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En coordinacion con la

ACADEMIA MEXICANA DE DERMATOLOGIA A.C.

Invita a la comunidad dermatologica a participar en la
convocatoria del programa de estancia corta en el extranjero

El programa de apoyo a Estancias Cortas en Dermatologia en el extranjero tiene como

DESCRIPCION

objetivo facilitar el entrenamiento de médicos mexicanos fuera de nuestro pais en esta area

tan importante para el desarrollo de la medicina nacional.

BASES

1. El médico ganador serd elegido mediante concurso al mejor
proyecto de investigacion que realizara con apoyo de la
Academia Mexicana de Dermatologia, A.C.

2. La eleccion del proyecto de investigacion la realizard la Mesa
Directiva y el Comité Cientifico de la Academia Mexicana de
Dermatologia, A. C. Su decision sera respetada y no estara
influida ni discutida por el Comité del Instituto Cientifico Pfizer®.

3. Para aplicar a este programa de becas es necesario enviar su
proyecto de trabajo antes del viernes 30 de octubre de 2015 a

las oficinas de la Academia Mexicana de Dermatologia, A.C.

4. Los concursantes deberén presentar un certificado o diploma que
avale su conocimiento de la lengua del pais donde realizaran su
rotacion.

5. Para aplicar a este programa de becas es indispensable haber sido
aceptado en el sitio donde se desea hacer la rotacién y contar con
dicha aceptacion por eserito.

6. Los concursantes deberan ser médicos, ya sea especialistas en
Dermatologia o residentes del tltimo ano de la especialidad y
deberin presentar constancia que los acredite por parte de la
institucion en la que estin realizando su entrenamiento.

7. Los objetivos de la estancia corta no podran incluir medicamentos
de Pfizer ni de productos farmacéuticos de patente.

8. Los puntos no previstos en esta convocatoria seran resueltos por el
Comité del Instituto Cientifico Pfizer.

COSTOS CUBIERTOS POR EL
INSTITUTO CIENTIFICO PFIZER

La beca la otorga el Instituto Cientifico Pfizer* al ganador
de la convocatoria a través de la Academia Mexicana
de Dermatologia A.C.; consiste en $20,000.00 pesos
mensuales hasta por 3 meses, asi como la
transportacion aérea.

Los tramites deben ser realizados con el Instituto
Cientifico Pfizer al menos con tres meses de anticipacion
al inicio de la estancia.

REQUISITOS

1. La solicitud debera estar escrita en el formato de inscripcion
disponible en www.icpfizer.com.mx
2. La solicitud debera ir acompanada de:

a. Carta de motivos de la estancia corta en el extranjero que incluya
la descripcion de los beneficios que se deriven del proyecto que se
esta presentando.

b. Carta de aceptacion del sitio en ¢l que se pretende realizar la
estancia corta, firmada por quien sera su tutor. El jurado tomara
en cuenta para la calificacion el sitio en el que se pretende realizar
la estancia corta v el tutor.

¢. Los aspirantes deberan presentar un proyecto de investigacion
basica o clinica que contribuya al desarrollo cientifico de la
comunidad dermatologica.

d. La recepcion de solicitudes sera hasta el viernes 30 de octubre
de 2015.

3. El nombre del ganador se dard a conocer durante la sesion cultural de

fin de afio de la Academia Mexicana de Dermatologia, A.C.

4. La beca se podra hacer efectiva de enero a noviembre de 2016.

5. El ganador a su regreso de la estancia tendra el compromiso de
publicar su investigacién en la revista Dermatologia Revista Mexicana.

6. A su regreso debera asistir durante dos afios a las sesiones mensuales
de la AMD o en su defecto a las sesiones de su sociedad local.

7. Debera presentar los resultados de su investigacién en el congreso de
la AMD que la Mesa Directiva le indique.

8. El ganador se compromete a recabar todos los comprobantes de
gastos que se generen durante su estancia y a su regreso los entregara

a la AMD para respaldar los fondos de la beca.

9. El ganador podra presentar su solicitud de ingreso a la AMD si asi
lo desea.

www.icpfizer.com.mx www.promedicum.com
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Medical Mycology Course 2016
Institut Pasteur - Paris

Directors : Francoise Dromer & Olivier Lortholary
Head of Studies: Dea Garcia-Hermoso

Language: English Audience: Microbiologists (MDs, PhDs & veterinarians)
Duration: 4 weeks: March 21th — April 1502016
Requirements: Previous practice in medical mycology lab (> 1 year experience)

Organization: Lectures, bench sessions & informal panel discussions will cover various aspects

« TECHNICAL: choice of media, slide cultures, storage of isolates, molecular diagnosis and identification (PCR, gPCR,
sequencing, MALDI-TOF), typing techniques (microsatellite, MLST), antifungal susceptibility testing (CLSI/EUCAST microbroth
dilution methods, commercially available tests), antigen/antibody detection, histopathology

+ PRACTICAL.: spectrum of action and pharmacokinetics/dynamics of antifungal drugs, role of the laboratory in the diagnosis and
monitoring of patients (direct examination, histopathology, antigen detection, antifungal susceptibility testing results, qPCR...),
use and limitation of public and specific databases for molecular identification, discussion of clinical cases

+ FUNGAL.: sexual and asexual reproduction, phylogeny, species identification, resistance mechanisms

+ MEDICAL.: epidemiology, diagnostic criteria for infections due to common and emerging yeasts or filamentous fungi (including
invasive and mucocutaneous infections, endemic mycoses), principles of therapeutic management, practical guidelines

Lectures 2015: A. Alanio (France), M. Arendrup (Denmark), J. Bille (Switzerland), T. Boekhout (The Netherlands), S. Bretagne (France),
T. Calandra (Switzerland), M. Cuenca-Estrella (Spain), C. d’Enfert (France), J. Dupont (France), F. Dromer (France), J.-P. Gangneux (France),
D. Garcia-Hermoso (France), J. Guillot (France), R. Hay (UK), V. Jullien (France), G. Jouvion (France), F. Lanternier (France), JP. Latgé
(France), O. Lortholary (France), J. Maertans (Belgium), P. Munoz (Spain), M. Richardson (UK), V. Robert (The Netherlands), D. Sanglard
(France), A. Stchigel (Spain), P. Verweij (The Netherlands), J. Quintin (France).

Number of students: 20 Closing-date for applications 1st November 2015

www.pasteur.fr/teaching/mycology
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Bioética ;qué relacion tiene con la
Dermatologia pediatrica?

Bioethics, what relationship does the
pediatric dermatology?

Bioética es un concepto que naci6 en el decenio de 1970, pues
aunque tiene antecedentes en la ética de la que hablaban Sécra-
tes, Platén y Aristételes hace mas de 2,000 afios, tom6 auge en
esta drea a raiz de los abusos de la ciencia en la investigacion
en seres humanos y en otros seres vivos. Aunque la ética esta
estrechamente vinculada con la moral, no son sinébnimos, como
frecuentemente se cree, porque ademas la ética involucra algu-
nos aspectos filoséficos, religiosos y legales, y no es otra cosa
mas que la aplicacion de la ética en las ciencias de la vida,
como estipul6 su pionero Van Rensselaer Potter en 1970, por lo
que en Medicina nos vemos mas comprometidos a respetar los
preceptos en bioética que en otras profesiones, debido a que
tratamos con las vidas de otros seres humanos, sin que por ello
exentemos a otros de hacerlo.

En la practica médica habra diferencias en las perspectivas éticas
en relacién con cada especialidad; en particular, la poblacién
pediatrica se considera un grupo vulnerable por el simple he-
cho de carecer de autonomia, aunque esto también varia de
acuerdo con subgrupos de edad y aspectos legales; facilmente
podemos separar lo que es la falta de autonomia de un recién
nacido, quien necesita ser cargado, alimentado y asistido en todo
aspecto de su vida para poder madurar, a la falta de autonomia
de un adolescente, quien decide por propia cuenta realizarse un
tatuaje, a veces, incluso, en contra de la opinién de sus padres,
pero se ve limitado en decisiones politicas y otros ambitos en
donde la ley los limita.

La piel es el 6rgano mas extenso del cuerpo humano, aunque
el hecho de estar expuesta y que rara vez su afectacién lleva

www.nietoeditores.com.mx
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Editorial

a situaciones criticas de salud, nos han lleva-
do a los mismos médicos a verla con relativa
subestima. Sin embargo, en afos recientes la
poblaciéon general le ha dado tal relevancia al
grado de gastar grandes cantidades de dinero
en el cuidado de la misma, y no sélo en ambito
de salud, sino también en mantener estandares
estéticos aceptados por la sociedad.

Pero ;en qué momento el nino decide reali-
zarse un procedimiento cutdneo, aunque sea
en su propio beneficio (por ejemplo, realizar
una biopsia para determinar si una lesion es
maligna)? Debido a esa falta de autonomia,
los padres deciden vy, si es necesario someterlo
para quitar ese pedacito de su cuerpo, se hara
aln en contra de la voluntad del nifio “por su
bienestar”, aunque este procedimiento cause
dolor o molestia.

En tal caso el bienestar se antepone al deseo del
nifio (seglin preceptos de bioética moderna: be-
neficencia, no maleficencia), quien alin no tiene
conciencia de los riesgos de dejar evolucionar
una lesién potencialmente maligna, pero ;hasta
qué grado consideramos que un procedimiento
estético puede mejorar su calidad de vida y no
simplemente cubrir necesidades de aceptacion
o vanidad?

Hay muchos ejemplos de “marcas de naci-
miento” por los que los nifios, al llegar a edad
escolar, sufren bullying, y es clara la evidencia
de que esta situacion afecta su autoestima y, en
consecuencia, su rendimiento escolar. Es obvio
que si esta situacién no se detecta y controla
oportunamente, el riesgo de que sea un adulto
sin motivaciones y con alto indice de fracaso
es alto.

Durante mucho tiempo no hubo tratamiento
contra nevos melanociticos congénitos gigantes,
hipertricosis lanuginosa, ictiosis, manchas o
malformaciones vasculares y en alguna época se
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trataba a los pacientes como fenémenos y eran
motivo de exhibicién en actos publicos, por lo
que eran nifos condenados al exilio social por
toda su vida o a la explotacién de su condicién
por parte de algunos abusadores. Entonces ;por
qué no ofrecer estas opciones al paciente y a
sus padres?

Ahora que existen surge otro cuestionamiento:
sQué tan agresivos debemos ser para tratar es-
tos padecimientos en ninos? ;Desde qué edad
debemos tratarlos con expansores cutdneos para
disminuir la extensién de un nevo melanocitico
congénito gigante? ;Qué tan temprano debemos
iniciar los tratamientos laser contra malformacio-
nes vasculares, considerando que cada sesion
es una exposicién a productos anestésicos y
sedantes?

Después de nuestra experiencia de cuatro afios
tratando malformaciones vasculares con laser en
el Hospital Infantil de México Federico Gémez,
creemos que vale la pena iniciar los tratamien-
tos de manera temprana y los mismos nifios lo
avalan mediante su testimonio y la ausencia
de complicaciones o eventos secundarios re-
levantes.

Y qué decir de la investigacién; después de al-
gunas atrocidades en investigacion en humanos
durante la segunda Guerra Mundial y en varias
épocas en diferentes paises, se ha reforzado el
control, incrementando las medidas de seguridad
para el paciente sujeto a protocolos de investi-
gacién, como lo es el consentimiento informado
y, en aras de respetar la dignidad y parcial au-
tonomia de los nifios, se ha implementado el
documento de asentimiento informado, en el
que el nifo debera dar su “permiso” para que el
médico o el personal de salud intervenga sobre
su cuerpo, asi sea para aplicar una crema en la
piel. Esto sera valido para escolares y en nifios
mas pequefios y sera suficiente el consentimiento
informado firmado por los padres.



Editorial

Para regular estos procedimientos se encuentran
instancias, como la COFEPRIS en México, y re-
glamentos o leyes, como las Normas Oficiales
Mexicanas (NOM) dentro de la Ley General de
Salud.

Todo esto es parte de nuestra adaptacién a los
cambios de ideologia, costumbres e incluso de
tecnologias y también consecuencia de algunos
errores 0 abusos que nos obligan a reforzar la
seguridad y la dignidad a la que tiene derecho
todo ser humano. La piel recibe una connotacién
especial dentro de estos cambios; al ser nuestra
“tarjeta de presentacién” puede determinar la

www.nietoeditores.com.mx
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aceptacion por nuestros semejantes e incluso el
éxito o fracaso que alcanzamos en la vida; de
aqui que nuestras intervenciones oportunas, al
igual que nuestras omisiones de abordaje tera-
péutico durante la infancia, pueden determinar
esos logros.

Cuando nos enfrentemos a estas situaciones
recordemos los tres elementos que Platén
establecié para la practica de la ética: 7)
deliberar usando la razén mas que los sen-
timientos, 2) pensar por cuenta propia, sin
influencias externas y 3) nunca ser injustos
(fundamental).
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Miembros de la AMD que participaron en el Simposio 2015

Distinguen a la Academia Mexicana de
Dermatologia al invitarla al 74th Annual Meeting
de la American Academy of Dermatology

Como una deferencia especial, la American Academy of Dermatology por
segunda ocasion invitd a nuestra Academia Mexicana de Dermatologia, a
participar con un Simposio que se organizara dentro del 74th Annual Meeting, a
celebrarse del 4 al 8 de marzo de 2016 en la ciudad de Washington D.C.

Esta honrosa distincion nos llena de orgullo y satisfaccion pues es un evento tan
selectivo, y que nos ha dado la oportunidad de que nuestras aportaciones,
trabajos de investigacion y presencia de nuestros ponentes, proyecten a nivel
internacional la calidad cientifica que hoy distingue a la AMD.

El apoyo de nuestros profesores miembros ha sido invaluable, asi como el gran
entusiasmo y receptividad que han mostrado nuestros colegas norteamericanos.
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Frecuencia de alteraciones
ungueales secundarias a la
administracion de taxanos en
pacientes mexicanos

RESUMEN

Antecedentes: |a toxicidad cutdnea de los taxanos, cuya accién consiste
en interferir la despolimerizacién de los microtibulos al fijarse sobre la
B-tubulina, ocurre en 50-70% de los casos. En las uias se ha reportado
melanoniquia, onicdlisis, paroniquia y hemorragia subungueal, entre
otros. A pesar de que existen reportes al respecto, se desconoce la
frecuencia de estas alteraciones en nuestra poblacién.

Objetivo: determinar la frecuencia de alteraciones ungueales en pa-
cientes que reciben quimioterapia con taxanos en comparacién con
los que han recibido otros agentes quimioterapéuticos.

Material y método: estudio observacional, descriptivo de casos consecu-
tivos y seguimiento de los mismos, en el que se seleccionaron pacientes
con quimioterapia con taxanos y otros agentes quimioterapéuticos; se
les aplicé un cuestionario de coleccion de datos y se realizé explo-
racion ungueal a los 0, 2 y 4 meses de iniciada la quimioterapia; se
evaluaron las 20 ufias en buisqueda de enfermedad ungueal mediante
vision directa y control iconogréafico; el registro se realizé con base en
el Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE v4.0). El
analisis estadistico se realiz6 de manera descriptiva.

Resultados: se reclutaron 86 pacientes, 43 en el grupo de taxanos y 43
en el grupo control; todos los pacientes eran del género femenino, con
media de edad de 50.51 + 10.67 afos. En el grupo de taxanos, 23 y
25% tuvieron cambios de coloracién en las ufias al segundo y cuarto
mes, respectivamente. En el grupo control, 45 y 54% tuvieron cambios
de coloracion en las ufas al segundo y cuarto mes, respectivamente. En
el criterio de pérdida ungueal, 5 y 2.5% de los pacientes con taxanos
tuvieron esta alteracion en grados 1y 2, respectivamente, en compa-
racion con 0% del grupo sin taxanos. El 20.5 y 31% de los pacientes
con taxanos padecieron surcos ungueales, contra 16 y 19% del grupo
sin taxanos, a los dos y cuatro meses, respectivamente.

Conclusiones: el criterio CTCAE de pérdida ungueal se observé tnica-
mente en pacientes en el grupo de taxanos. De la misma manera, los
surcos ungueales se observaron con mayor frecuencia en las pacientes
que recibian este tratamiento.

Palabras clave: toxicidad ungueal, taxanos, onicdlisis, onicodistrofia,
paclitaxel.
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Frequency of nail alterations due to
taxane agents in Mexican patients

ABSTRACT

Background: The skin toxicity of taxane agents occurs in 50-70% of
patients. These drugs exert their action through inhibition of the micro-
tubules depolimerization, by binding B-tubuline. Nail toxicity has been
reported as color changes, onycholysis, paronychia and subungual
hematoma, among others.

Objective: To determine the frequency of nail alterations observed in
patients under treatment with taxane agents and compare them with
alterations found in patients receiving other chemotherapeutic agents.

Material and method: An observational, analytic, cases and control
study was carried out. Patients enrolled were classified as cases when
receiving taxane chemotherapy and as controls when other chemothera-
peutic agents were administered. Demographic data was collected and
visual inspection of the 20 nails with iconographical registration was
done at 0, 2 and 4 months after the treatment was started. The registra-
tion was based on the Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE v4.0). Descriptive statistical analysis was used.

Results: Eighty-six patients were enrolled, 43 were included in the taxane
group and 43 in the control group. All the patients were female; mean
age was 50.51 years old. Color changes were detected in 23% and
26% of patients in the taxane group at the second and fourth months,
respectively, while 45% and 54 % of patients in the control group pre-
sented those changes. Nail loss was detected in 5% and 2.5% of the
taxane group, classified as grade 1 and 2 respectively, compared to 0
patients in the control group. Nail ridging was found in 20.5% and 31%
of patients in the taxane group, meanwhile 16% and 19% developed
ridges in the control group, at the second and fourth months.

Conclusions: The CTCAE nail loss criteria was found only in patients
receiving taxanes, nail ridging presented more commonly in patients
belonging to the taxane group.

Key words: nail toxicity, taxanes, onycholysis, onychodistrophy, pacli-
taxel.

ANTECEDENTES con esto se incrementa también la frecuencia

de eventos adversos, sobre todo dermatolégicos,
El advenimiento de nuevas terapias y protocolos  que si bien no alteran la respuesta al tratamiento,
oncolégicos ha aumentado la tasa de supervi- pueden afectar directamente la calidad de vida
vencia en pacientes con cancer; sin embargo, de los pacientes.
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Calderén L y col. Alteraciones ungueales y administracion de taxanos

Los eventos adversos dermatolégicos de la qui-
mioterapia han adquirido considerable atencion
debido a su alta frecuencia y efecto fisico y psi-
cosocial.? Estas reacciones contribuyen en gran
medida a la morbilidad de los pacientes, por lo
que el reconocimiento y tratamiento adecuado
de las mismas es importante para otorgar un
cuidado 6ptimo al paciente con cancer.?

Los taxanos son moléculas terpénicas que blo-
quean el crecimiento celular, son un conjunto
de farmacos antineoplasicos o agentes qui-
mioterapéuticos citostaticos introducidos en la
década de 1980,* ejercen su efecto citotdxico al
unirse de forma reversible a la subunidad p de
la tubulina, induciendo la polimerizacién de la
misma, inhibiendo la despolimerizacién de los
microtibulos.>°

Estas moléculas con base de terpeno son produ-
cidas por plantas del género Taxus, de ahi deriva
el nombre de taxanos; estas plantas son llamadas
también tejos, que son coniferas (de la familia
Taxaceae), se desarrollan en zonas montanosas
fresco-htimedas. El taxano mas representativo
es el paclitaxel, pero hay otros naturales y se-
misintéticos.'*

El objetivo de este estudio es determinar la
frecuencia de las alteraciones ungueales secun-
darias a quimioterapia con taxanos, mostrando
en particular su manifestacién en la poblacion
mexicana.

MATERIAL Y METODO

Estudio observacional, descriptivo de casos
consecutivos y seguimiento de los mismos. La
duracién del estudio fue de 13 meses. Se con-
sideraron aptos para participar en el estudio los
pacientes atendidos en el servicio de Oncologia
Médica del Hospital General de México Dr.
Eduardo Liceaga, que iniciaron tratamiento con
quimioterapia a base de taxanos como terapia

Dermatologia

combinada y los que recibian otro tipo de esque-
ma de tratamiento antineoplasico; los pacientes
se valoraron en el servicio de Dermatologia en
busqueda de afecciones ungueales en los meses
0, 2 y 4 a partir del inicio de tratamiento quimio-
terapéutico. Se realizé un método de muestreo
no probabilistico de casos consecutivos que
cumplieron con los criterios de seleccién hasta
alcanzar el tamafio de la muestra.

RESULTADOS

Se reclutaron 86 pacientes, 43 en el grupo de
quimioterapia con taxanos y 43 en el grupo
de quimioterapia diferente a taxanos (grupo
control). Todas las pacientes eran del género
femenino, con limites de edad de 26 y 72 afos y
media de 50.51 + 10.67. En el grupo de quimio-
terapia con taxanos, los limites de edad fueron 28
y 70 anos, con media de 51.02 +9.72 afos. Enel
grupo de pacientes con quimioterapia diferente
a taxanos, la edad minima fue de 26 afos vy la
maxima de 76 afios, con media de 50 + 11.63.

En el grupo de las pacientes que recibian taxa-
nos, 37 (86%) tenian diagndstico de cancer de
mama, 5 (12%) cancer de ovario y una paciente
(2%) cancer de higado. En el grupo de las pa-
cientes con quimioterapia distinta a taxanos, el
tipo de cancer mas frecuente fue el de mama
en 18 pacientes (42%), seguido de céncer
cervicouterino en 9 pacientes (21%), 6 (14%)
tenian cancer de recto, 5 (12%) cancer gastri-
co, una paciente (2%) tenia cancer de ovario
y 4 (9%) se incluyeron en el grupo de “otros”,
que comprendia cancer de faringe, carcinoma
epidermoide de fosa nasal, colangiocarcinoma
y tumor retroperitoneal.

Segun el tipo de quimioterapia prescrito, 50%
de las pacientes del grupo total recibié quimio-
terapia con paclitaxel (43 pacientes) y el resto
se dividié entre cisplatino (n=4), CCDP-5FU
(cisplatino+5 fluorouracilo; n=7), capecitabina
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(n=1), gemcitabina (n=1), doxorrubicina (n=11),
FOLFOX (oxaliplatino + 5 fluorouracilo; n=7),
carboplatino (n=1), 5-FU (5 fluorouracilo; n=4)
y vinorelbina (n=7).

En el grupo con quimioterapia a base de taxanos,
todas las pacientes (n=43) recibieron paclitaxel.
En el grupo con quimioterapia distinta a taxanos
se encontr6 gran variacion en los agentes qui-
mioterapéuticos prescritos.

En el grupo de quimioterapia con taxanos (pa-
clitaxel), cuatro pacientes tuvieron onicopatia
previa al inicio del estudio (9%). De las pacientes
con onicopatias detectadas antes del tratamien-
to quimioterapéutico, dos tenian onicomicosis
(5%) y dos estriaciones longitudinales (5%).
De acuerdo con la clasificacién de CTCAE del
Instituto Nacional de Cancer de Estados Unidos,
las estrias longitudinales se clasificaron como
grado 1 dentro del rubro de surcos ungueales;
mientras que la onicomicosis no se clasifica con
estos criterios.

