos los

medicamentos y productos quimicos utilizados, con nombres genéricos, dosis y vias de administracién. Deben mencionarse los métodos de compro-

bacion utilizados y el porqué de su eleccién (c?, T de Student, etc.) asi como los programas de cémputo aplicados y su version.

Resultados. Deben refejar claramente el objetivo del estudio. La cantidad fnal de pacientes estudiados y destacar las observaciones mas relevantes.

Discusion. Incluye los aspectos nuevos e importantes del estudio, la explicacién del signifcado de los resultados y sus limitaciones, incluidas sus

consecuencias para la investigacion futura. Debe establecerse el nexo de las conclusiones con los objetivos del estudio y abstenerse de hacer afrma-

ciones generales y extraer conclusiones que carezcan de respaldo. Proponga nuevas hipétesis cuando haya justifcacién para ello.

El texto no debe incluir abreviaturas de ninguna especie, a pesar de la abundancia de términos, pues ello implicaria remitir al lector a la parte inicial

donde se defnieron éstos y ello puede conducir al abandono de la lectura por incomprension. Los simbolos si estan permitidos (L, kg, g, cm, dL,

etc.) pero no las abreviaturas, sobre todo cuando no son internacionales o multilingties. No existen dudas para los acrénimos: ADN, HDL, LDL,

VLDL, mmHg, etc.

2.5. Figurasy cuadros. Se utilizara el término fgura para citar por igual ilustraciones, esquemas, fotografias y

grafcas. Se utilizara el término cuadro para citar por igual los cuadros y las tablas.

2.6. Pueden agregarse anexos con cuestionarios o encuestas utilizados durante la investigacion.

2.7. Pueden incluirse agradecimientos.

3. Los cuadros y fguras deben numerarse con caracteres arabigos. Cada uno deberé tener un titulo breve y mencionarse en el cuerpo del articulo.
Los cuadros de datos tabulados que contengan exclusivamente texto deberan elaborarse con la aplicacion “Tabla” de Word; los esquemas y
diagramas, con Power Point; las grafcas de pastel, barras, dispersion, etcétera, con Excel.

4. Para las fotografias en version electronica debe considerarse lo siguiente:

Entregar cada una en archivo separado en formato TIFF o JPG (JPEG).

Sélo si el tamafio real de las imagenes resulta excesivo, éstas pueden reducirse a escala; dada la pérdida de resolucién, no deben incluirse imagenes

que requieran aumento de tamafio.

La resolucién minima aceptable es de 300 dpi. Si las fotografias se obtienen directamente de cdmara digital, la indicacién debe ser “alta resolucién”.

5. Dentro del archivo de texto deben incluirse los cuadros y pies de fgura, al fnal después de las referencias.

6. Cuando los cuadros o fguras se obtengan de otro medio impreso o electrénico, debera adjuntarse la carta de autorizacién de la institucién donde se
publicaron. Excepto los casos que carezcan de derecho de autor.

7. Las siglas o abreviaturas de los cuadros o fguras se especifcaran al pie de los mismos.

8. Las referencias deben enumerarse consecutivamente seglin su orden de aparicién en el texto y el nimero correspondiente debe registrarse utilizando el
comando superindice de Word (nunca deben ponerse entre paréntesis). Para evitar errores se sugiere utilizar la aplicacion “insertar referencia” del ment
principal de Word. Deben omitirse comunicaciones personales, en cambio, si se permite la expresién “en prensa” cuando un trabajo se ha aceptado para
publicacion en alguna revista, pero cuando la informacién provenga de textos enviados a una revista que no los haya aceptado ain, debera citarse como
“observaciones no publicadas”. Cuando en una referencia los autores sean mas de cinco se consignaran los primeros cuatro y el Gltimo seguido de la
palabray col. o et al (si es en inglés).

Ejemplos

Publicacion periédica

You Ch, Lee KY, Chey RY, Menguy R. Electrogastrographic study of patients with unexplained nausea, bloating and vomiting. Gastroenterology
1980,79:311-314.

Libro
Murray PR, Rosenthal KS, Konbayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4" ed. St Louis: Mosby, 2002;210-221.

Capitulo de libro
Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In: Volgestein B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of human
cancer. New York: McGraw-Hill, 2002;93-113.

Base de datos o sistemas de recuperacion en internet
Online Archive of American Folk Medicine. Los Angeles: Regents of the University of California 1996 (consultado 2007 Feb 1). Disponible en http://
www.folkmed.ucla.edu/.

Articulos de revistas en internet
Kaul S, Diamond GA. Good enough: a primer on the analysis and interpretation of noninferiority trials. Ann Intern 2006;145(1):62-69. Disponible
en http://www.annals.org/reprint/145/1/62.pdf

Informacién obtenida en un sitio de internet

Hooper JF. Psychiatry and the Law: Forensic Psychiatric Resource page. Tuscaloosa (AL): University of Alabama, Department of Psychiatry and Neu-
rology; 1999 Jan 1 (Actualizado 2006; consultado en 2007 Feb 23). Disponible en http://bama.ua.edu/-jhooper/

9. Se aconseja que en las referencias bibliografcas se incluyan citas de autores mexicanos o latinoamericanos.

www.hietoeditores.com.mx



Dermatologia

Instrucciones para 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 MEXICANA, LOS DERECHOS DE AUTOR SERAN TRANSFERIDOS A LA REVISTA.

*  NOMBRE Y FIRMA DE TODOS LOS AUTORES: Nowmsre FirmA

* V/ISTO BUENO (NOMBRE Y FIRMA) DE AUTORIZACION DE LA INSTITUCION DONDE SE REALIZO EL TRABAJO:

Nowmsre FirmaA

LuGAr: FecHA:
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