En el grupo de pacientes con quimioterapia
distinta a taxanos se observé ausencia de onico-
patia previa al inicio del estudio en 86% (n=37),
mientras que 6 pacientes tuvieron onicopatias; 4
de ellas con onicomicosis (9%), una, lineas de
Beau (2%) y otra braquioniquia (2%).

En la observacién de seguimiento realizada tras
dos meses del inicio de la aplicacion de quimio-
terapia, se encontraron alteraciones ungueales
en 61% de todas las pacientes. En el grupo de
taxanos (paclitaxel) 24 pacientes (56%) tuvieron
alteraciones ungueales. Las alteraciones mas
comunes fueron melanoniquia (9%), lineas de
Beau (9%), lineas de Muehrcke (7%, Figura 1)y
estriaciones longitudinales (7%).

En el grupo de pacientes con quimioterapia
distinta a taxanos se encontraron alteraciones
ungueales en 67%, que correspondi6 a 29
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Figura 1. Lineas de Muehrcke en una paciente tratada
con paclitaxel.

pacientes del grupo mencionado y 14 (32%)
no tuvieron onicopatias. Las alteraciones un-
gueales mas frecuentes fueron melanoniquia
(44%), estriaciones longitudinales (9%) y lineas
de Beau (7%).

Al cuarto mes de tratamiento, en el grupo de
paclitaxel se encontraron alteraciones ungueales
en 70% de las pacientes, correspondiente a 30
integrantes del grupo. El 30% de las pacientes
del grupo de taxanos permaneci6 sin alteracio-
nes ungueales. Las alteraciones ungueales mas
frecuentes fueron lineas de Beau en 7 pacientes
(16%), seguidas de melanoniquia y estriaciones
longitudinales con 9% cada rubro, lineas de
Muehrcke y leuconiquia en 3 pacientes cada
una, que representa 7%. Dos pacientes tuvieron
onicolisis (5%) y una paciente padeci6é hemato-
ma subungueal (2%). Figura 2

Todas las alteraciones se clasificaron como
grado 1, excepto el hematoma subungueal, que
se clasific6 como grado 2 del rubro de pérdida
ungueal de CTCAE debido a que ocasion6 dolor;
sin embargo, no provocé limitaciones en la vida
diaria de la paciente.
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Figura 2. Hematoma subungueal en una paciente
tratada con paclitaxel.

En el grupo de pacientes que recibieron qui-
mioterapia distinta a taxanos, se encontraron
alteraciones ungueales en 33 de ellas (77%);
mientras que 23% (n=10) permanecio sin alte-
raciones ungueales.

Las principales alteraciones encontradas fueron
melanoniquia en 51% de las pacientes (n=22),
lineas de Beau en 12% (n=>5) y estriaciones lon-
gitudinales en 7% (n=3). Todas las alteraciones
se clasificaron como grado 1.

Para la valoracién de alteraciones ungueales
relacionadas exclusivamente con la quimiote-
rapia recibida, se excluyeron en cada grupo las
pacientes en quienes se detectaron onicopatias
al inicio del estudio (previo inicio de quimiotera-
pia). De esta forma, en el grupo de quimioterapia
con taxanos se encontré que durante el segundo
mes 20 pacientes (51%) padecieron onicopatias,
y en el cuarto mes se detectaron alteraciones en
26 pacientes (67%). Cuadro 1

En pacientes con quimioterapia distinta a
taxanos, en el segundo mes 23 pacientes
padecieron alteraciones ungueales (62%); se
detectaron onicopatias en 73% de los casos
(n=27). Cuadro 2

Cuadro 1. Frecuencia y porcentaje de onicopatias en pa-
cientes tratadas con taxanos de acuerdo con la clasificacion
CTCAE

Término CTCAE y grado Mes 2 Mes 4
Cambios de coloracién en las
uias

Grado 1 9 (23%) 10 (26%)
Pérdida ungueal

Grado 1 2 (5%) 2 (5%)

Grado 2 0 1 (3%)
Surcos ungueales

Grado 1 8(20.5%) 12 (31%)
Total 19 (48.5%)* 25 (65%)*

* El puntilleo de ldmina no se incluye en CTCAE.

Cuadro 2. Frecuencia y porcentaje de onicopatias en
pacientes tratadas con quimioterapia distinta a taxanos
de acuerdo con la clasificacion CTCAE

Término CTCAE y grado Mes 2 Mes 4

Cambios de coloracién en las ufias

Grado 1 17 (46%) 20 (54%)
Pérdida ungueal

Grado 1 0 0

Grado 2 0 0
Surcos ungueales

Grado 1 6 (16%) 7 (19%)
Total 23 (62%) 27 (73%)
DISCUSION

Los taxanos mas importantes son: paclitaxel,
docetaxel y cabazitaxel,* que son agentes
quimioterapéuticos citostaticos introducidos
en la década de 1980.° En general, ejercen su
efecto citotéxico al unirse de forma reversible
a la subunidad B de la tubulina, induciendo a
la polimerizacién de la misma e inhibiendo la
despolimerizacién de los microtdbulos.>®

Inicialmente, paclitaxel se extrajo de la corteza
del tejo del Pacifico (Taxus brevifolia), lo que
implicaba la muerte del arbol para obtener sélo
300 mg del farmaco; por lo que actualmente se

497



498

Dermatologia Revista mexicana

produce semisintéticamente, obtenido de las
hojas del mismo arbol. Docetaxel es un anélo-
go semisintético, procedente de las agujas del
tejo europeo (Taxus baccata).” Paclitaxel se une
a la subunidad B de la tubulina, incrementa la
polimerizacién de la tubulina para microtibu-
los estables e interactia de manera directa con
éstos, estabilizandolos e inhibiendo la despoli-
merizacion por iones de calcio;”® con lo que se
logra detener el ciclo celular en la fase G,/M,®?
las funciones mitéticas celulares y la apoptosis.
Paclitaxel se une a las macromoléculas de los
microtibulos de manera especifica, saturable y
reversible, lo que lo hace tnico entre los agen-
tes quimioterapéuticos, porque ha mostrado
actividad en cancer de ovario, cancer de mama
metastasico, cancer de pulmén de células no
pequefas y sarcoma de Kaposi relacionado
con SIDA.*8 Fue aprobado por la Direccion de
Alimentos y Farmacos de Estados Unidos (FDA)
en 1992 y comercializado bajo el nombre de
Taxol®.” La dosis recomendada de paclitaxel es
de 135-175 mg/m?2.2

Docetaxel, al igual que paclitaxel, causa el
bloqueo de la fase G,/M del ciclo celular, pre-
viniendo la despolimerizacién de microtibulos,
lo que resulta en la detencién del ciclo celular.
Tiene 1.9 veces mayor afinidad que paclitaxel
por el sitio de unién e induce polimerizacion
con concentraciones de tubulina 2.1 veces
menores. Se ha comercializado bajo el nombre
de Taxotere® en un concentrado no acuoso.”
Estd aprobado por la FDA para el tratamiento
del cancer de mama localmente avanzado y
metastasico y cancer de pulmén de células no
pequeas.® La dosis recomendada de docetaxel
es de 60 a 100 mg/m?.2

Paclitaxel y docetaxel se administran por via
intravenosa, su farmacocinética muestra un
gran volumen de distribucion y rapida elimina-
cién plasmatica con una vida media de 5y 12
horas, respectivamente. Ambos se metabolizan
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en el higado y se requiere ajuste de dosis para
los pacientes con insuficiencia hepatica.” Por lo
general, se administran cada tres semanas; sin
embargo, la administracién semanal en dosis
fraccionadas también es comun y constituye la
primera linea de tratamiento en pacientes con
cancer de mama metastasico.>%"

Ambos farmacos se asocian frecuentemente con
efectos cutaneos adversos, reportados incluso en
81%,"* en especial en los pacientes tratados con
docetaxel, en quienes se reportan alteraciones
en 50 a 70% de los pacientes.” Entre los eventos
adversos mdas comunes de los taxanos destacan:
xerosis, urticaria, prurito, exantema maculopa-
pular y alopecia;” se han observado también
dermatitis recall asociada con radiacién,' eri-
tema polimorfo, eritrodisestesia palmoplantar,
inflamacion de queratosis actinicas y eritema
pigmentado fijo.° Ambos estan reportados como
agentes irritantes, por lo que en caso de extra-
vasacion raramente se asocian con ulceracion,
como en el caso de los agentes vesicantes.®

Las alteraciones ungueales son comunes. Se
reporta 3% de onicopatias grado | 'y 17% grado
Il con la administracién de paclitaxel; 8% gra-
do |'y 54% grado Il con docetaxel." Incluyen
onicdlisis,>'® granuloma piégeno subungueal,'®
abscesos subungueales,'” hemorragias en astilla,
hiperqueratosis subungueal, paroniquia, hiper-
pigmentacién y lineas de Beau.”'%'®

La onicdlisis se reporta frecuentemente con taxa-
nos, en cifras de 20 a 35%.'8 Se ha observado que
la onicélisis remite espontaneamente después de
suspender la administracién de taxanos, pero la
sanacion suele ser prolongada.'” En algunos es-
tudios se ha evaluado la participacion de agentes
micéticos y de granulocitopenia,' descartando
que éstos contribuyan a la aparicién de onicdlisis.

También se ha encontrado que en el régimen de
doxorrubicina seguido de paclitaxel y ciclofosfa-
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mida el porcentaje de onicdlisis es de 50%. En
el estudio de Kim y colaboradores*® en pacientes
con céancer géstrico se reporté que 72% de los
pacientes con régimen que incluyé docetaxel
padecieron alteraciones ungueales grado | y
31.5%, grado Il. La existencia de onicopatias se
observ6 en 7% de los pacientes con docetaxel
como monoterapia, 15% de los pacientes con
docetaxel + cisplatino, 59% de los pacientes con
docetaxel + capecitabina, y 44% de los pacientes
con docetaxel + cisplatino + capecitabina.?

En el estudio realizado por Winther y su grupo
se tom6 una muestra de 55 pacientes de género
femenino con diagnéstico de cancer de mama
metastasico, en tratamiento con docetaxel como
monoterapia. Las pacientes incluidas llenaron
dos cuestionarios acerca de la percepcién de
cambios ungueales y, en caso de existir, el efecto
en su vida diaria y se documenté con fotografias.
Del total, 58% de las pacientes reportaron algin
cambio en ufas, en su mayoria cosméticos, y
32% refiri6é problemas funcionales.!

En la actualidad se utiliza el CTCAE (por sus
siglas en inglés de Common Terminology Criteria
for Adverse Events) version 4.0, como un sistema
de terminologia descriptiva para el reporte y
pautas de tratamiento, propuesto por el Instituto
Nacional de Cancer de Estados Unidos. En éste,
un evento adverso se define como “cualquier
signo no favorable y no deseado, sintoma o
enfermedad temporalmente asociados con el
tratamiento médico o procedimiento que puede
o no relacionarse con el tratamiento o proce-
dimiento médicos”. Esta escala se utiliza para
medir todo tipo de eventos adversos relacionados
con quimioterapia, incluidos los cutdneos.?? Se
utilizan cinco grados de severidad (Cuadro 3).

Los eventos adversos se agrupan de acuerdo con
la clase por 6rganos y sistemas. La mayor parte
de los eventos dermatolégicos se encuentran
en la seccién de Piel y tejido subcutdneo, que
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Cuadro 3. Grados de efectos adversos por quimio-
terapia

Grado CTCAE Caracteristicas generales

1: leve Asintomatico o sintomas leves; ob-
servaciones clinicas solamente; no se
recomienda intervencién

Sintomas moderados; intervencion
minima, local o no invasiva indicada;
limitacion de actividades de la vida
diaria instrumentadas (preparacién de
comida, ir de compras, uso de teléfo-
no, manejar dinero)

2: moderado

3: severo Significativa médicamente, pero no
pone en peligro la vida de manera
inmediata; hospitalizacién o prolon-
gacién de la misma indicadas; incapa-
citante; limitacion de actividades de la
vida diaria de autocuidado (bano, ves-

tirse, alimentarse, tomar medicacion)
4:amenazalavida Consecuencias que ponen en peligro
la vida; intervencion urgente indicada
Muerte relacionada con el evento
adverso

5: muerte

Tomado de Chen y col.??

contiene 33 eventos adversos, que incluyen:
alopecia, olor corporal, dermatitis ampollosa,
xerosis, eritema polimorfo, eritrodermia, hirsu-
tismo, hiperhidrosis, hipertricosis, hipohidrosis,
lipohipertrofia, cambios en la coloracion de las
unas, pérdida de ufia, surcos ungueales, dolor
de piel, eritrodisestesia palmo-plantar, edema
periorbitario, fotosensibilidad, prurito, parpura,
erupcion acneiforme, erupciéon maculopapular,
dolor en la piel cabelluda, atrofia cutdnea, hi-
perpigmentacién, hipopigmentacién, induracién
cutanea, Glceras, sindrome de Stevens-Johnson,
telangiectasias, necrosis epidérmica toxica,
urticaria.?

Los cambios ungueales (cambio de coloracion,
surcos y pérdida ungueal) aparecen separados
en el CTCAE version 4.0, a diferencia de la
version 3.0. Se menciona esto debido a que el
significado clinico de cada cambio es variable.
En cambios de coloracién se incluyen melano-
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niquias, leuconiquias verdaderas (puntata, lineas
de Mee, total) y aparentes (unas de Terry, lineas
de Muehrcke, unas mitad y mitad) y dep6sitos de
pigmento. Bajo el término de pérdida ungueal se
encasillan onicélisis y onicomadesis y en surcos
ungueales se da cabida a estriaciones longitudi-
nales y lineas de Beau.?> Cuadro 4

La paroniquia aparece en la seccién de Infec-
ciones e infestaciones, porque es un evento
local y no se considera que ponga en peligro
la vida; ademas, no se incluyen los grados 4 y
5.22Cuadro5

Las alteraciones ungueales causadas por far-
macos generalmente incluyen varias o las 20
ufias, aparecen con correlacién en tiempo con
la administracion del quimioterapéutico,?* son
reversibles y desaparecen al retirar el farmaco
o con el crecimiento de la nueva ufa, aunque
los cambios discrémicos pueden persistir por
ahos.’

Cuadro 4. Descripcién de efectos adversos ungueales
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En este estudio todas las pacientes eran del
género femenino. En el grupo de taxanos, 86%
tenfa cancer de mama, 12% de ovario y 2% de
higado. En el grupo de no taxanos 42% tenia
cancer de mama, 2% de ovario, 21% de cuello
uterino, 11% gastrico,14% de recto y 9% se
clasificaron como otros. En el estudio de Can se
reporta que las alteraciones ungueales relaciona-
das con tratamiento resultaron mas prevalentes
en pacientes femeninas y con neoplasia de
mama o ginecoldgica que en los pacientes con
diagndstico de cancer de pulmén.?*

En especial en el caso de las alteraciones unguea-
les por taxanos, algunas series las mencionan
incluso en 61.5% de los pacientes evaluados;'
sin embargo, los datos varian entre estudios. En
el nuestro, al segundo mes de observacion se
encontraron alteraciones ungueales en 49% de
las pacientes que recibieron placitaxel y en 62%
de las pacientes que recibieron quimioterapia
distinta a taxanos (de acuerdo con CTCAE).

Término CTCAE Grado 1

Grados
3,4y5

Grado 2

Cambios de coloracién Asintomdtico; observacion clinica; no - -

de las unas requiere intervencion

Pérdida ungueal

Asintomdtico; separacién de la l[dmina Sintomatico; separacion de la lamina ungueal -

ungueal del lecho ungueal parcial o total del lecho ungueal parcial o total; limitacin

Surcos ungueales
requiere intervencion

Tomado de Chen y col.??

Cuadro 5. Clasificacion de paroniquia

de la vida diaria instrumental

Asintomatico; observacién clinica; no - -

Término CTCAE Grado 1

Paroniquia

Grado 2

Grado 3

Edema o eritema de plie- Edema o eritema con dolor; asociada Limitacién de la vida diaria de au-

gues ungueales; disrupcion con secrecién u onicdlisis; limitacion de tocuidado; intervencién quirdrgica

de la cuticula

la vida diaria instrumental. Intervencién o antibioticos IV indicados

localizada, intervencion oral indicadas
(antibidtico, antifingico, antiviral)

Tomado de Chen y col.??
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En el cuarto mes de observacién encontramos
cambios ungueales en 64% de las pacientes con
taxanos y 73% de las pacientes que recibieron
quimioterapia distinta a taxanos.

El menor porcentaje de pacientes con toxicidad
ungueal probablemente se relacione con que
todas las pacientes con taxanos recibieron pa-
citaxel; en el estudio prospectivo reportado por
Hackbarth y colaboradores' se encontré que
con la administracién de placitaxel hubo 20% de
afectacioén ungueal, 3% grado 1y 17% grado 2;
mientras que el grupo de docetaxel encontraron
alteraciones en 62% de las pacientes con afecta-
cién grado 1 en 8% y grado 2 en 54%.

Las alteraciones ungueales mas comunes en-
contradas en las pacientes del grupo de taxanos
coinciden con reportes previos de la bibliografia,
correspondieron a melanoniquia, puntilleo de 1a-
mina, onicosquicia, lineas de Beau y estriaciones
longitudinales. Sélo en dos pacientes (5%) se en-
contro onicdlisis y esto ocurrié en el cuarto mes
de observacién, de igual forma que una paciente
con hematoma subungueal (2%). Al dividir los
subgrupos de quimioterapia distinta a taxanos,
la muestra de la poblacién disminuyé, lo que
no permitié establecer una correlacién de riesgo
significativa; sin embargo, podemos notar que
las pacientes con taxanos fueron las Gnicas que
padecieron onicélisis y hematoma subungueal
(evento adverso grado 2), mientras que ninguna
paciente con otro tipo de quimioterapia padeci6
un evento adverso grado 2. Aunque la onicdlisis
y el hematoma subungueal ocurrieron sélo en las
pacientes con taxanos, es importante sefalar que
el porcentaje afectado es bajo en comparacion
con series previas que muestran onicélisis en
11%a 22%?** de los pacientes.

Se desconoce el estrato fisiopatolégico de los
cambios mostrados con taxanos, pero podrian
explicarse por la trombocitopenia inducida por
taxanos, anomalias vasculares, toxicidad directa
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al lecho ungueal o dafio a los nervios periféri-
cos."” En el trabajo de Wasner y colaboradores'®
se explica que se requiere la integridad de las
fibras nerviosas periféricas para que los cambios
asociados con taxanos se manifiesten. Exponen
dos probables mecanismos: inflamacién neu-
rogénica mediada por fibras C nociceptivas e
inflamacién mantenida por las fibras nerviosas
posganglionares simpaticas.

Asimismo, los efectos de los citostaticos en la
piel tienen como base dos mecanismos patogé-
nicos: citotoxicidad directa e hipersensibilidad al
medicamento;?” la patogénesis de los trastornos
ungueales ain no se dilucida por completo, pero
se especula que es el resultado de la toxicidad
del medicamento en la matriz, lecho ungueal,
tejidos periungueales y de vasos sanguineos
distales.?®?° En general, el tratamiento de las
onicopatias por taxanos requiere la educacion
del paciente, estrategias practicas (cortar ufias,
evitar irritantes) y la instauracion apropiada de
tratamiento de acuerdo con el grado de onico-
patia cuando ésta ocurra, asi como considerar
la reduccién de la dosis en caso necesario. Por
el riesgo de foto-onicdlisis' también se propone
que los pacientes deben evitar la exposicién
solar.?

Scotté y colaboradores propusieron el uso de
guantes congelados, aplicados 15 minutos an-
tes del inicio de quimioterapia con docetaxel,
durante y hasta 15 minutos después de que
concluyera la infusién llevando a la vasocons-
triccion y se reportd que esta medida previene
la aparicién de onicdlisis grado 2 e incrementa
el tiempo necesario para la apariciéon de oni-
copatias.?® Can y colaboradores reportan como
factores de riesgo de onicopatias con taxanos
la existencia de neoplasia mamaria u ovarica,
indice de masa corporal elevado y mayor nu-
mero de ciclos con taxanos; también reportan
que la toxicidad ungueal fue mayor en el grupo
de pacientes con capecitabina.?
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Las alteraciones ungueales leves pueden con-
siderarse cosméticas, por lo que son poco
reportadas; no obstante, las alteraciones serias
pueden causar dolor e incomodidad al paciente
y ademas tienen un efecto negativo en la calidad
de vida.'***

CONCLUSIONES

Las alteraciones ungueales representan even-
tos adversos comunes en nuestra poblacién.
El criterio CTCAE de pérdida ungueal afectd
Gnicamente a pacientes en el grupo que recibia
taxanos, al igual que mayor proporcién de los
surcos ungueales. El 64% de las pacientes que
recibié taxanos y 73% de las pacientes del grupo
que no recibié taxanos padecieron algtn tipo de
onicopatia asociada con quimioterapia.

Si bien existen multiples reportes de casos en
los que se muestra la toxicidad ungueal por
taxanos, "> 1214233134 an gaRos recientes han sido
rebasados por los cambios producidos por los
inhibidores EGFR que demuestran una inciden-
cia de toxicidad ungueal de 17%, otorgando un
riesgo relativo (RR) de 76.94, con incidencia de
alteraciones ungueales de alto grado de 1.4%
con RR de 13.11.%° Por tanto, se necesita mas
estudio de los eventos adversos ocasionados
por quimioterapéuticos en nuestra poblacién,
asi como la instauracion de medidas para la
atencién de los mismos.
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Fundacién 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 investigacién, para todo eso se creé la Fundacién 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 estd conformado por su selecto grupo de especialistas.

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

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

Misién 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, cémo tratar y cémo superar la enfermedad, basados en un
enfoque no sélo de salud clinica sino psicoldgica y social.”

“Su visién. Convertir a la Fundacién para la Dermatitis Atopica en la entidad de referencia mas
relevante del pais, para dirigir y orientar tanto a pacientes y familiares, como a otras entidades clinicas
y sociales que puedan identificar esta enfermedad en su entorno, a fin de brindar los cuidados clinicos
y emocionales de mds nifios con Dermatitis At6pica, 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
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Necrobiosis lipoidica en ninos:
estudio retrospectivo de 10 anos

RESUMEN

Antecedentes: la necrobiosis lipoidica afecta a 3% de los pacientes
pediatricos con diabetes mellitus. En la poblacién mexicana no existen
estudios epidemioldgicos de esta entidad.

Objetivo: determinar las caracteristicas epidemiolégicas de la necro-
biosis lipoidica en el Instituto Dermatolégico de Jalisco Dr. José Barba
Rubio.

Material y método: estudio retrospectivo efectuado del 1 de enero de
2004 al 31 de diciembre de 2014. Se incluyeron todos los reportes
clinicos con diagndstico de necrobiosis lipoidica en menores de 18
afios de edad, se investigaron las variables epidemiolégicas y se utilizé
estadistica descriptiva para el andlisis de los datos.

Resultados: durante el periodo de estudio se encontraron 91 casos de
necrobiosis lipoidica, de los que sélo cuatro correspondieron a menores
de 18 afios confirmados con estudio histopatolégico El promedio de
edad de manifestacion fue de 13.5 afios (+ 2.51). El diagnéstico fue la
primera sospecha clinica en los cuatro casos.

Conclusion: la necrobiosis lipoidica en nifios es sumamente rara; sin
embargo, sus caracteristicas clinicas e histopatolégicas son similares
a las del adulto.

Palabras clave: necrobiosis lipoidica, nifios.

Necrobiosis lipoidica in children: A 10
years prospective study

ABSTRACT

Background: Necrobiosis lipoidica (NL) affects 3% of pediatric patients
with diabetes mellitus. In Mexican population, there aren't epidemiologi-
cal studies about this entity.

Objective: To determine the epidemiological features of necrobiosis
lipoidica at Dermatological Institute of Jalisco Dr. José Barba Rubio.

Material and method: A retrospective study was done from January
2004 to December 2014. There were included all clinical reports of
children under 18 years old with necrobiosis lipoidica diagnosis, the
epidemiological variables were investigated and it was used a descrip-
tive statistic essay to analyze the data.
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Results: In this period they were found 91 cases of necrobiosis lipoidica,
of them only 4 cases corresponded to children younger than 18 years
old confirmed by histopathology. The average age at presentation was
13.5 years (+ 2.51). The diagnosis was the first clinical suspicious in

the 4 cases.

Conclusions: Necrobiosis lipoidica in children is extremely rare; how-
ever, their clinical and histopathological features are similar to those

in adults.

Key words: necrobiosis lipoidica, children.

ANTECEDENTES

La necrobiosis lipoidica es una enfermedad
granulomatosa, crénica e idiopatica;' se con-
sidera un marcador dermatolégico de diabetes
mellitus; sin embargo, no es patognomoénica
de esta entidad.? Muller y Winkelmann des-
cribieron que 90% de los pacientes con
necrobiosis lipoidica padecen diabetes mellitus,
la padecerén a lo largo de su vida o tienen un
antecedente familiar de diabetes.” Asimismo, se
considera un marcador prediabético de riesgo
cardiovascular y signo guia para la deteccion
de pacientes con intolerancia a la glucosa en
ayunas.® Su nombre, acufado por Oppenheim
y Urbach (inicialmente denominada dermatitis
atrofica diabética), depende de su caracteristica
degeneracion o necrobiosis de la colagena, con
formacién de granulomas y depdsitos grasos con
engrosamiento de la pared endotelial, que llegan
a evidenciarse por histopatologia.*

Afecta a 0.3 a 1.6% de los pacientes con diabe-
tes mellitus, de los que 11 a 65% vya tienen el
diagnéstico de diabetes mellitus.® Es tres veces
mads frecuente en mujeres.” En pacientes con
diabetes mellitus tipo 1 se manifiesta a edades
mas tempranas, con media de edad de 22 afos;
mientras que en los pacientes con diabetes me-

[litus tipo 2, se expresa a una edad media de 49
afos. Hasta ahora, existen pocos reportes de la
existencia de necrobiosis lipoidica en nifios.® De
Silva y colaboradores, en un estudio de 1,557
pacientes con edades menores de 15 afos con
diabetes mellitus tipo 1, encontraron sélo un
paciente con necrobiosis lipoidica (0.06%).”
Pestoni, en una revisién de casos reportados en
la bibliografia de necrobiosis lipoidica en nifios,
encontré que era mas comdn en nifas (8 de 11
casos); la mayorfa con las lesiones en las extre-
midades inferiores. Todos los casos reportados
de necrobiosis lipoidica en nifios padecian dia-
betes mellitus tipo 1, excepto uno con diabetes
mellitus tipo 2.°

La patogénesis de esta entidad es incierta; se ha
propuesto una vasculitis por inmunocomplejos
y anormalidades del colageno como causas sub-
yacentes,® asi como cambios microangiopaticos
con engrosamiento de la membrana basal y las
paredes capilares.’ A la par, a partir de diversas
observaciones en las zonas granulomatosas, se
ha propuesto una alteracién funcional neutro-
filica en su movilidad, capacidad de inactivar
factores quimiotacticos y de adherirse a las pare-
des vasculares."" Si estos cambios vasculares son
responsables de la necrobiosis lipoidica, otras
complicaciones microvasculares, como retino-
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patia y nefropatia podrian correlacionarse,'? por
lo que algunos autores sugieren que se debe estar
alerta ante signos de estas dos complicaciones.’

La forma clésica de necrobiosis lipoidica inicia
clinicamente con una a tres papulas perfecta-
mente circunscritas o nédulos, que lentamente
coalescen para formar placas con un borde ac-
tivo. Estas placas se muestran violaceas; al inicio
el centro es de color eritematoso a marrén, mas
tarde progresa al amarillo marrén. El area central
frecuentemente muestra una piel adelgazada, de
aspecto atrofico, xerosa y erosionada (Figuras
1y 2). Pueden aparecer telangiectasias como

Figura 1. Placas atréficas en las regiones pretibiales y
el dorso de los pies en una nina de 12 afnos de edad
diagnosticada con diabetes mellitus tipo 2.

Figura 2. Morfologia de placas atréficas que demuestra
un borde eritematoso e infiltrado y escama fina en la
misma paciente de la Figura 1.
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resultado directo de la degeneracién que ocu-
rre en la epidermis.’ Se ha reportado puntilleo
folicular, sugerente de eliminacion transfolicular
de colagena degenerada (necrobiosis lipoidica
perforante).® Tiende a coalescer y crecer de for-
ma excéntrica, pueden afectar a toda la zona
pretibial y cursar con periodos de detencion del
crecimiento e incluso de completa curacién, con
cicatrizacién variable."

Aunque la mayor parte de las lesiones no son
dolorosas, incluso 25% de los pacientes puede
padecer dolor exquisito, especialmente si las
lesiones se ulceran (necrobiosis lipoidica ulce-
rada)." La necrobiosis lipoidica generalmente es
bilateral, afecta las extremidades inferiores, parti-
cularmente en la zona pretibial, aunque también
puede afectar la cara, la piel cabelluda, el tronco,
las ingles y las extremidades superiores.'

En el aspecto clinico, existen algunas variedades
que dependen de la morfologia y topografia:

a) Forma diseminada: es la forma clasica que
afecta la cara anterior de las piernas.

b) Forma facial actinica: también conocida
como granuloma anular elastolitico.

c) Nédulo-ulcerativa: integrada por una
placa ulcerativa.

d) Tipo granuloma anular: escamosa polici-
clica.

e) Tipo angiodermatitis.'

La histopatologia muestra granulomas en paliza-
da e intersticial que afectan la dermis y el tejido
celular subcutaneo, rodeados de histiocitos, con
areas de colageno degenerado (necrobidtico). La
epidermis puede tener una apariencia normal
o con mas frecuencia atréfica (Figura 3). Por
inmunofluorescencia directa se detectan depé-
sitos de IgM y de C3 en las paredes vasculares,
asi como de IgM, C3 y fibrindgeno en la unién
dermoepidérmica-epidérmica.'®
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Figura 3. Biopsia de piel tefiida con hematoxilina
y eosina de una placa de necrobiosis lipoidica que
muestra granuloma en empalizada que rodea la co-
lagena necrobidtica formando el signo del sandwich.

MATERIAL Y METODO

Estudio lineal, retrospectivo, observacional y
descriptivo, efectuado del 1 de enero de 2004
al 31 de diciembre de 2014. Se incluyeron todos
los reportes clinicos con diagnéstico de necro-
biosis lipoidica en menores de 18 afos de edad;
los reportes correspondian a los pacientes que
acudieron al Instituto Dermatolégico de Jalisco
Dr. José Barba Rubio en el periodo de estudio,
que tuvieran el diagnéstico clinico y laminilla
tefiida con hematoxilina-eosina para su revision.
Se excluyeron los reportes con mas de un registro
cuando se trataba del mismo caso. Las variables
de estudio fueron: frecuencia, edad, género,
localizacién, morfologia, tamafio y ndmero de

Dermatologia
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lesiones, tiempo de evolucion, antecedentes
personales y familiares de diabetes mellitus,
diagndstico clinico inicial y evolucion.

El procedimiento incluyé la bisqueda de todos
los expedientes electrénicos en la base de datos
del expediente electrénico del propio instituto
con diagndstico de necrobiosis lipoidica; des-
pués se revisaron manualmente las laminillas
que concordaban con el diagnéstico histopato-
[6gico de necrobiosis lipoidica.

Se investigaron las variables de estudio en los
datos incluidos del expediente electrénico. Se
utilizo estadistica descriptiva para el andlisis de
datos, se utilizaron los promedios como andlisis
de tendencia central y la desviacion estandar
como medida de dispersién. Los datos obtenidos
se capturaron y procesaron en un programa de
Excel.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio de 10 afos, se
encontraron 62 casos de necrobiosis lipoidica,
de ellos, s6lo cinco correspondieron a pa-
cientes menores de 18 afos de edad (8%). De
ellos; sélo cuatro se corroboraron con biopsia
por tinciéon con hematoxilina-eosina, lo que
correspondia a una frecuencia de necrobiosis
lipoidica en pacientes pediatricos de 1 caso por
cada 2.5 afos. De los casos analizados, todos
eran del sexo femenino. La edad promedio de
inicio de la necrobiosis lipoidica fue de 13.5 +
2.51 anos (limites: 11 y 17 afos); el grupo de
edad mads afectado fue el de 13 a 15 anos (tres
casos), con dos casos a los 13 anos de edad. El
tiempo de evoluciéon promedio fue de 31.5 =
26.5 meses (limites: 6 y 60 meses).

La localizacion clinica afectada fue los tercios
distal y medio de las piernas, en su cara anterior
en todas las pacientes, afectando de manera
bilateral a dos de ellas; en las pacientes con
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afeccion unilateral la localizacién fue la pierna
derecha. En una paciente las lesiones afectaban
también el dorso de ambos pies. Las caracteris-
ticas morfolégicas se describieron como placas
con centro atréfico y borde infiltrado en los cua-
tro casos. Las pacientes con lesiones unilaterales
tenian placa Gnica, mientras las dos pacientes
con lesiones bilaterales tenian multiples lesio-
nes: cuatro y cinco placas. Las dimensiones
se encontraron desde 2 a 18 centimetros de
didmetro. Se analizaron las variables de tiempo
de evolucién con el nimero de lesiones a través
de una gréfica de dispersién y coeficiente de
correlacién de Pearson, sin encontrar dependen-
cia estadisticamente significativa entre ambas
variables (r=-0.99, p=0.07). De igual manera, se
utilizaron la mismas férmulas estadisticas para
analizar las variables de tiempo de evolucién
con el tamano de las lesiones, sin encontrar
dependencia estadisticamente significativa entre
ambas variables (r=-0.94, p=0.20).

Respecto a los antecedentes, ninguna paciente
tenia antecedente familiar de diabetes mellitus.
Una paciente fue diagnosticada con diabetes
mellitus un ano previo al inicio de la necrobio-
sis; a diferencia de dos pacientes, en las que el
diagndstico de diabetes mellitus se sospeché
por la aparicién de las lesiones en la piel. Una
paciente no padecia diabetes mellitus. Antes del
estudio histopatolégico confirmatorio, la sospe-
cha diagndstica clinica de las cuatro pacientes
fue de necrobiosis lipoidica.

En los hallazgos histopatolégicos se encontrd
que en los cuatro casos de necrobiosis lipoidica
se llego al diagndstico a través de la existencia
de la formacion de granuloma necrobidtico en
la dermis y el tejido celular subcutaneo. En nin-
guno se determind la eliminacion transfolicular
de colagena.

En el Cuadro 1 se reportan las variables estudia-
das de las cuatro pacientes.

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

DISCUSION

La necrobiosis lipoidica es un enfermedad
granulomatosa infrecuente en pacientes pedia-
tricos. En el Instituto Dermatoldgico de Jalisco
Dr. José Barba Rubio, en un periodo de 10
afios, se encontraron 91 casos de necrobiosis
lipoidica, de los que cuatro correspondieron
a menores de 18 afios y se confirmaron con
estudio histopatolégico. Este es el reporte con
la mayor cantidad de pacientes pediatricos con
necrobiosis lipoidica reportados de un mismo
centro de concentracion.

En nuestra serie, todos los pacientes pediatricos
que tuvieron necrobiosis lipoidica eran del sexo
femenino, lo que concuerda con la bibliografia
acerca del predominio de esta enfermedad en
ninas. Pestoni y colaboradores recabaron los
datos de pacientes pediatricos con necrobiosis
lipoidica reportados en la bibliografia, con la
revision mas grande; de 11 pacientes, sélo de
8 se conocfa la topografia afectada y en los 8
estaban afectadas las extremidades inferiores;
de éstos, en 2 también estaban afectadas las
extremidades superiores.® En nuestros pacientes
no hubo afeccion fuera de las extremidades in-
feriores. Asimismo, la mayoria de las pacientes
eran mayores de 10 anos de edad; a diferencia
de lo reportado por Pestoni, cuyas pacientes
tenfan menos de 10 afos de edad al inicio de
la necrobiosis lipoidica.® Las dimensiones y
cantidad de lesiones no se relacionaron con el
tiempo de evolucién de la dermatosis; no pudo
determinarse (por el tamafio de la muestra) su
relacion con el tiempo de evolucion de la dia-
betes mellitus. Sin embargo, 3 de las 4 pacientes
se relacionaron con diabetes mellitus, de las
que dos no tenian el diagnéstico de diabetes,
mismo que se sospechd ante la dermatosis.
Esto va en contra de lo reportado por Lowitt en
su estudio de pacientes adultos, en los que la
necrobiosis lipoidica precedi6 al diagnéstico
de diabetes mellitus en 15% de los pacientes.'”



Hernandez-Collazo AA y col. Necrobiosis lipoidica en nifos

Cuadro 1. Variables estudiadas de las cuatro pacientes
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Paciente Género Edad de inicio de la Edad al diagnéstico de  Tiempo de evoluciéon  Topografia afectada
necrobiosis lipoidica (afios) diabetes mellitus (afios)

1 Fem 13 6 5 anos Pretibial derecha

Fem 13 15 2 anos Pretibial derecha

3 Fem 17 No padecié diabetes 1 afo Pretibial bilateral
mellitus

4 Fem 11 12 6 meses Pretibial y dorso de

los pies bilateral
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Eficacia de la subincision con aguja
Nokor 18 en la correccion del surco
interciliar en poblacion mexicana.
Estudio piloto

RESUMEN

Antecedentes: la correccién de cicatrices por acné con el método de
subincisién es bien conocida y ampliamente usada. La subincision tam-
bién se puede realizar como alternativa para disminuir la apariencia de
las arrugas glabelares; es un procedimiento de bajo costo con eventos
adversos minimos que mejora la calidad de vida de los pacientes en
quienes se practica.

Objetivo: determinar la eficacia de la subincision usando una aguja
Nokor 18 para la correccién de los pliegues glabelares con evaluacién
de la calidad de vida de los pacientes tratados.

Material y metodo: estudio clinico controlado y unicéntrico (estudio
piloto) en el que previa autorizacién de los comités de investigacion y
de ética y firma de un consentimiento bajo informacién de la técnica,
10 pacientes mexicanos del Departametno de Dermatologia del Hospital
General de México con fototipos III/IV se incluyeron para la realizacién
de subincisién del pliegue grabelar con aguja Nokor 18.

Resultados: se incluyeron 8 mujeres y 2 hombres con media de edad
de 48.5 + 8.66 afios, la mejoria del surco interciliar fue muy leve en un
paciente, leve en dos pacientes, moderada en cuatro e importante en
tres pacientes. La mejoria percibida por el paciente fue de leve en 4/10
pacientes, moderada en 3/10 pacientes e importante en tres pacientes.
No se encontraron eventos adversos importantes en este estudio.

Conclusiones: la subincisién es un tratamiento seguro, eficaz, minima-
mente invasivo y econémico, que puede estar al alcance de la mayoria
de la poblacién para el tratamiento de los surcos interciliares.

Palabras clave: surcos glabelares, tratamiento de arrugas, subincision,
incision subdérmica, aguja Nokor.

Efficacy of subcision with Nokor needle
18 in the correction of glabella furrow in
Mexican population. A pilot study

ABSTRACT

Background: Correction of acne scars with subcision is a well-known
and widely performed technique. Subcision can also be performed as
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an alternative to diminish the appearance of the glabellar furrow, it is a
low cost procedure with minimal adverse events and positively improves

quality of life of patients (Qol).

Objective: To determine the efficacy of subcision with Nokor 18 needle
for the correction of glabella furrow and evaluation of the Qol of patients.

Material and method: A clinical, controlled and unicentric study (pilot)
was done, previous authorization of the Research and Ethics Committees
and signature of informed consent, including 10 Mexican patients from
the Dermatology Department at General Hospital of Mexico, phototypes
1I/1V, for subcision of severe glabellar furrow with Nokor 18 needle.

Results: Subcision was performed in 8 female and 2 male patients, the
average age of the group was 48.5 years. Improvement of the appear-
ance of glabellar furrow was very slight in one patient, slight in two
patients, moderate in four and marked in three patients. The subjective
perception of improvement was slight in 4/10 patients, moderate in
3/10 patients and marked in 3 patients. We did not have any important

adverse event in this pilot study.

Conclusions: Improvement of the glabellar furrow by means of subci-
sion proved to be a safe, effective, economic and minimally invasive
technique in this pilot study, but more studies are needed to evaluate

this technique thoroughly.

Key words: glabellar furrow, wrinkle treatment, subcision, subdermal

incision, Nokor needle.

ANTECEDENTES

Las expresiones faciales desempefian papeles
complejos e integrales en las interacciones in-
terpersonales y la comunicacion, asi como en
la autopercepcion, la percepcién por otros y en
el estado de 4nimo.'?

El envejecimiento facial es un proceso multifac-
torial que se atribuye a la combinacién de atrofia
de los tejidos blandos, resorcion y remodelacion
6sea, hipertrofia muscular y desequilibrios mus-
culares. Estos cambios faciales son el resultado
de un dano intrinseco causado por la genética,
cambios hormonales y bioquimicos y dano ex-
trinseco relacionado con factores ambientales,

como la gravedad, el tabaquismo y el dafio solar.
El aspecto de la cara cuando se envejece también
es el resultado de las expresiones emocionales
exhibidas por un individuo. La manifestacién
repetida de emociones por el uso habitual de
determinados mdsculos dard lugar a la aparicion
de lineas faciales hiperfuncionales, lo que da una
impresion errénea y negativa de las emociones o
de las caracteristicas de la personalidad. Desde
la cuarta década de la vida, varios signos del
envejecimiento inician su aparicion y se hacen
mas evidentes con los afios, entre ellos los surcos
glabelares (del entrecejo) se hacen més evidentes
y profundos incluso cuando el individuo estd en
reposo, en lugar de ser dindmicos y estar pre-
sentes s6lo cuando se comunican emociones.?
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A medida que envejece la cara, las arrugas, los
surcos y el tejido ptésico se vuelven mas sobre-
salientes. La accion repetida de los musculos
produce arrugas y surcos prominentes en areas
miméticas de la cara, como la glabela, la piel
periorbitaria, los pliegues nasolabiales y la piel
perioral.*

Los surcos glabelares horizontales son produci-
dos por la accion repetida del misculo précer
o piramidal, mientras que las lineas cinéticas
verticales que aparecen en la regién glabelar
son producidas por la accién repetitiva de los
musculos superciliares. Junto con el précer, el
orbicular de los ojos y el corrugador son res-
ponsables de la atraccion inferomedial de las
cejas, aumentando la expresion de emociones
negativas, como ira, ansiedad, fatiga y tristeza.’

Ademds de dar una impresién negativa no in-
tencional del estado emocional, la expresién del
entrecejo puede sugerir una edad mayor a la real,
lo que afecta la autopercepcion de un individuo,
su bienestar emocional y la percepcién por otras
personas, lo que puede tener un efecto negativo
considerable en el estado de animo de algunas
personas; incluso, para algunas podria contribuir
a la aparicién de depresion.®”

El objetivo del tratamiento es reducir la apariencia
de los surcos glabelares que sugieren emociones
negativas, permitiendo el adecuado grado de ex-
presividad emocional. Los métodos para abordar
los surcos consisten en intervenciones quirargi-
cas, como levantamiento frontal, subincisién con
alambre y aplicacién de implantes de silicona.
Sin embargo, estas técnicas se asocian con
tiempos de recuperacion prolongados, compli-
caciones y eventos adversos. Ademads, la cirugia
puede ser riesgosa para personas que buscan
soluciones cosméticas sencillas y rapidas o en
quienes la cirugia estd contraindicada. Algunos
procedimientos no quirdrgicos y minimamente
invasivos, como los rellenos dérmicos con acido
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hialurénico y la aplicacién de toxina botulinica,
estan disponibles en la actualidad en nuestro
pais;® sin embargo, son costosos. La técnica de
subincision o incisién subcutdnea es un método
descrito y definido inicialmente por Orentreich
en 1995 y consiste en el corte debajo de una
cicatriz deprimida o arruga usando una aguja
hipodérmica que se inserta debajo de la piel. La
efectividad de la subincisién para corregir varios
tipos de depresiones cutaneas depende de dos
fendmenos principales: del acto de liberacion
quirdrgica de la piel de sus adherencias a los
tejidos profundos y de la introduccion de un
trauma controlado que inicia la cicatrizacién con
la consiguiente formacién de tejido conjuntivo
que aumentan el sitio deprimido.*°

La subincision es una técnica utilizada con fre-
cuencia en la correccion de anomalias, como las
cicatrices por acné y en otros padecimientos; sin
embargo, no hay ningln estudio que apoye su
eficacia y seguridad en la disminucién del surco
interciliar, donde podria mejorar la calidad de
vida y la percepcién de los pacientes.

MATERIAL Y METODO

Ensayo clinico controlado y unicéntrico (estudio
piloto), que incluyé 10 pacientes voluntarios
mexicanos con surco interciliar pronunciado que
acudieron al servicio de Dermatologia del Hospi-
tal General de México. Al aceptar participar en el
estudio, se les realiz6 biometria hematica y prue-
bas de coagulacion. Este estudio fue aprobado y
registrado por el Comité de Etica e Investigacion
del Hospital General de México. El estudio in-
cluyé 10 pacientes de 40 anos o mayores con
surco interciliar prominente y se excluyeron
pacientes con coagulopatia, con medicacion
anticoagulante, con cicatrices en la zona a tratar,
procedimientos estéticos en la zona a tratar en
los Gltimos seis meses y antecedentes de herpes
simple. Después de firmar el consentimiento
informado, se interrogd y exploré a los pacientes.
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Se recabd informacion respecto a edad, género
y puntuacion en la escala de calidad de vida
para pacientes en Dermatologia (DQLI)" antes
y un mes después del procedimiento y se realiz6
control fotografico previo y al mes.

El procedimiento se realiz6 como sigue: previa
asepsia y antisepsia, con colocacién de campos
estériles en la zona frontonasal, se infiltr6 lidocai-
na con epinefrina formando un botén en el surco
interciliar y se introdujo la aguja Nokor de 18G.
Se evalué cada caso clinicamente y se realizd
seguimiento iconografico antes y después del pro-
cedimiento, calificando la mejoria mediante una
escala fotonumérica."? Los pacientes se interroga-
ron y valoraron respecto a los eventos adversos
una semana y un mes después del procedimiento.

Para el procesamiento de la informacion se ela-
boré una base de datos en Excel de Microsoft y
el analisis estadistico se realiz6 con el paquete
estadistico SPSS versién 21. Se calculé la fre-
cuencia absoluta y relativa de las variables. Con
el objeto de detectar un grado de concordancia
se obtuvo el estadistico Kappa y su correspon-
diente prueba de hipétesis de nulidad del mismo
y para determinar la eficacia del tratamiento se
realiz6 un coeficiente de Kappa Cohen, donde
una correlacién cercana a 1 indica correlacién
perfecta y de 0, sin correlacién, con un minimo
aceptable de correlacién de 0.4.

RESULTADOS

Se incluyeron 10 pacientes, 8 del género feme-
nino. La media de edad fue de 48.5 + 8.66 anos,
con limites de 40 y 61 anos (Cuadro 1).

La disminucion del surco interciliar la valoré
un dermatélogo; al comparar el material ico-
nografico previo y al mes del procedimiento,
se catalogé la respuesta como muy leve en un
paciente, leve en dos pacientes, moderada en
cuatro pacientes e importante en tres pacientes.

Dermatologia

Revista mexicana

Cuadro 1. Datos demogréficos de los pacientes

Datos demograficos n=10

Edad, media (+ desviacién estandar) 48.5 (+ 8.66);

Iimites: 40-61 afios
Género femenino, n 8
Género masculino, n 2

La mejoria percibida por el paciente fue leve
en 4/10, moderada en 3/10 e importante en 3
pacientes.

En la evaluacion de la calidad de vida previa al
procedimiento, los 10 pacientes tuvieron pun-
tajes entre 0 y 3, que representan valores muy
bajos, lo mismo ocurrié al mes de aplicado el
tratamiento, momento en que los valores estuvie-
ron entre 0y 1 (Cuadro 2). El valor de Kappa fue
de 0.375 (p=.075), lo que muestra que existe una
tendencia entre el inicio y el mes del tratamiento.

Respecto a los eventos adversos durante y
después del procedimiento, nueve pacientes
manifestaron dolor de intensidad leve y uno
de intensidad severa; un paciente manifestd
equimosis y otro eritema, que se aliviaron en las
primeras 48 horas después del procedimiento sin
necesidad de tratamiento adicional.

DISCUSION

Existen diversos estudios de la subincisién
(o incisién subcutanea) para el tratamiento

Cuadro 2. Puntaje de la escala de calidad de vida
para pacientes en Dermatologia (DQLI) al inicio y al
mes del tratamiento

Inicio Un mes
Nimero de Puntaje Nidmero de Puntaje
pacientes DQLI pacientes DQLI
6 0 8 0
2 1 2 1
1 2
1 3
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de diversos trastornos cutaneos, con algunas
modificaciones en la técnica y en el tipo de
aguja.

Alam y su grupo valoraron la eficacia de la
subincision en las cicatrices en rollo utilizando
una aguja Nokor 18G y observaron mejoria
de 50% segln la apreciacion del observador,
aunque 90% de los pacientes mencionaron que
la subincisién mejor6 su apariencia.’ Se han
descrito variaciones a la técnica para hacerla
mas simple y mas efectiva, como Khunger y
colaboradores, quienes doblaron la aguja en
un angulo de 90° con pinza, con la finalidad
de regular la profundidad con que se introduce
y asi prevenir perforaciones en la piel cuando
se realice el movimiento, lo que resulta en una
técnica mas segura y practica.” Ghamdi utilizé
un soporte de aguja para mantener su posicién
horizontal,’ mientras que Alsufyani y colabo-
radores unieron las dos técnicas descritas.’ Sin
embargo, en la actualidad contamos con pocos
estudios de las aplicaciones de esta técnica para
el tratamiento del surco interciliar.

Algunos autores recomiendan aplicacién de
hielo posterior al procedimiento e ingestion de
antibidticos y antiinflamatorios;'® en nuestro
estudio estas medidas no fueron necesarias,
porque el dolor y la equimosis (de intensidad
leve) desaparecieron espontdneamente en un
maximo de 48 horas. Ayeni y su grupo utilizaron
un bisturi de cataratas de 20G, mencionaron que
es mas fuerte que una aguja y permite controlar
mejor la incisién."”

Al-Dhalimi y colaboradores realizaron un es-
tudio que evalué la seguridad y eficacia de la
subincision en cicatrices de acné en pacientes
iraquies, en todos se encontré satisfaccion, con
eventos adversos leves y transitorios,'® al igual
que otro estudio en el que hubo mejoria en 40
a 80% (seglin la escala visual andloga) de 15 pa-
cientes tratados con subincisiones de cicatrices
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de acné; todos los pacientes reportaron eventos
adversos transitorios, como edema y hematomas;
ningln paciente padecié infeccién, cambios
pigmentarios posinflamatorios o nédulos fibro-
s0s." En ningln paciente de nuestro estudio se
observaron estos eventos adversos.

Balighi y colaboradores combinaron el uso de
subincision con implante subdérmico para el
tratamiento de cicatrices en rollo y no encon-
traron beneficio adicional con respecto a su uso
por separado.?°

Otras modificaciones a la técnica para el trata-
miento de las cicatrices es el uso de la subincision
mezclandolo con un alambre.?' Graivier utiliz6
un disector con alambre para una subincision
completa asociado con rellenos e implantes de
grasa para el tratamiento de pliegues profundos
y cicatrices; sin embargo, esta técnica derivé en
un absceso y sobrecorreccién, eventos que no
ocurrieron en nuestro estudio.?

A diferencia de lo encontrado por otros autores,
nosotros observamos escasos eventos adversos
y en ningln caso se encontraron induraciones o
nédulos palpables después del procedimiento, a
diferencia de los reportado por Alam y su grupo,
quienes reportaron estas induraciones un mes
después del procedimiento, ademas de dolor
durante y posterior al procedimiento, edema,
equimosis y lenta recuperacion posoperatoria.'?

Lee y su grupo utilizaron la subincisién con
canula de aguja espinal y sutura de vicryl 4-0
para la correccion del surco nasolabial en dos
pacientes con resultados favorables y sin reporte
de complicaciones.”* Aalami y colaboradores
combinaron la subincisién con la aspiracién
posterior a ésta en varios tipos de cicatrices;
en 46 de 58 pacientes encontraron mejoria en
80 a 90% en la profundidad y en el tamafio de
las cicatrices; estos resultados se consideran
excelentes.?*
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La eficacia y seguridad de la subincisién también
se han valorado en el tratamiento de otras afec-
ciones, como la paniculitis edematosa fibrética
esclerosa de la region glitea (celulitis); se ha
encontrado reduccién en la percepcién de los
pacientes en 56%, reduccién en la profundidad
de 47% y uniformidad del tono de 95%, y sélo
3 de 14 pacientes tuvieron eventos adversos
transitorios.”> Hexsel y su grupo encontraron
alto grado de satisfaccién en 232 pacientes con
celulitis tratadas con subincision (78%).2627

Hsu y su grupo también reportaron mejoria cli-
nica significativa en la apariencia de un paciente
de 37 afios con cutis verticis gyrata tratado con
subincisién.?®

Los reportes de eficacia y seguridad de las
subincisiones en el tratamiento de varias en-
fermedades son numerosos y descriptivos; sin
embargo, éste es el primer estudio que determind
la eficacia y seguridad del procedimiento para
el tratamiento del surco interciliar. Realizamos
una sola sesién de subincision en 10 pacientes
mexicanos y encontramos en todos algtin grado
de beneficio, que fue leve en tres pacientes y
moderado a importante en siete pacientes. En
cuanto a la percepcion del paciente, se encon-
traron resultados positivos, que fueron leves en
cuatro pacientes e importantes en seis pacientes;
todos los pacientes percibieron algln grado de
mejoria. Respecto a la evaluacién de la calidad
de vida, los puntajes fueron bajos al inicio y aiin
mas bajos al final del estudio, lo que indica que
en estos pacientes el surco interciliar afecta poco
la calidad de vida; sin embargo, en los que si se
afecta, mejoraron con el procedimiento.

Entre las limitaciones del estudio podemos men-
cionar el tamafio de la muestra, porque se trat6
de un estudio piloto; asimismo, por haber rea-
lizado una sola sesién no sabemos cual seria el
resultado si se practicara el nimero de sesiones
recomendado en la bibliografia (de tres a seis).?

En conclusién, la subincisién es un procedi-
miento seguro, minimamente invasivo, con
efectividad permanente y econémico, que puede
estar al alcance de gran parte de la poblacion que
lo solicita. Los resultados de este estudio piloto
sugieren que este procedimiento es eficaz y segu-
ro para el tratamiento de los surcos interciliares
y serd el pilar de estudios clinicos futuros que
incluyan un mayor tamafio de muestra y sesiones
seriadas para corroborar estos resultados.
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Il Encuentro Académico
en Dermatologia Pierre
Fabre.

Nuevas tendencias en
ciencia dermatologica

Con gran éxito se llevd a cabo el Segundo Encuen-
tro Académico en Dermatologia Pierre Fabre, del
26 al 28 de Junio 2015 en la Riviera Nayarit.

Bajo el lema “Nuevas tendencias en ciencia derma-
tologica”, el encuentro reunio a mas de un centenar
de reconocidos dermatdlogos mexicanos y extran-
jeros con el objetivo de fomentar la educacion mé-
dica continua a través de conferencias académicas
originales y de alto nivel cientifico, impartidas por
prestigiados profesores.

El programa académico coordinado por la Dra.
Rosa Ma. Ponce Olivera, Jefa del Servicio de Der-
matologia del Hospital General de Mexico y el Dr.
Leonel Fierro Arias, Cirujano Dermato-Oncoélogo y
Profesor de Pre y Post-grado del HGM, se impartio
en seis modulos sobre temas de actualidad.

El primer méduloe, Dermatitis atopica, abrié con
la ponencia de la doctora Aurora Elizondo, actual
presidenta de la Sociedad Mexicana de Dermatolo-
gia: “Conceptos actuales en dermatitis atdpica”, en
la que expuso la definicion del padecimiento, su epi-
demiologia y etiologia, la influencia de los aspectos
genéticos y ambientales en los defectos de barrera
cutinea, la relacion entre inmunologia y alergia, la
forma en que se clasifica y diagnostica a la dermati-
tis atopica, para concluir revisando aspectos actua-
les como los factores de no riesgo, la resistencia a
corticoides, los mediadores quimicos en el prurito,
la participacion de la vitamina D y el tratamiento
basado en ella, la influencia del tabaquismo en la
dermatitis atopica y el empleo de la fototerapia en
este padecimiento. Después toco el turno a la doc-
tora Ulrike Sattler, Gerente de proyectos médicos
en los Laboratorios Dermatologicos Avéne, con la
ponencia “Microbioma cutdneo del paciente atopi-

Stephan Bergonzi, Divector General de Pierve Fubre Dermocosmetique — México,

co: un enfoque innovador en dermocosmética”. Su
exposicion se dividié en dos bloques, uno en que
analizé el microbioma cutaneo y su relacion con la
dermatitis atopica, y otro en que explico la eficacia
del Agua Termal Avéne como tratamiento basado
en sus reconocidas propiedades anti-inflamatorias,
calmantes y anti-oxidantes. Luego de hablar sobre
el Proyecto microbioma cutaneo, y de establecer
que los brotes de dermatitis atdpica se relacionan
con la colonizacion y las infecciones de Staphilo-
coccus aureus, concluyd que dicho microbioma



tiene un efecto importante para la salud, que su va-
riabilidad entre y en los individuos es importante,
y que tiene un estado de equilibrio dindmico. En
la segunda parte revisé el analisis biologico y mi-
crobiologico del microbioma y de qué manera es
modificado con el uso del Agua Termal de Avéne,
para concluir que la aplicacion, dos veces al dia, de
un balsamo emoliente con extracto de 4. dolomiae’
en nifios con dermatitis atopica leve protege la piel
de la proliferacion de S. aureus sin afectar la biodi-
versidad de su microflora, y que sus emolientes de
alta tolerancia sin conservador alguno son una op-
cion terapéutica interesante en la gestion de la der-
matitis atopica porque alivia los sintomas clinicos,
restaura la funcion de barrera de la piel y respeta la
microflora cutanea. El primer mddulo cerr¢ con la
ponencia de la doctora Angélica Beirana Palencia,
reconocida Dermatdloga y Dermatdloga Pediatra,
“Ultimos datos cientificos sobre tratamientos topi-
cos innovadores en la dermatitis atdpica”, donde
hablé primero sobre la efectividad de los tratamien-
tos no farmacoldgicos, como emolientes, repara-
dores de barrera, bafios, fomentos, etcétera, en la
dermatitis atopica, y sobre cudl es la eficacia, dosis
optima, frecuencia de aplicacion y efectos adversos
de corticosteroides, inhibidores de calcineurina, an-
tibidticos, antisépticos y antihistaminicos topicos,
alquitran de hulla e inhibidores de fosfodiesterasa,
solos o en combinacién con otros agentes topicos.
Después analizo los enfoques in vitro para la in-
vestigacion farmacologica en la dermatitis atdpica,
principalmente las actividades bioldgicas de [-mo-
dulia’ (contra la inflamacién y el prurito, y sobre
la inmunidad adaptativa e innata), concluyendo
que las nuevas terapias con accion inmunomodu-
ladora, inmunoestimuladora, antiinflamatoria y an-

Dra. Aurora Elizondo, Dra. Rosa Maria Ponce, Dr. Leonel Fierro, Dra. Angélica
Beirana y Dra. Ulrike Satiler.

tipruriginosa son un excelente recurso terapéutico
de accion rapida y segura. Por ultimo, expuso los
resultados del protocolo con I-modulia en un estu-
dio observacional sobre el efecto de la crema y el
balsamo XeraCalm AD de Eau Thermale Avéne en
la piel con prurito o xerosis y en la calidad de vida,
cuyas conclusiones fueron las siguientes: mejoria
significativa de la salud cutanea y disminucion de
la intensidad del prurito y la xerosis, mejoria no-
table de la perturbacion del suefio y la calidad de
vida en los sujetos, tasa de satisfaccion importante
en sujetos y médicos, tasa satisfactoria de confor-
midad en pacientes que recibieron el tratamiento
y tolerancia satisfactoria a muy satisfactoria por
dicho tratamiento, que se beneficia de la exclusiva
tecnologia Cosmética Estéril®.

El segundo médulo, Fotoproteccion, abri6 con la
ponencia de la doctora Lucia Achell Nava, Médico
Adscrito al Servicio de Dermatologia de CMN 20
de Nov. del ISSSTE, “Actualidades en cancer de
piel”, en la que expuso la perspectiva actual del can-
cer de piel y los resultados obtenidos con las nuevas
herramientas terapéuticas moleculares y genéticas
para carcinomas basocelulares y melanomas; en los
primeros el uso exitoso y seguro del vismodeglib
y en los segundos del vemurafenib e ipilimumab.
Este modulo cerrd con la ponencia de la doctora
Laura Juarez Navarrete, actual Presidenta de la
Fundacion Mexicana para la Dermatologia (FMD),
“Estudio epidemioldgico sobre fotoproteccion en
México”, en el que expuso los antecedentes de can-
cer de piel en México y los objetivos, la mecanica
de organizacion, el método y los resultados de las
Jornadas de Deteccion de Cancer de Piel realizadas
entre 2011 y 2014, y convocadas por la FMD con el
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apoyo irrestricto de los Laboratorios Pierre Fabre;
de ello concluyo que los buenos y malos habitos
estan muy arraigados en la vida cotidiana, por lo
que deberdn continuarse las campafias educativas
para mejorar los habitos de exposicion al sol. La
poblacion mexicana debe informarse y conocer
sobre los factores de riesgo para actuar y convivir
con la exposicion solar y limitar los riesgos, en este
programa es fundamental la funcion de los profe-
sionales de la salud, asi como de las instituciones y
autoridades en la materia.

Durante el coctel de bienvenida, el doctor Alejandro
Garcia Vargas, Jefe del servicio de Dermatologia
Pediatrica del Instituto Dermatologico de Jalisco,
en representacion de la Fundacion para la Derma-
titis Atopica, presentd su ponencia “Vision, misién
y objetivos de un modelo educativo para pacien-
tes con dermatitis atopica”, en la que hablo sobre
las tres misiones fundamentales de la institucion:
educar, informar e investigar sobre el padecimien-
to. La educacion terapéutica en dermatitis atopica,
concluyd, permite responder expresamente a los
problemas del paciente, desestigmatizando la en-
fermedad, permitiendo comprender correctamente
su evolucion, prescripcion y apego al tratamiento,
y promoviendo el cefiimiento a los consejos y las
medidas generales de cuidado.

El tercer modulo, Acné, abrid con la ponencia del
doctor Pierre Wolkenstein, profesor en Dermatolo-
gia en el Hospital Henri-Mondor-Universidad en
Francia, “New topics on acne and isotretinoin ma-
nagement”, que en su primera parte expuso la epi-
demiologia del acné en términos de género y edad,
con enfoque especial para mujeres adultas, ademas

de las consecuencias del estrés, la fatiga, los tras-
tornos del suefio y de la actividad sexual sobre el
padecimiento; en su segunda parte analizd los ob-
jetivos, métodos y resultados del estudio europeo
sobre acné, el cual concluyd que el principal factor
de riesgo es la herencia, que el consumo de choco-
late esta involucrado y que el consumo de tabaco
da proteccion contra el acné. El modulo continud
con la ponencia del doctor Jean-Jacques Voisard,
M.D., Dermatdlogo y Director General de Pierre
Fabre Dermatologie, “La necesidad del expertise
en el manejo de la isotretinoina”, en la que expuso
la informacion para prescribir (IPP) isotretinoina,
las novedades al respecto, como su asociacion con

.y

Dr: Eduardo Poletti, Dr. Gabriel Huerta y Dr. Francisco Castifllo Villarruel.

enfermedades inflamatorias intestinales cronicas, el
uso durante el embarazo y su vinculo con depre-
sion. Respecto de este tltimo topico, presentd una
nueva herramienta de apoyo para el didlogo con el
paciente en tratamiento con isotretinoina y funda-
do en la Escala de Evaluacion de la Depresién en
Adolescentes®, que se disefié con el fin de ayudar al
meédico a dialogar con sus pacientes sobre su estado
psicoldgico y asi monitorear oportunamente cual-
quier signo de depresion. Finalmente, mencionoé el
expertise de Pierre Fabre Dermatologie en el apoyo
a las prescripciones del medicamento a través de
un grupo de trabajo de dermatdlogos mexicanos
expertos en acné. Después continud la ponencia de
la doctora Minerva Gomez Flores, coordinadora de
ensefianza de Posgrado del Servicio de Dermato-
logia del Hospital Universitario de la UANL, “El
biofilm de P. acnes: datos recientes sobre la fisio-
patologia del acné y enfoque sobre el mecanismo
de resistencia de P. acnes”, en la que expuso los
antecedentes de P. acnés, su biopelicula (biofilm),



la funcién que desempefia y su importancia en la
fisiopatologia del acné y la resistencia bacteriana,
ademas de la presentacion de una alternativa tera-
péutica: la Mirtacina, que disminuye la prolifera-
cion de P. acnés plancténica y libre (cepas Eri-S
y R), tiene una actividad dependiente de la dosis,
disminuye la resistencia de P. acnes en su bioca-
pa, y en sinergia con eritromicina, clindamicina o
doxicilina reduce parcialmente la resistencia ge-
nética de las cepas P. acnes Eri-R. Este modulo
cerrd con la ponencia de la doctora Ulrike Sattler,
“Ingredientes dermocosméticos innovadores en el
tratamiento de la piel con tendencia acnéica”, en la
cual expuso los objetivos de la terapia para el acné,
el ciclo de vida natural de sus lesiones, las metas
del médico, las caracteristicas de la piel propensa al
padecimiento, las razones para enfocarse en P. ac-
nes y como hacerlo mediante el uso del octano-diol
antibacteriano (Diolényl®) como sefiuelo para el P.
acnes, el enfoque en la hiperqueratinizacion (me-
diante la enzima X-Pressin®, primer queratolitico
sin poli-hidroxidcidos con maxima tolerabilidad),
la evaluacion ex vivo de su actividad exfoliante, su
actuacion de forma natural y el enfoque en la sebo-
rrea de la monolaurina®

En el cuarto moédulo, Capilares, la doctora Esther
Serra-Baldrich, Médico adjunto responsable de la
Seccion Dermatosis profesionales y Dermatitis por
contacto, Urticaria, Dermatitis atopica y Prurito, en
el Hospital Santa Creu i Sant Pau en Barcelona, Es-
pafia, abri6 con su ponencia “;Cudnto conocemos
de la piel cabelluda sensible?”, en ella definio a la
piel sensible como eritema o sensaciones andémalas
desencadenadas por varios factores no patogénicos,
que se manifiesta sobre todo en cara, manos, pies,
cuello, térax y espalda, pero de manera importante
en piel cabelluda, por esto se refirié al prurito en
ella, su mecanismo, sus mediadores, las proteasas
y su funcion, para finalizar revisando los resultados
de estudios clinicos y el empleo de polidocanol en
champus para resolverlo. El médulo continué con
la ponencia del doctor Hugo Martinez Suérez, der-
matologo con entrenamiento en Trastornos capila-
res en Alicante, Espaifia, “Terapia coadyuvante en
trasplante de pelo”, en la que presento a la alopecia
androgenética como claro ejemplo para el que se
requiere terapia coadyuvante, el trasplante capilar
como método mediante el que se obtienen los me-

jores resultados y el plasma rico en plaquetas mas
el laser de baja intensidad como dos excelentes al-
ternativas de apoyo. El doctor Alexandro Bonifaz,
Jefe del Departamento de Micologia del Servicio
de Dermatologia en el Hospital General de Méxi-
co, cerrd este modulo con su ponencia “Resulta-
dos del Estudio en México sobre la eficacia de un
champii con CPO a 1.5% y PZ a 1% en los estados
descamativos”. Primero reviso la dermatitis sebo-
rreica como una de las 10 principales dermatosis
que afecta la calidad de vida, su patogenia, sus
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tres fases clinicas, su diagnostico y su terapéutica,
para después evaluar los resultados del uso de un
champt compuesto por Ciclopiroxolamina (1.5%),
Piritionato de zinc (1.0%) y Keluamida (1.5%), y
concluyo su eficacia en un amplio grupo de pacien-
tes, sobre todos los signos clinicos (eritema, prurito
y descamacion), en todos los parametros de eva-
luacion (severidad percibida, molestia ocasionada
y comezodn), y validez de su permanencia después
de cuatro semanas de interrumpido el tratamiento,
ademas de satisfaccion muy alta en pacientes e in-
vestigadores y muy alta tolerabilidad.

En el quinto médulo, Piel fragil, la doctora Ga-
briella Fabbrocini, dermatdloga de la universidad
de Napoles Federico II en Italia, abrio con su po-
nencia “;Qué es la piel fragil?”, reviso el concepto
de piel como barrera normal para definir a la piel
fragil como aquélla con resistencia baja a las “agre-
siones externas”, dado que sus funciones mecanica
e inmunologica estan afectadas. Después expuso los
cuatro puntos del Clinical Development Program
A-Derma in fragile skin: 1) estudios en modelos
preclinicos (celular y tisular), 2) estudios en volun-
tarios saludables, 3) clasificacion de la piel fragil en
la practica clinica, y 4) estudio clinico en pacien-
tes con piel fragil (dermatitis atopica), por los que
concluy6 una significacion estadistica y relevancia
clinica a los tres meses de uso de la crema Exomega
Defi (Scorad y Po-Scorad), con resultados similares
en acné. Después toco el turno a la doctora Susana
Canalizo Almeida, Dermatologa y Jefa de la clini-
ca de vulva en el Hospital General de México, con
su ponencia “Fragilidad de la epidermis y su papel
en las dermatosis inflamatorias (acné)”, en la cual
reviso la epidemiologia, la fisiopatologia, el cuadro

clinico y los tratamientos mas comunes anti-acné,
para los que analizd los factores mas importantes,
los objetivos, las condiciones para su éxito y como
su fracaso se convierte en piel fragil patologica (cro-
nica), iatrogénica y acnéica, y finalizé exponiendo
los tratamientos topicos para recuperar el equilibrio
fisiologico de la piel luego de su fragilizacion. Mdas
adelante expuso la doctora Ileana Arreola Jauregui,
Dermatologa egresada del Instituto Dermatoldgico
de Jalisco “Dr. José Barba Rubio” y Directora de
la Clinica Dermatologica y laser “Dermacenter”
en Guadalajara, Jal. México, con su ponencia “Piel
fragilizada por procedimientos estéticos: restaura-
cion tras procedimientos cosméticos”, analizando
las caracteristicas naturales de la piel, sus funciones
y la composicion del factor hidratante natural, para
luego revisar el concepto de piel fragil, los agentes
agresores y su efecto, la inflamacion cutanea y va-
rios tratamientos cosméticos que pueden trastornar
la piel (CO2 fraccionado, CO2 superficial, laser Er-
bium, luz pulsada, laser de colorante pulsado, laser
ND YAG 532 y 1064, electrofulguracion, peeling
con acido salicilico y con TCA, peeling de fenol,
mascarilla y polvos secantes), concluyendo con los
objetivos del tratamiento restaurador y las técnicas
y formulas empleadas. El modulo fue cerrado por
la doctora Markéta Saint Aroman, M.D., Director
Médico Internacional para los Laboratorios Der-
matologicos A-DERMA — PIERRE FABRE, con
su ponencia “Avena Rhealba®: del expertise bota-
nico a la eficacia dermocosmética”, en ella reviséd
el expertise botanico sobre la avena dermatologica
vy su uso en pieles fragiles, su eficacia in vitro y
sus puntos clave en la eficacia dermocosmética; de
ello concluyé que las plantulas* de Avena Rheal-
ba® funcionan como inmunoreguladores, tienen un




efecto antiinflamatorio y anulan la dependencia del
microbioma al S. aureus, ademas de que al promo-
ver la proliferacion de keratinocitos, la produccion
de colageno y éacido hialurdnico, y la neosintesis
de esfingomielina, tienen un efecto reparador de la
barrera; lo que reduce el uso de corticoides (con la
base de emoliente), sana las heridas y los procesos
inflamatorios como el acné, y protege contra la fra-
gilizacion de la piel.

El sexto y dltimo médulo, Hemangiomas, fue
iniciado por la doctora Helena Vidaurri de la Cruz,
Dermatdloga y Dermatologa Pediatra, adscrita al
Hospital de Especialidades de la Ciudad de México
“Dr. Belisario Dominguez”, con su ponencia “Ano-
malias vasculares”, en la que hizo un recuento de
las pautas clinicas y paraclinicas pertinentes para
el diagnostico de las anomalias vasculares, ademas
de destacar la nueva clasificacion elaborada por la
Sociedad Internacional para el Estudio de las Ano-
malias Vasculares y su porqué (capilares, linfaticas,
venosas, de alto flujo, combinadas, de vasos ma-
yores, con otros trastornos y sin clasificar). Luego
siguid la exposicion de la doctora Adriana Maria
Valencia Herrera del Servicio de Dermatologia
del Hospital Infantil de México Federico Gémez,
“Propranolol en el tratamiento del hemangioma in-
fantil: ;qué hay de nuevo?”, en la que presenta al
propranolol como la mejor opcion de tratamiento
para los hemangiomas infantiles (HI) con riesgo de
complicaciones, y cuestiona la dosis recomendada,
el intervalo entre dosis, el tiempo de tratamiento, la
valoracion inicial y monitorizacién durante el tra-
tamiento, los efectos secundarios y la presentacion
actual (tabletas), y propone una nueva formulacion
pediatrica en cinco lineas: excipientes, enmascara-
miento del sabor y pruebas, dispositivo de adminis-
tracion, formulacion adecuada a la edad y calidad,
mediante un protocolo internacional que documen-
te el perfil de seguridad y, a largo plazo, estudie la
eficacia y seguridad de los cuatro regimenes para
el tratamiento de HI. En conclusioén, el proprano-
lol es eficaz y seguro para el manejo del HI, tiene
un mecanismo de accion bien establecido, puede
emplearse en HI con riesgo de complicaciones, a
una dosis de 3 mg/kg diarios, en un tratamiento de
seis meses, mediante vigilancia cardiovascular y
pulmonar antes del inicio del tratamiento y con los
incrementos, administrado con alimentos ricos en

proteinas y sin necesidad de vigilar la glucemia. A
continuacion la doctora expuso los “Resultados del
Estudio clinico de hemangiomas infantiles” en el
Servicio de dermatologia del Hospital Infantil de
México, presentando cinco casos, el tratamiento re-
cibido y la evolucion del paciente. Por ultimo, con
el tema “Mitos asociados a los hemangiomas infan-
tiles”, cuestiona una serie de creencias falsas sobre
los HI: todas las anomalias vasculares pediatricas
son HI; los HI y las malformaciones vasculares tie-
nen la misma evolucion; los hemangiomas al naci-
miento son HI; puesto que involucionan, los HI no
requieren tratamiento; los esteroides sistémicos son
el inico tratamiento efectivo para los HI; se desco-
noce el mecanismo de accion del propranolol en el
HI; se desconoce la valoracion inicial y el monito-
reo que debe realizarse cuando se indica proprano-
lol para HI, y se desconoce la dosis y el tiempo de
duracion del tratamiento con propranolol para HI.

Durante sus intervenciones, los ponentes presenta-
ron los ultimos progresos terapéuticos, las innova-
ciones en dermatologia asi como los resultados de
estudios clinicos. Estas conferencias suscitaron el
intercambio de experiencias entre los asistentes y
el enriquecimiento de las conferencias.

Los diferentes eventos sociales permitieron que los
asistentes convivieran, reencontraran viejas amista-
des y disfrutaran de una agradable velada de clau-
sura con el show de Tren a Marte.

La segunda edicion del Encuentro Académico Pie-
rre Fabre dejo una huella muy positiva entre los
asistentes, por el franco tinte académico del even-
to, la exclusiva sede en que se llevo a cabo, y la
atencion y el trato del staff Pierre Fabre, elementos
clave de un evento memorable.

1) A. dolomiae: microflora especifica extraida del Agua Termal de Avéne. 2) Primer acti-
vo biotecnoldgico patentado, extraido del Agua Termal de Avéne. 3) A. Revah-Levy, et al.
“The Adolescent Depression Rating Scale (ADRS): a validation study”, BMC Psychiatry
2007;7:2. 4) Plantulas de Avena Rhealba:" la parte mds rica en moléculas activas de la
Avena Rhealba,” sin proteinas detectables, con alta concentracion en flavonoides (arabi-
nosil isoorientina e isovitexina) y accion anti-inflamatoria, y en saponinas (Avenacosi-
dos A y B) con accién inmunoreguladora.
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Fotoproteccion y vitamina D en
ninos

RESUMEN

Antecedentes: existe una preocupacién creciente de que el uso regular
de fotoprotectores resulte en deficiencia de vitamina D. Los datos deri-
vados de estudios experimentales y ensayos clinicos son controvertidos.

Objetivo: determinar si existen efectos negativos en la concentracién
sérica de vitamina D causados por el uso regular de fotoproteccion.

Material y método: revisién sistematica en la que se incluyeron todos los
ensayos clinicos con determinacién de la concentracién de vitamina D,
en los que se compard el uso de fotoprotectores con placebo o sin trata-
miento. La concentracién de 25-OH-vitamina D y 1,25-(OH),-vitamina
D se analiz6 utilizando la diferencia de medias, bajo el esquema de
efectos aleatorios, por la heterogeneidad de los estudios.

Resultados: de 284 articulos iniciales, 10 cumplieron con los criterios
de seleccion y 5 permitieron realizar un andlisis cuantitativo. En cuatro
se reporté el promedio de la concentracion de 25-OH-vitamina D en
5,307 individuos (1,583 con uso de fotoprotectores) con una diferencia
de medias de 0.88 (IC 95% -0.12 a 1.88). El promedio de la concen-
tracién de 1,25-(OH),-vitamina D se reporté en dos estudios con 51
individuos (28 con fotoproteccion) con diferencia de medias de -33.09
(IC95% -71.3 a 51.3).

Conclusiones: los efectos negativos de la radiacion ultravioleta y la
paucicidad de la evidencia del efecto del uso de fotoprotectores en
la concentracién sérica de vitamina D permiten sugerir que la inges-
tién diaria sea el método de eleccion para mantener concentraciones
séricas apropiadas y asi favorecer las estrategias de fotoproteccién en
la infancia.

Palabras clave: fotoprotectores, vitamina D, infancia, revision siste-
matica.

Photoprotection and vitamin D in
children

ABSTRACT

Background: There is increasing concern to determine if the regular use
of sunscreens results in vitamin D deficiency. Information provided by
basic studies and clinical trials is controversial.

Objective: To determine if the use of sunscreens decreases the serum
levels of vitamin D.
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Material and method: A systematic review was done which included all
clinical trials with vitamin D serum levels determination, where the use
of sunscreens was compared either with placebo or no treatment. The
levels of 25-OH-vitamin D and 1,25-(OH) -vitamin D were analyzed
through average difference, under random effects due to the heteroge-
neity of the studies.

Results: From 284 original articles, 10 fulfilled selection criteria and 5
allowed a quantitative analysis. In 4, the average of 25-OH-vitamin D on
5,307 individuals (1,583 under sunscreen use) had an average difference
0f0.88 (95%Cl-0.12 to 1.88). The average level of 1,25-(OH) -vitamin
D was reported in 2 studies with 51 individuals (28 under sunscreen
use) with an average difference of -33.09 (95%CI -71.3 to 51.3).

Conclusions: The deleterious effects of ultraviolet radiation and the lack
of strong evidence regarding the effects of sunscreen use on serum levels
of vitamin D allow to suggest that dietary intake should be the method
to guarantee appropriate serum levels of vitamin D in order to continue

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

favoring photoprotection strategies in childhood.

Key words: sunscreens, vitamin D, childhood, systematic review.

ANTECEDENTES

La luz solar es una fuente inagotable de energia
necesaria para promover una sensacion psico-
[6gica de bienestar y proporcionar la energia
necesaria para la sintesis endégena de vitamina
D. Sin embargo, la exposicién excesiva a la
luz solar es perjudicial para los sistemas bio-
[6gicos porque conduce a fotoenvejecimiento,
inmunosupresién y fotocarcinogénesis." En los
seres humanos la cantidad de exposicién solar
necesaria para el mantenimiento de la salud varia
de manera importante entre los individuos por
factores intrinsecos, como el fenotipo cutaneo
y la presencia de fotosensibilidad patolégica,
factores genéticos y factores ambientales, como
la altitud y latitud.?

Para contrarrestar los efectos dafinos de la ra-
diacion ultravioleta (RUV), como quemaduras
solares, fotoenvejecimiento y cancer de piel,

algunas estrategias incluyen: el uso de ropa
protectora contra el sol, incluidos sombreros
de ala ancha, evitar la exposicién directa al sol
durante las horas pico de radiacién ultravioleta,
resguardarse a la sombra siempre que sea posible
y la aplicacién de protectores solares de amplio
especto con un factor de proteccion solar (FPS)
mayor a 30.% Con estas formas de proteccion, la
radiacion solar se reduce de manera uniforme y
sin preferencia por UVB o UVA.

La aplicacion regular de protectores solares,
compuestos capaces de filtrar, absorber o dis-
persar la energia generada por la radiacién UVA
y UVB,* es la forma mas comdn de proteccién
solar utilizada por los nifios y sus padres.> Para
lograr todo el valor de proteccion, los protectores
solares deben aplicarse en repetidas ocasiones
y sobre todas las partes expuestas al sol, en una
cantidad promedio de 2 mg/cm?, es decir, al
menos el equivalente a una cucharadita por cada
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extremidad, frente y parte posterior del cuerpo
y a media cucharadita para la cara, el cuello y
las pabellones auriculares.®

Los protectores solares deben aplicarse 15 a
30 minutos antes de la exposicién solar para
permitir la formacién de una pelicula protectora
sobre la piel y deberan reaplicarse al menos cada
dos horas o después de la exposicién al agua.®

Debido a que la exposicion a la radiacién ul-
travioleta provee la energia necesaria para la
sintesis endégena de mds de 90% de la vita-
mina D, actualmente existe una preocupacién
creciente de que las medidas fotoprotectoras
resulten en su deficiencia. En los entornos de
experimentacion, la produccion de vitamina D
parece reducida en gran medida por la aplica-
ciéon de las cantidades adecuadas de protector
solar antes de la exposicién a radiacién UVB.”
Existen ensayos clinicos y estudios longitudinales
en los escenarios de la vida real en que el uso de
protector solar no suprime significativamente la
produccion cutdnea de vitamina D.®

Esto muestra datos controvertidos en relacion
con el efecto de los protectores solares en la
concentracién de vitamina D. Por ello, el obje-
tivo de esta revision es determinar, con base en
la evidencia disponible, si existen efectos nega-
tivos en la concentracion sérica de vitamina D
causados por el uso regular de fotoproteccion.

MATERIAL Y METODO

Revision sistematica de la evidencia disponible
en relacion con el efecto del uso de fotoprotec-
tores en ninos en las concentraciones séricas
de vitamina D. Para tales efectos se realiz6 la
busqueda electrénica en: The Cochrane Library
(cochranelibrary.com), Medline (via PubMed),
EMBASE (via Ovid), Lilacs (lilacs.bvsalud.org),
Koreamed (www.koreamed.org), CINAHL
(health.ebsco.com) y la Organizacién Mundial

de la Salud (www.who.int/library/es), utilizando,
en una primera bdsqueda, los términos: “foto-
proteccion”, “vitamina D” “nifios” “suncreening
agents”, “vitamin D” “children”. Ademas, se
revisaron las referencias de los estudios incluidos
en busqueda de nuevos articulos potencialmente
elegibles. Al noencontrarse articulos en pacien-
tes pediatricos la busqueda se amplié eliminando
los términos “ninos” y “children”. Se incluyeron
todos los ensayos clinicos (controlados y abier-
tos) sin limite de edad, de sexo y raza indistintos,
sin restriccion de lenguaje, ni limite de tiempo
en los que se comparo la aplicacion de fotopro-
tectores con placebo o sin tratamiento.

ua

Dos revisores (Gibert Maza [GM] y Marimar
Séez-de Ocariz [MS]) analizaron el titulo y re-
sumen de cada resultado de la bisqueda para
determinar qué estudios deberian incluirse en
la revision. Se obtuvieron todos los articulos
potencialmente elegibles como texto completo
y los desacuerdos se resolvieron a través de la
discusién en conjunto con un tercer revisor (Luz
Orozco [LOJ). El proceso de seleccion se muestra
en la Figura 1.

Se disefi6 un formato estandarizado para extraer
la informacion de los estudios (autor, ano, disefo
de estudio, periodo de estudio, pais, caracteris-
ticas étnicas, descripcion de los participantes,
aplicacion de fotoprotectores y concentracion de
vitamina D). Para los estudios elegibles los revi-
sores GM y MS obtuvieron independientemente
y de manera cegada la informacién utilizando
el formato establecido. Las discrepancias se
resolvieron a través de discusién con un tercer
revisor (LO).

La concentracién de 25-OH-VD y 1,25-(OH),-
VD se analiz6 con el programa Review Manager
5.3 utilizando la diferencia de medias, bajo el
esquema de efectos aleatorios debido a que los
estudios mostraban heterogeneidad significativa
(1’=96%, T>=1.01, p<0.00001).
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RESULTADOS

Se obtuvieron 284 articulos en la bisqueda de las
diferentes bases de datos; de éstos se excluyeron 27
duplicados; 105 trataban acerca del efecto de la vi-
tamina D en diferentes enfermedades, sin relacion
con la fotoproteccién; 34 de la fotoproteccion sin
relacion con su efecto en la concentracién sérica
de vitamina D y 100 versaban acerca de temas no
relacionados con la vitamina D ni con la fotopro-
teccién, como prevencion de cancer, raquitismo,
entre otros (Figura 1).

Los 10 articulos analizados incluyeron 5,800
individuos, 1,867 que utilizaban fotoprotectores
y 3,933 controles, con edad promedio de 44 +
15.8 anos; 44% eran varones. De los 10 articulos,
5 no pudieron incluirse en el andlisis cuantitati-
vo: el estudio de Sollitto y colaboradores,® pese a
ser el inico que incluyé un paciente pediatrico,
debi6 excluirse del analisis cuantitativo porque

287 articulos
identificados con
los criterios de
busqueda

v

27 aticulos duplicados

v

260 articulos

revisados por
resumen y titulo

v

18 revision texto

105 Vitamina D
34 Fotoproteccién
100 otros temas

completo

A 4

4 cartas al editor
3 articulos de
revisén

1 modelo murino

10 incluidos para anélisis

v

analisis cuantitativo

5 incluidos para

Figura 1. Diagrama de flujo de los articulos revisados.
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es un informe descriptivo de la concentracion
de vitamina D en pacientes con xeroderma
pigmentoso en el que concluyeron que a pesar
del uso riguroso de fotoproteccion, los pacientes
con esta enfermedad mantienen concentraciones
séricas adecuadas de vitamina D. El estudio de
Al-Mutari y colaboradores!? estratifico por grupos
las concentraciones de vitamina D y no present6
las medias de la concentracién de vitamina D.
Los estudios de Faurschou y su grupo’y Marks y
colaboradores'! describen el promedio del incre-
mento en la concentracion sérica de vitamina D
relacionado con el espesor del fotoprotector, por
lo que tampoco pudieron incluirse en el andlisis
cuantitativo. El estudio de Matsuoka y su grupo'?
muestra un grafico de barras que expresa sélo
visualmente la diferencia de concentracion de
vitamina D en cada grupo. En tres de los cinco
estudios®" se determiné que la fotoproteccion
no afecta significativamente la concentracion
sérica de vitamina D. Asimismo, los estudios
de Faurschou y colaboradores” y Matsuoka y
su grupo'? reportan un efecto negativo del uso
de fotoprotectores en la concentracién sérica
de vitamina D: el primero concluye que este
efecto es directamente proporcional al espesor
del fotoprotector y el segundo que es significa-
tivo cuando se aplica en al menos 33% de la
superficie corporal.

En el andlisis cuantitativo se englobaron cinco
estudios'>” de los que cuatro™'® informaban
el promedio de la concentracién de 25-OH-
vitamina D e incluyeron 5,307 individuos,
1,583 con aplicacion de fotoprotectores y 3,724
controles, con diferencia de medias de 0.88 (IC
95% -0.12 a 1.88, Figura 2). Los promedios de
la concentracién de 1,25-(OH),-vitamina D se
reportaron en dos estudios''” (uno de los que
también report6 el promedio de la concentracion
de 25-OH-vitamina D),"® que incluian 51 indivi-
duos, 28 con fotoproteccién y 23 controles, con
diferencia de medias de -33.09 (IC 95% -71.3 a
51.3, Figura 3).
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DISCUSION

Las medidas de fotoproteccion son aconsejables
en todas las edades, pero deben ser mas intensas
en la poblacién infantil y juvenil, debido a que
50 a 80% de la exposicién solar tiene lugar antes
de los 18 anos,'®'? y la aplicacién adecuada de
protectores solares durante la infancia y la ado-
lescencia puede reducir la incidencia de cancer
de piel no melanoma en cerca de 80%.%°

Asimismo, se dispone de evidencia que apoya
que la infancia es un periodo decisivo en la
aparicién de melanoma, como estudios en los
que este riesgo se iguala en inmigrantes con la
poblacién nativa cuando el desplazamiento se
realiza en los primeros anos de la vida.?' Un
estudio poblacional asocié una exposicion ele-
vada a la radiacién ultravioleta entre los 0 'y 20
afhos, con mutaciones en BRAF y diagndstico de
melanoma a una edad promedio de 47.3 anos.??

En México, durante los meses de marzo a junio
los jovenes reciben 51% de la dosis anual de
radiacién ultravioleta sélo en las actividades es-
colares,? por lo que la proteccién debe iniciarse
tempranamente.

La exposicion solar durante la infancia y la edad
adulta son interdependientes en relacién con su
efecto en el riesgo de melanoma. De hecho, la
proteccion durante la infancia podria tener un
efecto mayor en el riesgo de melanoma que la
evitacion solar durante la edad adulta.?*

A pesar de la creciente comprension de las ne-
cesidades Unicas de la piel infantil, las practicas
de fotoproteccién siguen siendo subdptimas;
prueba de ello es que la incidencia de las que-
maduras solares en ninos estadounidenses es de
29 a 83% durante el verano.?

La aplicacion de fotoprotectores es el método
mas utilizado para la proteccién contra los

efectos daninos de la radiacion ultravioleta, por
lo que es necesario esclarecer si el beneficio de
su aplicacién sobrepasa los riesgos potenciales,
entre ellos la posible disminucién de la concen-
tracion sérica de vitamina D.

No existen datos en nifos que permitan obte-
ner conclusiones definitivas en esta poblacion,
por lo que se realiz6 un metanélisis de los
estudios realizados en adultos,”"'” en el que
se muestra un efecto negativo minimo del uso
de fotoproteccién en las concentraciones séri-
cas de vitamina D (diferencia de medias 0.88
1C95% -0.12 a 1.88). Sin embargo, el 1C95%
es amplio y cruza el cero, lo que implica que
hace falta tener un mayor nimero de pacientes
para obtener conclusiones definitivas. Por ende,
y pese a ciertos datos controvertidos, a partir
del metandlisis realizado se desprende que el
efecto de la aplicacion de fotoprotectores en la
sintesis de vitamina D no es estadisticamente
significativo.

La exposicién solar no es la Gnica forma de conse-
guir vitamina D, la principal fuente de obtencién es
laingestion diaria, ya sea por dieta o con administra-
cién complementaria. Incluso en algunos estudios
realizados en pacientes con cancer de piel,*
xeroderma pigmentoso? y lupus eritematoso,?®
las diferencias en la concentracién de vitamina D
estuvieron mas relacionadas con la ingestién diaria
que con los habitos de fotoproteccién.

En relacion con la posible deficiencia de vi-
tamina D en la poblacién infantil, desde el
ano 2007 la Sociedad Pedidtrica de Canada
recomienda una dosis de vitamina D de 400
Ul/dia para todos los nifios durante su primer
ano de vida,? situacién que hizo eco en 2008
cuando la Academia Americana de Pediatria
recomendé igualmente la administracion
complementaria de 400 Ul/dia de vitamina D
en todos los lactantes, ninos y adolescentes,*
porque es la dosis que ha demostrado mantener
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las concentraciones de 25-(OH)-vitamina D
superiores a 50 mmol/L.

De la revision de los estudios'®'*'* se desprende
que la mayoria de la poblacién tiene concen-
traciones insuficientes de vitamina D antes de
la intervencién con la aplicacion de fotopro-
tectores. Por ello, mientras no exista evidencia
definitiva en relacién con el uso de fotopro-
tectores y su efecto en las concentraciones de
vitamina D, se podrian recomendar las direc-
trices de la Academia Americana de Pediatria
garantizando asi concentraciones suficientes de
vitamina D e insistiendo en las ventajas globales
de la fotoproteccion.

Los niflos menores de 24 meses requieren aseso-
ramiento especial porque por las caracteristicas
de su piel, como menor espesor total, estrato
corneo mas delgado, corneocitos y células
de la capa granulosa mas pequefos, menor
proporcion de lipidos por proteina y menor con-
centracion de melanina, la radiacién ultravioleta
tiene mayor penetracién.? Asi, la recomenda-
cién es que los menores de seis meses de edad
se mantengan fuera de la luz solar directa y estén
cubiertos con ropa y sombreros de proteccién
apropiados. Los padres pueden aplicar protector
solar cuando evitar el sol es imposible y, sélo en
las areas expuestas. Los recién nacidos prematu-
ros, debido a una capa cérnea delgada, pueden
tener mayor susceptibilidad a la absorcién de los
ingredientes del fotoprotector.®!

En nifos mayores de dos afos la estructura
anatémica de la piel semeja a la de los adultos;
sin embargo, la parte superior de las papilas
dérmicas esta mds expuesta a la radiacion solar;
asf, las células madre epidérmicas estan mas
expuestas a la radiacion ultravioleta, lo que re-
sulta teéricamente en mayor efecto en el ADN y
proteinas estructurales que puede ser el escalén
inicial en la patogénesis del cancer cutaneo no
melanoma.??

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

CONCLUSION

No existe informacion concluyente para deter-
minar si la aplicacion regular de filtros solares
afecta significativamente la sintesis de vitamina
D en poblacién pediatrica.

Los efectos negativos de la radiacion ultraviole-
ta, la elevada posibilidad de que los pacientes
tengan concentraciones insuficientes de vitamina
Dy la paucicidad de la evidencia del efecto de
la fotoproteccién en la concentracion sérica de
vitamina D permiten sugerir que la ingestion
diaria sea el método de eleccién para mantener
concentraciones séricas apropiadas de esta vita-
minay asi continuar favoreciendo las estrategias
de fotoproteccién en la infancia.
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Manifestaciones cutaneas asociadas
con el sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos

RESUMEN

El sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos es un trastorno autoim-
munitario que se considera un estado hipercoagulable y se manifiesta
clinicamente con trombosis vascular, morbilidad durante el embarazo
0 ambos, en conjunto con anticuerpos antifosfolipidicos en el suero
del paciente. A pesar de que las manifestaciones cutaneas no se consi-
deran criterios diagnésticos, en estos pacientes tienen prevalencia de
49% y en 30.5 a 45% son la manifestacion inicial de la enfermedad,
por lo que se describen las manifestaciones dermatolégicas asociadas
con este sindrome.

Palabras clave: sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos, manifesta-
ciones cutaneas, livedo reticularis, livedo racemosa, necrosis cutanea,
hemorragia subungueal, enfermedad de Degos, tlceras, atrofia blanca,
anetodermia, pseudovasculitis.

Skin manifestations associated to
antiphospholipid syndrome

ABSTRACT

The antiphospholipid syndrome is an autoimmune, hypercoagulable
state and is characterized clinically with vascular thrombosis or gravid
morbidity, in association with persistent presence of antiphospholipid
antibodies. Even though cutaneous manifestations are not considered
diagnostic criteria, skin lesions in these patients have a prevalence of
49% and in 30.5 to 45% they are the initial sign of disease. This review
describes the cutaneous manifestations associated with this disorder.

Key words: antiphospholipid syndrome, cutaneous manifestations,
livedo reticularis, livedo racemosa, cutaneous necrosis, subungueal
hemorrage, Degos disease, ulcers, atrophie blanche, anetoderma,
pseudovasculitis.
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ANTECEDENTES

El sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos
es una enfermedad sistémica autoinmunitaria,
que se considera un estado hipercoagulabley se
manifiesta clinicamente con trombosis vascular
(arterial, venosa o ambas) o morbilidad durante
el embarazo, que ocurren con la presencia de
anticuerpos antifosfolipidicos.'?

En 1999 se realizé el primer consenso de cri-
terios diagndsticos de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos y en 2006 se incluyeron los
anticuerpos anti-beta 2 glicoproteina I (8,GPI)
como criterio de laboratorio para el diagnéstico
de esta enfermedad (Cuadro 1).*°

La fisiopatologia es multifactorial; destaca una
base inmunolégica y genética que consiste en
autoanticuerpos dirigidos contra complejos
proteina-fosfolipido que modulan los siguientes
procesos: dano endotelial, interferencia con la
produccién y liberacién de prostaciclina por
parte de las células endoteliales, activacion de
plaquetas, interferencia en la via de la proteina

Cy S, inhibicién de la proteina placentaria an-
ticoagulante, interferencia con la actividad de la
protrombina Ill e inhibicién de los mecanismos
fibrinoliticos.®®

Se ha sugerido el papel de la inmunidad celular
en este sindrome y la proliferacion de células
mononucleares en respuesta a la §,GPI nativa
humana, que conlleva a un aumento de inter-
ferén gamma, que tiene la capacidad de activar
directamente a las células endoteliales.'® Otros
mecanismos sugeridos son el dafo por traumatis-
mo, factores procoagulantes no inmunolégicos o
una infeccién, que pueden llevar a la produccion
de citocinas y activacion celular endotelial.

En cuanto a su clasificacion, se establece de-
pendiendo su causa, que puede ser primaria o
secundaria; esta Gltima estd asociada con otras
enfermedades sistémicas autoinmunitarias, por
ejemplo, el lupus eritematoso sistémico. También
se ha establecido una manifestacion mas severa,
conocida como sindrome antifosfolipidico catas-
trofico. Para hacer este diagndstico se requiere
la existencia de trombosis de tres 0 mas 6rganos

Cuadro 1. Criterios diagnésticos de sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos

Manifestacion clinica:
Trombosis vascular

A. Maés de un episodio de trombosis arterial, venosa o de vasos pequefios en cualquier tejido u érgano.
*La trombosis debe verificarse por estudios de imagen o histopatologia. En cuanto a los estudios de histopatologia,
se debe observar trombosis sin un grado significativo de inflamacion de la pared vascular.

Complicaciones durante el embarazo

B. Mas de un aborto de un feto morfolégicamente normal, posterior a las 10 semanas de gestacion.
* Se debe documentar la morfologia fetal normal con ultrasonido o examinacion fetal directa.
Més de un parto prematuro de un neonato morfolégicamente normal antes o a las 34 semanas de gestacién debido

a preeclampsia, eclampsia o insuficiencia placentaria.

C. Més de tres abortos espontdneos antes de la décima semana de gestacion con exclusion de anormalidades hormonales
o0 anatémicas maternas y exclusién de anormalidades cromosémicas maternas o paternas.

Estudios de laboratorio:

Resultado positivo en dos ocasiones o mds (con 12 semanas de separacién)

1. Anticoagulante ldpico en plasma (més especifico).

2. Anticuerpos anticardiolipina IgG o IgM en suero o plasma (mas sensible).

3. Anti-beta 2 glicoproteina lo IgM en suero o plasma.

El diagnéstico se establece a través de la existencia de un criterio clinico, mds un criterio de laboratorio al mismo tiempo.
Estos criterios los establecié Sapporo, a los que posteriormente se agregé la existencia de la $,GPI. Modificado de los criterios

de Sidney.>”
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con una evolucién menor de una semana con
confirmacion histolégica y por laboratorio.'''3

En un estudio de 1,000 pacientes, realizado por
Cervera en 2002, se establecieron las principa-
les manifestaciones clinicas del sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos. En este estudio
se encontrd la trombosis venosa profunda como
manifestacién mas frecuente, seguida por trom-
bocitopenia y livedo reticularis, con 32, 22 y
20%, respectivamente. Por lo anterior, los auto-
res proponen agregar la trombocitopenia como
criterio diagnéstico de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos.' Posterior al 13° Congreso
Internacional de Anticuerpos Antifosfolipidicos,
Cervera propuso agregar el livedo reticularis
como criterio diagnéstico de sindrome de anti-
cuerpos antifosfolipidicos.'?

A pesar de que las manifestaciones cutaneas del
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos no se
consideran parte de los criterios diagnésticos,
éstas se han reportado con prevalencia elevada
(49%) y es la manifestacién inicial en 30 a 45%
de los casos, por lo que las manifestaciones cu-
taneas son Utiles para sospechar este sindrome.'

Manifestaciones cutaneas del sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos

Las manifestaciones cutdneas asociadas con el
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos son:
livedo reticularis, pseudovasculitis, Glceras cuté-
neas, gangrena y necrosis cutanea, hemorragias
subungueales, enfermedad de Degos (papulosis
atréfica maligna) y anetodermia.’®'®

En una serie de pacientes, Cervera y colaborado-
res (2011) encontraron que las manifestaciones
que se asociaron con mas frecuencia fueron:
livedo reticularis (24%,), ulceras de las extremi-
dades inferiores (5.5%), necrosis cutanea (5.5%),
lesiones pseudovasculiticas (4%) y hemorragia
subungueal (0.7%)."
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Ademas, se comparo la frecuencia de las dife-
rentes manifestaciones cutaneas del sindrome
de anticuerpos antifosfolipidicos primario y
secundario a lupus eritematoso sistémico y no
se observo diferencia significativa entre éstas.'

En cuanto a la aparicién en hombres y muje-
res, se realizé un estudio de 30 hombres y 38
mujeres; no se encontré diferencia significativa
entre las manifestaciones cutdneas en relacion
con el género.” En nifios, las principales mani-
festaciones cutaneas fueron el livedo reticular, el
fendmeno de Raynaud y las Glceras cutdneas.?

En otro estudio efectuado en 60 pacientes se
encontraron otras manifestaciones cutdneas,
como dermografismo, alopecia difusa, pterigion
ungueal y nédulos subcutaneos.”

En un estudio adicional realizado en 114
pacientes con sindrome de anticuerpos antifosfo-
lipidicos, éstos se dividieron en dos grupos segtin
su tipo (primario o secundario). Se encontraron
lesiones cutaneas similares a las reportadas en
la bibliografia; sin embargo, la severidad de las
lesiones fue mayor en el sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos secundario a lupus eritematoso
sistémico.?

La histopatologia varia segin el tipo de lesion.
Las lesiones de livedo reticularis, las dlceras, la
necrosis y las lesiones pseudovasculiticas tienen
en comin engrosamiento miointimal con oclu-
sién de la luz vascular.

La correlacion clinico-patoldgica es importante
porque la histopatologia no es especifica. Se
debe diferenciar de otras enfermedades, como
vasculitis livedoide, crioglobulinemia, necrosis
inducida por warfarina, puarpura fulminante,
embolismos en piel, trombocitemia, deficiencia
de proteina C, sindrome de Sneddon vy Ulceras
de origen hematolégico por anemia de células
falciformes y anemia hemolitica.?*2*
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Con inmunofluorescencia directa se han encontra-
do depésitos de inmunorreactivos inespecificos,
como fibrinégeno, I1gM granular, C3 granular y
prueba de banda lGpica positiva en pacientes
con lupus eritematoso sistémico asociado con
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos. Se
han encontrado también IgM, IgG y C3 positiva
en patréon empedrado. También se pueden ver
depésitos de C5b-9 en la microvasculatura.?® Sin
embargo, estos datos también son inespecificos.

En cuanto al tratamiento de las manifestaciones
cutdneas del sindrome de anticuerpos antifosfo-
lipidicos, se recomienda de manera prioritaria
el tratamiento de la enfermedad de base con
inmunosupresores, antiagregantes plaquetarios y
anticoagulacién. En casos graves se ha reportado
mejoria clinica con dosis altas de corticoeste-
roides en pulsos, rituximab, inmunoglobulina
intravenosa y plasmaféresis.

Posterior al alivio de lesiones dermatolégicas
graves, como la necrosis cutdnea extensa, se
recomienda la anticoagulacién con warfarina.
En el caso de lesiones dermatolégicas menores
(necrosis cutanea circunscrita, pseudovasculitis,
tromboflebitis superficial), se recomienda pro-
filaxis con acido acetilsalicilico 75 mg/dia. En
todas las manifestaciones se debe recomendar
evitar el tabaquismo y los anticonceptivos.?®

Livedo reticularis

Consiste en una coloracién rojo moteada o azulada
de la piel que exhibe un patrén reticular. Usual-
mente se encuentra diseminado a las extremidades,
el tronco y los gliteos. Es causado por estasis en
capilares superficiales y vénulas que provoca dafio
endotelial y extravasacion de plasmay linfocitos.?”

Se divide en cuatro tipos:

1. El livedo reticularis fisiolégico, también
conocido como cutis marmorata, es inter-

mitente, muestra asociacion con el frio y
no tiene significado clinico.

2. El segundo tipo es el livedo reticularis
primario, que es idiopatico e intermitente,
pero no muestra cambios relacionados
con el frio o el calor.

3. El tercer tipo es el livedo idiopético per-
sistente.

4. También se ha descrito un cuarto tipo, el
livedo reticularis inducido por amantadina.

Se ha descrito la diferencia entre el livedo re-
ticularis y el livedo racemosa. Este Gltimo con
mayor asociacién con sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos.?® El livedo reticularis fisio-
l6gico o cutis marmorata se manifiesta con un
patrén reticular con circulos cerrados, mientras
el livedo racemosa lo hace con patrén reticular
con circulos rotos (Figura 1).

El livedo racemosa es el primer signo de sindro-
me de anticuerpos antifosfolipidicos en 40%
de los pacientes y se encuentra en 70% de los
pacientes con sindrome de anticuerpos anti-
fosfolipidicos secundario a lupus eritematoso

Figura 1. Livedo racemosa: se observa un patrén
reticulado roto.
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sistémico.?’ También se ha asociado con otras
enfermedades, como deficiencia de proteina C
y S, deficiencia de antitrombina Ill, trombosis
venosa profunda y pulrpura trombocitopénica
trombética.?*

En pacientes con sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos, se ha asociado con otras ma-
nifestaciones clinicas, como trombosis arterial
con prevalencia de 47%, trombosis venosa y
arterial simultdnea con prevalencia de 35% y
trombosis venosa con prevalencia de 17.5%.
También se encontré una asociacion estadisti-
camente significativa con eventos isquémicos
cerebrales, oculares, convulsiones, eventos
arteriales, defectos valvulares detectados por
ecocardiografia, hipertension sistémica y fené-
meno de Raynaud."

En cuanto a los cambios histopatolégicos del
livedo reticularis asociado con sindrome de an-
ticuerpos antifosfolipidicos, se han encontrado
las mismas caracteristicas en sindrome de anti-
cuerpos antifosfolipidicos primario y el asociado
con lupus eritematoso sistémico. Estos cambios
consisten en oclusién parcial o completa del
lumen de las arterias o arteriolas en la dermis o
tejido celular subcuténeo, sin evidencia de in-
filtrado perivascular y con inmunofluorescencia
negativa. Los pacientes que cumplen con los
criterios clinicos para sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos no requieren confirmacién
histopatolégica.®

Debido a que se pueden observar anormali-
dades vasculares sé6lo en 50% de las biopsias,
es importante la buena elecciéon del sitio de la
biopsia. En un estudio en pacientes con sindro-
me de Sneddon (eventos cerebrovasculares en
presencia de livedo racemosa), la sensibilidad
aument6 de 27% con una sola biopsia a 80%
con tres biopsias. Se recomienda realizar una
biopsia en sacabocado de 4 mm de didmetro y
se deben elegir al menos dos sitios; una de un
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area de blanqueamiento y otra de un drea erite-
matosa. Sin embargo, otros autores recomiendan
tomar una sola biopsia por escisién de 1 a2 cm
de didmetro.

No existe un tratamiento especifico contra el
livedo reticularis, por lo que el manejo consiste
en tratar la causa del mismo. Se recomienda
reducir los factores de riesgo modificables de
trombosis, como el tabaquismo y el consumo
de anticonceptivos orales. No se ha determinado
el beneficio de iniciar tratamiento con antiagre-
gantes plaquetarios o anticoagulantes ante esta
manifestacién de la piel.

Francés y su grupo, en un estudio de cohorte, re-
portaron que 55 de 200 pacientes con sindrome
de anticuerpos antifosfolipidicos tuvieron livedo
reticularis. De estos 55 pacientes, posterior al
tratamiento con anticoagulacién durante dos a
cinco afios, en 44 persistio esta manifestacion y
en 2 pacientes ocurrieron nuevos casos a pesar
de la anticoagulacién, mientras que en cinco
pacientes el livedo reticularis remitié."

En pacientes con livedo reticularis y anticuer-
pos antifosfolipidicos, que no cumplen con
criterios para sindrome de anticuerpos antifos-
folipidicos, Miyakis y colaboradores proponen
la definicién de livedo reticularis asociado
con anticuerpos antifosfolipidicos.® En estos
pacientes que no cumplen con criterios de
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos, se
ha demostrado un mayor ndmero de unidades
de IgG para anticuerpos anticardiolipina (aCL)
en pacientes con livedo reticularis que en
pacientes sin esta manifestacién (162 vs 82.1
Ul, respectivamente; p=.006). En este mismo
estudio no se encontré asociacién significati-
va con IgM para aCL ni para anticoagulante
lGpico.® En el sindrome de Sneddon se ha
encontrado asociacién con la existencia de
anticuerpos antifosfolipidicos en suero en 40
a 50% de los pacientes.?’
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Necrosis cutanea circunscrita o extensa

La necrosis cutdnea circunscrita es un signo
temprano de sindrome de anticuerpos antifosfo-
lipidicos. Esta puede manifestarse en diferentes
areas del cuerpo, la gangrena digital es la forma
clinica mas comun. Aparece generalmente pos-
terior a la presencia de pdrpura necrotizante y
se ha asociado con la oclusién de vasos grandes
o medianos (Figura 2).1>3°

La necrosis cutanea extensa es una de las ma-
nifestaciones consideradas graves del sindrome
de anticuerpos antifosfolipidicos. Hay un inicio
agudo con purpura dolorosa seguida por una
placa necrética con borde purptrico activo
y ampollas hemorragicas. Por lo general, se
encuentra localizado en las extremidades, la

Figura 2. Paciente femenina de 19 afos de edad
con necrosis focal del segundo y tercer ortejos, con
antecedente de lupus eritematoso sistémico, sin
evidencia serolégica de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos.
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cara o los gliteos y en términos histoldgicos,
se observa trombosis difusa. Se describié una
incidencia de 2% en una cohorte de 200 casos
y en una cohorte de 1,000 pacientes europeos
con diagnéstico de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos (Figura 3).1#153135

Se ha reportado necrosis cutdnea extensa en
pacientes pedidtricos. Camacho-Lovillo report6
un caso de necrosis cutdnea extensa recurrente
en un paciente de tres meses de edad, con pro-
duccién de B,GPI. La sospecha de sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos y el inicio rapido
de tratamiento anticoagulante e inmunosupresor
con corticoesteroides y rituximab indujo remi-
sion de la enfermedad.

En la histopatologia se puede observar necrosis
de la epidermis y trombosis de vasos de pequeiio
y mediano calibre, sin vasculitis.?”

En Ulceras resistentes a tratamiento convencional,
se han administrado con éxito agentes fibrinoliti-
cos y heparina de manera anecdética,*® mientras
que en la necrosis cutdnea extensa y en la gan-
grena digital se recomienda la anticoagulacion
en combinacién con inmunosupresores. Para la
anticoagulacién se ha administrado la heparina

Figura 3. Necrosis cutdnea extensa en la misma pa-
ciente de la Figura 2, dos dias después.
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en casos agudos y posterior mantenimiento con
warfarina o rivaroxaban.** Se ha probado la
administracién de corticoesteroides, asi como
plasmaféresis y tratamiento con rituximab con
resultados variables.?* En el tratamiento de la
gangrena digital se han administrado con éxito
vasodilatadores como sildenafil.*' También se
ha publicado la efectividad de defibrotida y
eculizumab en reportes de caso.**

Después de que el paciente padece necrosis
cutdnea extensa se recomienda anticoagulacion
con warfarina con meta de INR 2-3. En caso de
padecer nuevos eventos trombdéticos a pesar de
mantener una meta terapéutica de warfarina, se
puede optar una nueva meta de INR > 3, tomando
en consideracién un mayor riesgo de sangrado.*>#

Hemorragia subungueal

La hemorragia subungueal es una manifestacion
con incidencia variable. En una cohorte de 200
pacientes se encontré en 5% de los pacientes
con diagnéstico de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos, mientras que en un estudio
de cohorte de 1,000 pacientes europeos con
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos se
observé en 0.7% de los pacientes.'*' Estas le-
siones no requieren tratamiento y su existencia
no tiene utilidad diagnéstica debido a su baja
sensibilidad y especificidad en esta enfermedad.

Ulceras y atrofia blanca

Las ulceras afectan a 5.5% de los pacientes con
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos y es
la lesion inicial en 4% de estos pacientes. Se
manifiesta s6lo en 2.5% de los pacientes como
Unica y primera manifestacion clinica y se ha
asociado con la existencia de anticoagulante
lGpico incluso en 87% (Figura 4).1

En 3.5% de las ocasiones puede dejar como se-
cuela la atrofia blanca o vasculopatia livedoide,
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Figura 4. Ulcera crénica en una paciente con diag-
nostico de sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos.

secundaria a necrosis cutanea.'’ La atrofia blanca
consiste en placas deprimidas color marfil, con
superficie lisa e hiperpigmentacion y telangiecta-
sias alrededor de la lesién y es una manifestacion
clinica de diferentes enfermedades; la insuficien-
cia venosa es la causa mas comun (Figura 5).°

En un estudio de 45 cortes histolégicos de pa-
cientes con diagndstico de atrofia blanca, 23%
tenfa trombosis. Se ha encontrado asociacién de

Figura 5. Atrofia blanca en una paciente con diagnds-
tico de insuficiencia venosa.
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esta lesién con la existencia de anticoagulante
ldpico y aCL en 18 y 29%, respectivamente.*®
Sin embargo, debido a que es una manifesta-
cién clinica de diferentes enfermedades, no se
considera una manifestacién cutanea especifica
del sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos.

También se ha reportado pioderma gangrenoso
en asociacion con sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos. Estos casos se confirmaron
con histopatologia y todos mostraron mejoria
clinica con terapia inmunosupresora con aza-
tioprina o ciclosporina, acido acetilsalicilico y
anticoagulacién.®

Enfermedad de Degos

La papulomatosis atréfica maligna o enfermedad
de Degos se caracteriza por lesiones papulares
de 2 a5 mm de didmetro color amarillo-grisaceo,
que se disponen en grupos y evolucionan a
lesiones umbilicadas y posteriormente a una
cicatriz blanquecina parecida a la atrofia blanca.
Por lo general, después de la aparicion de las
alteraciones cuténeas, hay afeccion vaso-oclu-
siva en el sistema nervioso central y el aparato
gastrointestinal. Se ha reportado la enfermedad
en un caso de sindrome de anticuerpos antifos-
folipidicos y en dos pacientes con sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos que padecieron
lesiones similares a la enfermedad de Degos,
sin manifestaciones sistémicas.**°

Pseudovasculitis

La pseudovasculitis se describe como una lesién
cutdnea clinicamente similar a vasculitis sin in-
flamacion de la pared vascular. En una cohorte
de 1,000 pacientes europeos con diagndstico de
sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos fue
la manifestacion inicial en 3%, con prevalencia
de 4%. Se manifiesta como pdrpura, lesiones
violdceas o eritematosas en las manos y los pies,
papulas o nédulos de las extremidades, las orejas
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o el cuello, necrosis localizada en el cuello o el
torax anterior. Se manifiesta frecuentemente en
asociacién con necrosis cutanea circunscrita de
las piernas (Figura 6).'

En términos histologicos, se observa trombosis
de vasos en la dermis superficial con infiltrado
linfocitico escaso y el tratamiento consiste en
tratar la enfermedad de base de manera tempra-
na debido a su alta asociacién con la necrosis
cutanea extensa.

Se ha encontrado mejoria en algunos casos con
aspirina en dosis bajas o dipiridamol. Sin embar-
go, en caso de no haber mejoria, se recomienda
el tratamiento con anticoagulacién.*

Figura 6. La vasculitis (A) es clinicamente indistin-
guible de la pseudovasculitis (B); sin embargo, en
términos histoldgicos, en la pseudovasculitis no se
observan datos de inflamacion.

533



534

Dermatologia Revista mexicana

Anetodermia

La anetodermia es una dermatosis de aparicién
poco frecuente en la poblacién general. Se ma-
nifiesta con localizacién predominantemente
en la region superior del tronco y los brazos, se
observan maculas eucrémicas y se palpa piel
laxa con un anillo fibroso en el fondo de la lesion
similar a una herniacién (Figura 7).

Bilen y colaboradores describieron en 2003 la
asociacion entre anetodermia y sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos con un reporte
de caso en una paciente con diagnéstico de sin-
drome de anticuerpos antifosfolipidicos y lupus
eritematoso sistémico. Posteriormente, Hodak y
David, en 2007, asi como Hodak, Feureman y
David, en 2008, confirmaron esta asociacion.>'-3

Figura 7. Lesién papular por anetodermia. Al exten-
der la piel se observa su caracteristica macular y al
deprimirla se siente el saco herniado con un anillo
fibroso en su interior.
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Se propone que depdsitos inmunolégicos en la
dermis o dentro de las paredes capilares pueden
causar isquemia y degeneracién subsecuente
de las fibras elasticas cutaneas. Posterior a esto,
nuevos reportes de casos han asociado esta ma-
nifestacion cutanea con sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos.>

En el estudio histopatolégico se puede observar
deplecién elastica y microtrombosis.'® Se puede
confirmar la existencia de fibrina con tincién
de hematoxilina acida fosfottingstica (Figura 8).

Se han probado varias modalidades terapéuti-
cas, la mayor parte con poco éxito; entre éstas
se incluyen: triamcinolona intralesional, acido
acetilsalicilico, dapsona, fenitoina, penicilina
G, vitamina E, niacinato de inositol, asi como
escision quirdrgica en lesiones limitadas. Algunos
autores han reportado mejoria con hidroxicloro-
quina y un caso de anetodermia asociada con
sindrome de Stevens-Johnson mostré mejoria pos-
terior a tres sesiones de laser CO, fraccionado.>>*

CONCLUSIONES

Las manifestaciones dermatoldgicas pueden
ser el primer signo de sindrome de anticuer-
pos antifosfolipidicos. Desde el punto de vista
clinico, tienen manifestaciones heterogéneas,
desde signos menores hasta enfermedades que
ponen en riesgo la vida. El livedo reticularis y la
necrosis cutanea circunscrita son las formas de
dafo cutdneo mas frecuentes. Incluso se ha pro-
puesto incluir al livedo reticularis como criterio
diagnéstico clinico del sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos.

La histopatologia cutanea en el sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos es variada e
inespecifica; no establece, sino sugiere el diag-
néstico al encontrar datos como engrosamiento
miointimal con trombosis en vasos de pequeio
y mediano calibre, sin vasculitis.
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Figura 8. No se observan cambios significativos en la
tincién con hematoxilina y eosina. Tincién para fibras
elasticas. Se observa disminucién de fibras elasticas
en la dermis.

El tratamiento debe enfocarse en la enfermedad
de base. Se recomienda tratar segln la gravedad
de la enfermedad y de la manifestacion cutdnea
y pueden prescribirse desde antiagregantes y
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antimaldricos para tratar las manifestaciones
leves como livedo reticularis, terapia inmuno-
supresora en caso de Ulceras crénicas, hasta
anticoagulantes, plasmaféresis y rituximab para
tratar fenémenos tromboticos que no responden
apropiadamente a la anticoagulacion.
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EVALUACION
;Cudl dato en la biometria hematica es el 3. De los siguientes ;cual se considera uno de

mas comun en el sindrome de anticuerpos
antifosfolipidicos?

a) anemia

) trombocitopenia

) neutropenia

) leucocitosis

o 0O T

;Cudl es la prevalencia de manifestaciones
cutaneas en el sindrome de anticuerpos an-
tifosfolipidicos?

a) 1%

b) 19%
c) 49%
d) 89%

los criterios diagnosticos de sindrome de

anticuerpos antifosfolipidicos?

a) hemorragias subungueales

b) mas de tres abortos espontaneos antes
de la décima semana de gestacion

c) Ulceras cutaneas

d) anetodermia

;Qué debe recomendarse a los pacientes
con diagndstico de sindrome de anticuer-
pos antifosfolipidicos?

a) evitar el ejercicio

) evitar el consumo de jugo de toronja
) evitar el tabaquismo

) evitar el consumo de alcohol

o 0O T
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5. Es la manifestacion cutdnea mas comdn-

mente asociada con sindrome de anticuer-
pos antifosfolipidicos:
a) pioderma gangrenoso
) queilitis
c) Ulceras cutaneas
) livedo racemosa

El sindrome de Sneddon se distingue por li-
vedo racemosa, ademas de:
a) gangrena digital

) eventos cerebrovasculares
c) ictericia

) leucopenia

Medicamento biol6gico que ha mostrado
beneficio en algunos casos de sindrome de
anticuerpos antifosfolipidicos con necrosis
cutdnea extensa:

a) adalimumab

b) etarnecept

c) abatacept

d) eculizumab

8.

10.
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Otro nombre de la enfermedad de Degos

) papulosis atréfica maligna
) enfermedad de Mondor

c) poliarteritis microscopica
) esclerodermia

Manifestacién cutanea que debe diagnosti-
carse y tratarse de manera temprana debido
a su alta asociacién con la necrosis cutdnea
extensa:

a) hemorragia subungueal

) livedo racemosa

) pseudovasculitis

) anetodermia

o o

o

Manifestacién cutdnea asociada con el sin-
drome de anticuerpos antifosfolipidicos, en
la que se observa deplecién elastica en la
histopatologia:

a) livedo racemosa

b) hemorragia subungueal

c) pseudovasculitis

d) anetodermia
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Cutis pleonasmus

RESUMEN

La epidemia mundial de obesidad deja en claro la magnitud del proble-
ma de salud publica: en 2014, en todo el mundo, 13% de la poblacién
tenia obesidad y en México, en 2012, el indice de masa corporal de
10% de los adultos era mayor a 35 kg/m?. El tratamiento de la obesidad
mérbida es la reduccién de peso, ya sea con procedimientos médicos o
cirugia bariatrica, que pueden traer consigo efectos sistémicos, la piel
puede reflejar algunas complicaciones tras la remodelacion del cola-
geno dérmico por exposicion a la obesidad, como el cutis pleonasmus,
término introducido en 2005 que expresa laxitud cutdnea secundaria a
una pérdida masiva de peso, a la que se agregan complicaciones psico-
[6gicas, sexuales, funcionales y médicas, como intertrigo y paniculitis.
Este padecimiento, que se distingue de otras causas de laxitud de piel,
ha ido en aumento a la par de la cirugia bariatrica, por lo que debe
conocerse y abordarse de manera multidisciplinaria.

Palabras clave: obesidad, cutis laxa, cutis pleonasmus, pérdida masiva
de peso.

Cutis pleonasmus

ABSTRACT

The worldwide obesity epidemic makes clear the magnitude of the
public health issue, globally 13 % of the population had obesity in 2014,
in Mexico 10% of adults had body mass index greater than 35kg/m?
in 2012. The treatment of morbid obesity is weight reduction, either
medical or with bariatric surgery, both procedures may bring systemic
effects, the skin may reflect some complications after the remodeling
of dermal collagen from exposure to obesity, such as cutis pleonasmus,
a term introduced in 2005 that expresses skin redundancy secondary
to massive weight loss, wherein psychological, sexual, functional and
medical complications, such as intertrigo and panniculitis are added;
this disease, that differs to other causes of skin redundancy, has been
increasing at pair of bariatric surgery, so, it must be known and addressed
in a multidisciplinary approach.

Key words: obesity, cutis laxa, cutis pleonasmus, massive weight loss.
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ANTECEDENTES

La epidemia actual de obesidad y sobrepeso en
el mundo deja en claro la magnitud del problema
de salud publica que representan estas entidades.
En todo el mundo cerca de 13% de la poblacién
adulta tuvo obesidad y 39% padeci6 sobrepeso
en 2014." En cuanto a la obesidad mérbida, en
2010 se estimé que 7% de la poblacién tenia
indice de masa corporal mayor a 40 kg/m?en Es-
tados Unidos;? en México, la Encuesta Nacional
de Salud y Nutricion 2012 (ENSANUT) mostr6
que, en sujetos mayores de 20 afios de edad, el
indice de masa corporal fue mayor de 35 y de
40 kg/m*en 7 y 3%, respectivamente.’

Es imprescindible la prevencion de la obesidad
porque resolver las complicaciones médicas, so-
ciales y psicoldgicas* genera costos elevados: la
proyeccion es que para el afio 2017 el costo total
ascienda a 150,860 millones de pesos por afio.’®

La piel, como el érgano mas grande y expuesto
del organismo, tiene gran expresividad clinica,
por lo que refleja condiciones relacionadas con
la obesidad, como el linfedema, dermatosis in-
flamatorias, como psoriasis, un riesgo elevado de
cancer de piel,® estrias de distensién, hiperpig-
mentacion, intertrigo y dermatitis perineal.”8 El
sistema tegumentario es un marcador indirecto
de hiperinsulinemia al manifestar acantosis ni-
gricans y fibromas blandos.’

El tratamiento de la obesidad mérbida es la re-
duccioén de peso,'® ya sea con modificaciones al
estilo de vida,"" paso imprescindibley, segiin los
criterios de acuerdo con el paciente, tratamiento
médico o quirdrgico,'*" lo que provoca cambios
sistémicos.

La piel no esta exenta de complicaciones debidas
a la cirugia metabdlica;'*'” éstas se clasifican en:
1) enfermedades con un posible beneficio de la
cirugia bariatrica, 2) enfermedades que pueden

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

aparecer después de la cirugia baridtrica y 3)
enfermedades que pueden persistir,'® por lo que
se necesita un abordaje multidisciplinario.'®?°

Cutis pleonasmus (lat. piel redundante) es un tér-
mino adoptado por la Dermatologia, introducido
en 2005 por Kreidstein, para definir al exceso
de piel y ptosis de los pliegues posterior a una
pérdida masiva de peso.?' De la Torre-Fraga, en
2008, introdujo el término cutis pleonasmico
en espanol.? Esta entidad ha aumentado por el
advenimiento de la cirugia bariatrica, aunque
puede manifestarse sin intervencion quirtrgica.?

Por lo general, aparece posterior a una pérdida
masiva de peso, al menos 140+36 kg (80~300
Ib); ademads, la figura corporal se vera significati-
vamente afectada por una mayor diferencia entre
el indice de masa corporal previo y posterior a
la pérdida de peso.**

El ndmero global total de cirugias bariatricas fue
de 340,768 en 2011,% segtn un estudio hecho
por Adagal en Arabia Saudita, 89% de los pa-
cientes sometidos a cirugia bariatrica sufrio piel
flacida después de la pérdida de peso y 28%
tuvo algln problema, como erupciones o Ulce-
ras debajo de la piel redundante;?® este tipo de
intervenciones generalmente no se acompafia de
programas estructurados y vigilados de ejercicio
fisico?” para prevenir esta consecuencia. Algunos
autores afirman que incluso 74% de los pacien-
tes posbariatricos desean someterse a una cirugia
de contorno corporal para eliminar el exceso
de piel; la abdominoplastia es la mas comn.?

Patogénesis

En la piel existen cambios histolégicos duran-
te la obesidad, el aumento de la adiposidad
permite la remodelacién de las fibras de cola-
geno del érgano cutaneo. Matsumoto, en un
estudio realizado en pacientes japoneses con
sobrepeso, detecté aumento del nivel de estrés
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oxidativo y disminucién de la densidad del
colageno dérmico en el abdomen, los muslos
y los antebrazos, por acumulacién de tejido
adiposo subcutaneo.?® Tras la pérdida masiva
de tejido adiposo algunos de estos cambios
permanecen. Light y colaboradores estudiaron
los cambios en la matriz extracelular obtenida
de lipectomia circunferencial de pacientes ba-
ridtricos, quienes habian experimentado una
pérdida de peso promedio de 132+61 libras. La
evaluacion histolégica mostré una estructura de
colagena escasamente organizada, degradacién
de elastina y regiones con formacién de cicatriz
en areas macroscopicamente normales.* Tras la
cirugia se pierde, en promedio, 60% del exceso
de peso corporal en seis meses y alcanza una
media de 80% al afo.”!

Orpheu comparé estos cambios y difiere con
Light; estudié cambios en la piel de pacientes
sometidos a abdominoplastia posbariatrica y
controles no obesos y concluyé eliminacién
de coldgeno, pero no de fibras elasticas en los
casos de pérdida masiva de peso.3? Asimismo,
Choo y colaboradores compararon la piel de
pacientes sometidos a abdominoplastia cos-
mética y paniculectomia por pérdida masiva
de peso; encontraron disminucién de las fibras
de elastina, aumento del grosor epidérmico y
de la vascularizacion dérmica en el grupo por
pérdida masiva de peso,* mientras Fearmonti
compard las caracteristicas de la piel de pa-
cientes mérbidamente obesos tras pérdida de
peso quirlrgica y basada en dieta; la evaluacién
histolégica revel6 una apariencia normal de las
fibras de elastina, aumento de las complicacio-
nes en la herida e inflamacion leve en el grupo
quirdrgico, aunque sin diferencia estadistica-
mente significativa.>*

La mayoria de los autores concluyen que es ne-
cesario realizar mas estudios para conocer los
cambios histoldgicos en la matriz extracelular en
pacientes con pérdida masiva de peso.

Diagnéstico

Las manifestaciones clinicas se componen de
redundancia de la piel y los pliegues, afecta co-
munmente los brazos, los muslos, los gldteos y
el abdomen; estos sitios son los que mas generan
insatisfaccion.*> Segin el patron de pérdida de
peso, se observan diversas manifestaciones cli-
nicas, que incluyen piel excesiva en los pliegues
de la espalda, los flancos y las caderas, abdomen
flacido, rollos de piel a lo largo de la pared lateral
del térax y senos y gliteos caidos. También se
puede encontrar ptosis del monte pubico y piel
como ala de murciélago a lo largo de los brazos.

El diagndstico de cutis pleonasmus se basa en
el antecedente de pérdida masiva de peso y las
caracteristicas clinicas mencionadas,*® como se
concluye en los casos clinicos reportados por Po-
letti,” Greene,*® Ko*® y Marzocchi?* (Cuadro 1).

Existen dos clasificaciones de la severidad; la
escala de Pittsburg, propuesta por Song y co-
laboradores,*® y la clasificacion de Iglesias,*
validada en poblacién mexicana.

Esta clasificacion se basa en la escala de Pittsburg
modificada y toma en cuenta la extensién del
paniculo redundante en relacién con estructuras
anatémicas fijas que permanecen sin modifi-
cacién posterior a la pérdida masiva de peso,
considera el indice de masa corporal y otras
regiones del cuerpo, como abdomen, brazos,
muslos, glandula mamaria, area tordcica lateral,
espalda, region lumbar o flancos, region glitea,
sacra y monte pubico, otorga un puntaje para
seleccionar los pacientes aptos para rehabilita-
cién quirdrgica de acuerdo con las dimensiones
de la deformidad.*

Ademas de la redundancia, suelen agregarse
tres problemas distintos: paniculitis por la infla-
macién del tejido blando del paniculo ptésico,
laxitud de la musculatura de la pared abdominal
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Cuadro 1. Casos clinicos reportados

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

Autor Ano Peso Peso Peso
previo (kg) perdido (kg) posterior (kg)

Greene y col.*® 2006 294 190 104
Ko y col.3 2008 160 70 90
Marzocchiy 2009 270 170 100
col.

Poletti y col.’” 2014 132 72 60

y hernia abdominal*' y dermatitis intertriginosa o
intertrigo, el aumento del tamafio de los pliegues
favorece la friccion de la piel e incrementa la
sudoracién, lo que causa maceracion; ésta se
observa como placas eritematosas en espejo,
papulas y pustulas satélite con sensacion de
prurito o ardor.>'#2

Las repercusiones sociales, como la insatisfac-
cién con la imagen corporal y los problemas
funcionales y sexuales, merman la calidad de
vida,*** por lo que es importante establecer un
tratamiento adecuado y expectativas realistas
antes de realizar la cirugia.

El cutis pleonasmus debe distinguirse claramente
de otras enfermedades o condiciones que mani-
fiestan piel laxa (Cuadro 2).

Tratamiento

El tratamiento es eminentemente quirdrgico que
compete al area de cirugia plastica,* consiste

Tiempo Pérdida de Caracteristicas
transcurrido peso
2 anos Secundario  Erupciones frecuen-

a derivacion tes, ruptura de la piel
gastrica  del paniculo.
abierta Dificultad para deam-
bulacién, miccién y
actividad sexual

6 meses - Hallazgos histoldgi-
cos y de laboratorio
no patolégicos

2 afos Sininter-  No se reportan altera-

vencién  ciones psiquidtricas o
quirdrgica o trastorno alimenticio
médica

18 meses Pérdida de  Trastorno adaptativo

peso volun- mixto de alteracién
taria con  alimentaria y neurosis
farmacos  de ansiedad. Hallaz-
gos de laboratorio no

patolégicos

Cuadro 2. Enfermedades o condiciones que manifiestan
piel laxa

Envejecimiento
Pérdida masiva de peso (especialmente después de obe-
sidad morbida)
Recuperacion de edema generalizado
Cutis laxa congénita
Cutis laxa asociada con otros trastornos hereditarios
Pseudoxantoma elasticum
Sindrome SCARF (anormalidades esqueléticas, cutis
laxa, craneoestenosis, genitales ambiguos, retraso y
anormalidades faciales)
Sindrome De Barsy
Gerodermia osteodisplastica
Cutis laxa generalizada adquirida con numerosos trastornos
asociados
Enfermedad inflamatoria de la piel
Mieloma mdltiple
Lupus eritematoso sistémico
Reacciones de hipersensibilidad
Deficiencia de complemento
Terapia con penicilamina

Tomado de la referencia 36.
en realizar cirugias del contorno del cuerpo,

como abdominoplastia, que es la mas comun;
la cirugia debe realizarse cuando se hayan esta-
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bilizado el peso y el indice de masa corporal del
paciente, lo que ocurre 12 a 18 meses posteriores
a la cirugfa bariatrica.’’

Debe prevenirse la concomitancia de otras
dermatosis que suelen acompanar al cutis pleo-
nasmus, como paniculitis, intertrigo y micosis
superficiales.

Los principios del manejo del intertrigo segin
Wound Care Canadd se basan en la prevencién,
minimizar el contacto y friccién piel con piel,
remover los irritantes de la piel y protegerla de
futuras exposiciones, absorber la humedad de la
piel afectada y la que esta en riesgo, controlar las
fuentes de humedad y prevenir las infecciones
secundarias.*t

CONCLUSIONES

El abordaje multidisciplinario reduce las
complicaciones y mejora los resultados en en-
fermedades complejas como la obesidad. No
existen estadisticas precisas acerca del cutis
pleonasmus y las dermatosis que lo acompanan,
deben realizarse estudios futuros para prevenir
esta enfermedad porque los costos directos e
indirectos aumentan.

Una vez mas, la prevencién es el arma principal
contra las enfermedades no trasmisibles, debe
informarse a los pacientes para que no incurran
en practicas incorrectas que provoquen pérdida
masiva de peso sin supervision médica, ademas
de incentivar la mejora de la relacién médico-
paciente para atender las dudas y expectativas
ante los tratamientos médicos o quirdrgicos para
perder peso.
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EVALUACION

Todas excepto una son dermatosis relacio-
nadas con obesidad:

a) acrocordones y acantosis nigricans

b) linfedema y estrias de distension

¢) intertrigo y dermatitis perineal
d) dermatosis inflamatorias y riesgo de

cancer de piel

e) xerosis y atrofia
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3A qué hace referencia el término cutis

pleonasmus?

a) piel laxa posterior a pérdida masiva de
peso

b) piel laxa congénita

c) piel laxa secundaria al envejecimiento

d) piel laxa posterior a edema generali-
zado

e) piel laxa secundaria a enfermedades
inflamatorias

Todas excepto una se relacionan con el
cutis pleonasmus:

a) poscirugia bariatrica

) pérdida voluntaria de peso

) trastornos alimenticios
)
)

o 0O O

obesidad mérbida

e) antecedentes familiares de piel laxa

La principales manifestaciones clinicas del

cutis pleonasmus son:

a) pliegues ptésicos y liquenificacion

b) piel redundante y pliegues ptésicos

c) piel redundante y pustulosis satélite
en los pliegues

d) pliegues ptésicos y eritrodermia

e) piel redundante e hiperhidrosis

El diagnostico del cutis pleonasmus es emi-
nentemente:

a) clinico

b) bioquimico

c) inmunolégico
d) imagenolégico
e) histopatolégico

;Cudles son las clasificaciones del cutis
pleonasmus?

a) Glogauy Unna

) Pittsburg e Iglesias

) Texas y Wagner
)
)

o 0O T

Hanifin y Rajk

e) Chicago y Centor

7. $Qué padecimientos suelen acompanar al

cutis pleonasmus?

a) intertrigo, candidiasis oral y paniculi-
tis

b) paniculitis, acantosis nigricans y acro-
cordones

c) paniculitis e intertrigo

d) eritrasma y estrias de distension

e) paniculitis e hidrosadenitis

;Cudles son los principios de la prevencién

del intertrigo?

a) evitar el contacto piel con piel, con-
trolar humedad y prevenir infecciones

b) evitar el contacto piel con piel, terbi-
nafina o imidazol tépico

c) evitar el contacto piel con piel, fluco-
nazol y solucion de Burrow

d) controlar [a humedad, eritromicina t6-
pica y vendaje

e) controlar la humedad, evitar el con-
tacto piel con piel y aceténido de fluo-
cinolona

;Cudnto tiempo es recomendable esperar
para el tratamiento quirdrgico posterior a la
cirugia bariatrica?
a) 4- 6 meses
b) 8-10 meses
) 10-12 meses
) 2-8 meses
) 12-18 meses

o0

e

10. Todas son caracteristicas del cutis pleonas-

mus excepto:

a) se manifiesta tras un pérdida aproxi-
mada de 140+36 kg de peso

b) afecta a mas de 80% de los paciente
sometidos a cirugia bariatrica

c) se acompana de complicaciones der-
matoldgicas, psicoldgicas y sexuales

d) tiene alivio espontaneo

e) genera altos costos directos e indirectos
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Incontinencia pigmentaria: un caso
tipico

RESUMEN

La incontinencia pigmentaria es una genodermatosis dominante ligada
al cromosoma X, asociada con mutaciones en el gen IKBKG (NEMO) en
Xq28. Es una enfermedad infrecuente y generalmente mortal en fetos
varones, que afecta los tejidos derivados del ectodermo (sistema ner-
vioso central, pelo, ufias, ojos y dientes); tiene diversas manifestaciones
clinicas cutdneas y extracutaneas. Comunicamos el caso de una recién
nacida tratada empiricamente contra pustulosis neonatal de origen
infeccioso, sin éxito. Se reorient6 su diagndstico hacia incontinencia
pigmentaria mediante el conocimiento de la manifestacién clinica
tipica, contemplada dentro de los criterios diagnésticos de esta enfer-
medad, evitando tratamientos y pruebas innecesarias en la paciente.

Palabras clave: incontinencia pigmentaria, enfermedades genéticas
ligadas al cromosoma X, trastornos de la pigmentacion.

Incontinentia pigmenti: a typical case

ABSTRACT

Incontinentia pigmenti is a dominant X-linked genodermatosis, associ-
ated to mutations on IKBKG gen (NEMO), in Xq28. It is an infrequent
pathology and generally lethal in male fetuses, with compromise of
ectoderm derived tissues (central nervous system, hair, nails, eyes and
teeth), showing several clinical presentations with cutaneous and ex-
tracutaneous involvement. We report the case of a feminine newborn
treated empirically for neonatal pustulosis of infectious origin. The
diagnosis was redirected to incontinentia pigmenti by the knowledge
of typical clinical presentation, which is contemplated within the di-
agnostic criteria of this disease, avoiding unnecessary treatments and
tests on the patient.

Key words: incontinentia pigmenti, genetic diseases, X-linked, pigmen-
tation disorders.
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ANTECEDENTES

La incontinencia pigmentaria, también conocida
como sindrome de Bloch-Sulzberger, es una ge-
nodermatosis dominante ligada al cromosoma X,
cuya penetrancia es de 100%. Tiene una extensa
manifestacion clinica debida a la afeccién de los
distintos tejidos derivados del ectodermo y al
mosaicismo funcional que acompana a las enfer-
medades ligadas al cromosoma X (lionizacioén).’

Esta entidad es causada por la delecién de los
exones 4-10 del gen IKBKG, presente en el lo-
cus Xg28, en 80 a 90% de los casos.>* Este gen
codifica para la subunidad NEMO del complejo
proteico cinasa, que es un inhibidor esencial
de la senalizacion celular antiapoptésica y
proinflamatoria mediada por NF-kappa B.%*?
Por consiguiente, ocurre una desregulacion en
la produccién de citocinas, quimiocinas y molé-
culas de adhesion que lleva a la predisposicién
de las células mutantes a la apoptosis. Otras
mutaciones se han asociado con la incontinen-
cia pigmentaria, como mutaciones sin sentido
puntuales en los exones 2 a 10.2

Esta enfermedad es generalmente mortal en fe-
tos masculinos, excepto en los que cursan con
cariotipo 46 XXY (sindrome de Klinefelter), impli-
cando un estado de heterocigocidad funcional;
en quienes muestran mosaicismo poscigoético y
en aquéllos con mutaciones menos nocivas en
alelos hipomdérficos.”*” En estos casos no ocurre
una pérdida completa de la inhibicién del factor
nuclear kappa B, como ocurre en las mujeres
afectadas. La manifestacién clinica en varones es
inicialmente unilateral, pero con dafo bilateral
y multisistémico posterior.”

Su prevalencia estimada es de 0.7/100,000
habitantes en Europa.® Sin embargo, podria
estar subdiagnosticada debido a la confusién
de esta entidad con otras enfermedades, como
impétigo ampollar, infeccién por herpes virus,

varicela zoster o citomegalovirus, histiocitosis,
epidermélisis ampollosa, mastocitosis ampollar
o eritema téxico.>?

CASO CLiNICO

Paciente femenina, hija de padres jévenes no
consanguineos, sin antecedentes familiares de
importancia ni antecedentes prenatales rele-
vantes, con serologia para STORCH negativa.
Nacié por cesarea a las 41 semanas después
de induccién fallida del parto. La adaptacion
neonatal fue espontdnea. Desde el nacimiento
tuvo vesiculas y pustulas coalescentes en el dorso
de la mano derecha, que 48 horas después se
extendieron a las cuatro extremidades y a los
siete dias de vida aumentaron en nilimero hasta
afectar el tronco y los gliteos. No mostré signos
de respuesta inflamatoria sistémica ni afectacion
del estado general.

De inicio fue valorada por el servicio de Pedia-
tria, en donde se sospechd sifilis neonatal, herpes
simple e infeccion por gérmenes grampositivos,
por lo que se inici6 tratamiento con vancomicina
y amikacina, que se extendié durante 10 dias,
sin mejoria.

La serologia para sifilis VDRL fue negativa para
la madre y para la paciente, la prueba de Tzank
fue negativa para cambios citopaticos por herpes
virus y los cultivos del contenido de las vesicu-
las fueron negativos para gérmenes aerobios y
anaerobios.

Ante la persistencia del cuadro clinico, el
servicio de Pediatria interconsulté con el de
Dermatologia, en donde se sospeché incontinen-
cia pigmentaria segtn los criterios diagnésticos
de Landy y Donnai (Cuadro 1), encontrando a
la paciente en fase vesicular (Figura 1) que se
confirmé mediante estudio histolégico de la
biopsia tomada de una de las vesiculas del térax
anterior (Figura 2).
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Cuadro 1. Criterios diagnésticos de incontinencia pigmen-

taria®

Pacientes sin antecedentes familiares de incontinencia
pigmentaria
Criterios mayores:
1. Erupcién neonatal tipica: eosinofilia + vesiculas
y eritema
2. Hiperpigmentacion tipica siguiendo las lineas de
Blaschko, principalmente en el tronco, que des-
aparece en la pubertad.
3. Alopeciay atrofia linear
Criterios menores:
1. Anormalidades en los dientes
2. Anormalidades en las unas
3. Alopecia
4.  Retinopatia
Pacientes con antecedente familiar de incontinencia
pigmentaria
1. Erupcion neonatal tipica: eosinofilia, hiperpigmen-
tacion tipica, alopecia y atrofia lineal
Calvicie de patrén masculino
Retinopatia
Anormalidad en los dientes
Aborto recurrente de fetos masculinos

g PR

Figura 1. Incontinencia pigmentaria (fase vesicular).
Vesiculas en el brazo y el térax anterior de un paciente
de 10 dfas de edad.

Este nuevo diagnostico llevé a una tamizacion de
las asociaciones oftalmolégicas y neurologicas.
El examen oftalmolégico detecté estrabismo
y leucocoria del lado derecho, la resonancia
magnética nuclear mostr6 microftalmia y des-
prendimiento retiniano del ojo derecho, sin

Volumen 59, Ndm. 6, noviembre-diciembre, 2015

Figura 2. Biopsia de piel de térax anterior. Coloracién
con hematoxilina-eosina; aumento 40X. Se observan
vesiculas espongidticas con numerosos eosindfilos
en su interior. En la dermis se observa infiltrado in-
flamatorio linfocitario y eosinofilico de predominio
perivascular.

alteraciones encefalicas (Figura 3) y la ecografia
del ojo afectado descarté retinoblastoma.

DISCUSION

Las diversas manifestaciones cutaneas de la
incontinencia pigmentaria ocurren en 80%
de los pacientes afectados por esta genoder-
matosis y clasicamente se hacen evidentes
de manera temprana y secuencial en cuatro
fases, como se describe en el Cuadro 2.? Estas
no ocurren necesariamente en todos los pa-
cientes y pueden solaparse entre si.> Ademas
de las alteraciones cutdneas clasicas, en 38%
de los casos puede haber alopecia cicatricial,
principalmente en el vértice. También puede
observarse ausencia o hipoplasia de cejas y
pestafias. Las alteraciones ungulares como
coiloniquia, discromoniquia amarilla, onicé-
lisis y onicodistrofia sobrevienen en 40% de
los casos comunicados.?3*

Asimismo, la afeccion ocular ocurre en 30 a
70% de los casos y, a diferencia de las altera-
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Figura 3. Resonancia magnética de cerebro. Una de
las imagenes de cortes transversales muestra microf-
talmia derecha y desprendimiento retiniano ipsilateral,
sin alteraciones encefalicas.

Cuadro 2. Fases de la incontinencia pigmentaria®®°

Dermatologia

Revista mexicana

ciones cutdneas, no es resolutiva, por lo que es
la principal causa de discapacidad en pacientes
con incontinencia pigmentaria. Por lo general,
es unilateral y se asocia estrechamente con
las manifestaciones neurolégicas, prediciendo
la severidad del dafo en el sistema nervioso
central .*?

La alteracién ocular més frecuente es una masa
retrolental con desprendimiento o displasia de
retina asociada, como en el caso de nuestra
paciente. También es frecuente encontrar es-
trabismo, microftalmia, ptosis, pigmentacién
conjuntival, uveitis, hipoplasia del iris y atrofia
del globo ocular.®

El 30% de los pacientes con incontinencia pig-
mentaria tienen alteraciones neurolégicas, con
manifestaciones variadas que pueden ir desde
un episodio convulsivo Unico hasta epilepsia,
retraso en el neurodesarrollo y retardo mental,
microcefalia, hemiplejias, ataxia cerebelosa,
agenesia del cuerpo calloso, encefalomielitis
y accidentes cerebrovasculares isquémicos
neonatales.*®

Fase

Vesicular: 80% Dos semanas a
cuatro meses de edad?

Verrugosa: 70%

Desaparecen a los seis meses o
persisten hasta la adultez

Hiperpigmentada: 90%

Regresion progresiva en la
adolescencia

Hipopigmentada: 30-70%

Permanentes. Aparecen en la
adolescencia

Descripcion

Vesiculas eritematosas que
siguen las lineas de Blaschko

Placas verrugosas sobre base
eritematosa, con disposicion
lineal, que siguen las lineas
de Blaschko

Maéculas hiperpigmentadas
pardas-grisdceas que siguen
las lineas de Blaschko

Areas alopécicas y anhidréti-
cas lineales

Distribucién Histologia

Miembros inferiores Vesiculas intraepidérmicas,

Tronco espongiosis, disqueratosis e
Cabeza infiltracion inflamatoria eosi-
Cuello nofilica y neutrofilica

Tercio distal de los miembros
inferiores®

Acantosis, hiperqueratosis y
papilomatosis

Miembros inferiores
Tronco

Axilas

Region inguinal

Extensa incontinencia de pig-
mento

Cara posterior de las piernas
Brazos

Ausencia de pigmento, asi
como de glandulas ecrinas

2 Las lesiones pueden reaparecer aios después con enfermedades febriles.
> Pueden o no corresponder a los sitios de lesion previa en la fase vesicular.
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Por dltimo, las alteraciones dentales estan pre-
sentes en 50 a 60% de los pacientes; entre ellas
las mas frecuentes son: hendidura del labio,
paladar ojival o hedido, hipodoncia, retardo
en la denticién y alteracién en la forma de los
dientes.?

Hasta la edad de siete meses, nuestra paciente
no ha mostrado alteraciones en el desarrollo
neuropsicomotor ni ha tenido denticién, por lo
que no se ha encontrado adn asociacién con
afeccion en otros érganos y tejidos derivados
del ectodermo. Ademads, durante el tiempo de
seguimiento hemos apreciado en la paciente la
transicion entre las diferentes fases de la enfer-
medad, encontrandola en fase verrugosa a los
tres meses de edad (Figura 4) y en fase hiperpig-
mentada en la actualidad (Figura 5). Hasta este
punto a nuestra paciente se le han documentado
dos criterios diagndsticos mayores y un criterio
menor en distintos momentos de la enfermedad:
erupcién neonatal tipica, hiperpigmentacién
siguiendo las lineas de Blaschko y desprendi-
miento de retina.?

A pesar de que las manifestaciones cutdneas son
las més frecuentes en esta enfermedad, no son el
objetivo mds importante del tratamiento integral,
debido a que su tratamiento es expectante por su
historia natural. Sin embargo, las lesiones pro-
blematicas con tendencia a la persistencia de la
inflamacion como las del area del pafal, pueden
recibir tratamiento con corticoesteroide tépico."

Una vez que se ha establecido el diagnéstico
de incontinencia pigmentaria, debe orientarse
el abordaje hacia un tratamiento multidisci-
plinario con el fin de tratar las complicaciones
extracutaneas; la vasculopatia retiniana, ma-
nejo sintomdtico de las convulsiones o la
administracién de corticoesteroides orales para
el tratamiento de la encefalomielitis, asi como
implementacion de terapia del lenguaje en los
pacientes con alteracién en la denticién.?
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Figura 4. Incontinencia pigmentaria (fase verrugosa,
solapamiento con fase hiperpigmentada). Placas
verrugosas en el tercio distal de la pierna derecha
en disposicién lineal con hiperpigmentacion parda-
grisdcea, en una paciente de tres meses de edad.

Figura 5. Incontinencia pigmentaria (fase hiperpig-
mentada) hiperpigmentacién predominantemente
parda en el tronco y las extremidades inferiores,
siguiendo las lineas de Blaschko en una paciente de
siete meses de edad.

Por su baja incidencia, la incontinencia pig-
mentaria es una enfermedad poco sospechada
y es probable que se diagnostique errénea-
mente como otra dermatosis. Los médicos no
dermatdlogos suelen considerar las pustulas
como infecciosas; sin embargo, son muchas las
enfermedades no infecciosas que forman parte
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del sindrome de pustulosis neonatal, entre las
que destacan la incontinencia pigmentaria, la
miliaria pustulosa, el eritema téxico-neonatal,
la melanosis transitoria, la acropustulosis infan-
til, el acné neonatal y la histiocitosis de células
de Langerhans (Cuadro 3). Estas enfermedades
deben ser conocidas por el neonatélogo vy el
pediatra general para optimizar el enfoque
diagnéstico y evitar tratamientos inapropiados.
Para orientar la causa especifica es importante
conocer el momento de aparicién de las lesio-
nes, la distribucion, la extension, los patrones,
los sintomas extracutaneos, el estado general
del paciente y los antecedentes perinatales. Los

Cuadro 3. Pustulosis neonatales'

Causas infecciosas de pistu- Causas no infecciosas de
las neonatales pustulas neonatales

Virales Incontinencia pigmentaria
Herpes neonatal Miliaria pustulosa
Herpes intrauterino Eritema téxico-neonatal
Varicela neonatal Melanosis transitoria
Citomegalovirus Acropustulosis infantil
Acné neonatal
Impétigo ampolloso Histiocitosis de células de
Sindrome de piel escal- Langerhgns .
dada Leucemides en pacientes
con trisomia 21
Foliculitis pustulosa eosinofi-
lica de la infancia
Pustulosis eosinofilica
Erupcion papulo-pustulosa
eosinofilica en el sindrome
; de hiper-Ige
nigna Enfermedad de Behcet
Foliculitis por Malassezia  gindrome DIRA

Tifa neonatal

Bacterianas

Foliculitis
Sifilis neonatal

Micoticas
Candidiasis congénita
Candidiasis neonatal
Pustulosis cefélica be-

Parasitarias
Escabiosis

estudios complementarios incluyen la prueba
de Tzanck, examen directo con KOH, tincion
de Gram, VDRL y en algunos casos, biopsia
de piel."
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Necrosis de piel cabelluda en
arteritis de células gigantes

RESUMEN

La arteritis de células gigantes es una vasculitis granulomatosa sistémica
de grandes y medianos vasos que afecta con mayor frecuencia a las
ramas de la arteria carétida externa, principalmente la arteria temporal
superficial. Caracteristicamente afecta a pacientes mayores de 50 anos.
Las manifestaciones clinicas son ampliamente variables de acuerdo con
los territorios vasculares afectados en cada paciente. Los sintomas clasi-
cos son: cefalea, fiebre, polimialgia reumética, dolor en piel cabelluda,
pérdida visual y claudicacién mandibular. La necrosis de piel cabelluda
es una manifestacion muy rara de arteritis de células gigantes; existen
alrededor de 100 reportes en la bibliografia; traduce enfermedad grave y
se asocia con complicaciones severas, como pérdida visual completa o
necrosis de lengua y mortalidad elevada. Comunicamos el caso de una
paciente de 86 afios de edad, que acudié a la consulta de Dermatologia
con necrosis de piel cabelluda en la regién parietal bilateral. Su cuadro
clinico habia iniciado cuatro meses antes con cefalea temporal bilateral
y claudicaciéon mandibular, seguidos de pérdida visual. El diagnéstico
de arteritis de células gigantes se sospeché a partir de los hallazgos
dermatolégicos, que dieron pie a la evaluacion integral, diagndstico
definitivo corroborado histopatolégicamente y tratamiento apropiado.
Este caso clinico y revisién de la bibliografia permite destacar la im-
portancia de considerar el diagnéstico de arteritis de células gigantes
en pacientes ancianos con cefalea de inicio reciente o con cambio en
el patron de cefalea preexistente, porque el diagnéstico temprano vy el
tratamiento oportuno son indispensables para prevenir complicaciones
de mal pronéstico.

Palabras clave: arteritis de células gigantes, necrosis, piel cabelluda.

Scalp necrosis in giant cell arteritis

ABSTRACT

Giant cell arteritis (GCA) is a systemic granulomatous vasculitis of large
and medium vessels most commonly affecting the branches of the exter-
nal carotid artery, mainly the superficial temporal artery. Typically occurs
in patients over 50 years. The clinical features vary widely depending on
the vascular territories involved in each patient. The classic symptoms
are headache, fever, rheumatic polymyalgia, scalp tenderness, visual
impairment and jaw claudication. Scalp necrosis is a rare presentation
in GCA, there are approximately 100 cases reported in the literature
to date; it is associated with severe disease and complications, such as
visual loss, tongue necrosis and high mortality rate. We report the case

Dermatologia

Circe Ancona-Castro?
Josefina Navarrete-Solis?
Julio César Salas-Alanis*
Jorge L Moreno-Gonzélez?

1 Residente de Dermatologia.

2 Dermatdloga. Titular de la especialidad de Der-
matologia.

3 Dermatologo. Consulta privada en Clinica Derma-
tologia Avanzada. Profesor de la especialidad de
Dermatologia.

Unidad Médica de Alta Especialidad nim. 25, Centro
Médico Nacional del Noreste. Instituto Mexicano del
Seguro Social, Monterrey, Nuevo Ledn.

4 Dermatdlogo, Doctor en Medicina. Departamento
de Ciencias Basicas y Dermatologia, Universidad de
Monterrey.

Recibido: 2 de junio 2015
Aceptado: 28 de agosto 2015

Correspondencia: Dr. Jorge L Moreno Gonzélez
Eugenio Garza Sada 3820, oficina 303

64780 Monterrey, Nuevo Ledn, México
dr.jorge.m@gmail.com

Este articulo debe citarse como

Ancona-Castro C, Navarrete-Solis J, Salas-Alanis JC,
Moreno-Gonzalez JL. Necrosis de piel cabelluda
en arteritis de células gigantes. Dermatol Rev Mex
2015;59:552-563.

www.nietoeditores.com.mx



Ancona-Castro C y col. Necrosis de piel cabelluda

of an 86-year-old female who attended to the dermatology outpatient
clinic with bilateral scalp necrosis. Four months prior to presentation
she had additional complaints of bilateral temporal headache and jaw
claudication, followed by visual loss. The GCA diagnosis was suspected
based on cutaneous findings, leading to a comprehensive evaluation,
definitive histopathological confirmation and appropriate treatment.
This case report and literature review allows highlight the importance
of considering the diagnosis of GCA in elderly patients with a new-
onset headache or change in a pre-existing headache pattern, as early
diagnosis and prompt treatment are essential to prevent complications.

Key words: giant cell arteritis, necrosis, scalp.

ANTECEDENTES

La arteritis de células gigantes es una vasculitis
sistémica que afecta arterias de mediano y gran
calibre, con predileccion por las ramas extra-
craneales de la arteria cardtida, principalmente
las arterias temporales. La definié en 1932 Ba-
yard Taylor Horton. Caracteristicamente afecta
a adultos de edad avanzada, con edad media
de 70 afos y rara vez afecta a menores de 50
anos.! Tiene predominio en el sexo femenino.
En la arteritis de células gigantes el proceso
inflamatorio en la pared vascular conduce a la
disminucién u oclusién completa del lumen,
generando manifestaciones isquémicas, que
pueden ser muy variables de acuerdo con los
territorios vasculares afectados. Las manifesta-
ciones clinicas se clasifican en cuatro grandes
grupos: sintomas sistémicos, manifestaciones
de arteritis craneal, manifestaciones de arteritis
extracraneal y polimialgia reumatica. La mani-
festacion inicial en 70 a 85% de los casos es la
cefalea temporal, que puede acompanarse de
dolor en piel cabelluda y alteraciones en arte-
rias temporales: trayecto prominente, doloroso,
con nédulos palpables y pulsos disminuidos
o ausentes. La claudicacién mandibular y las
alteraciones visuales también constituyen ma-
nifestaciones muy frecuentes en los pacientes

con arteritis de células gigantes; estas Gltimas
se consideran una urgencia oftalmolégica,
porque los pacientes pueden padecer pérdida
visual parcial o completa, unilateral o bilateral
que suele ser irreversible si el tratamiento no
se inicia de manera oportuna. La necrosis de
piel cabelluda es una complicacién muy rara
de arteritis de células gigantes, existen cerca de
100 reportes de caso en la bibliografia; se con-
sidera una manifestacién grave, porque traduce
una arteritis extensa con afectacion de mdltiples
vasos y se asocia con mayor incidencia de
complicaciones graves y mortalidad elevada.
El diagnéstico es clinico, apoyado por estu-
dios paraclinicos, principalmente la elevacién
significativa de velocidad de sedimentacién
globular (VSG) y en casos seleccionados la
biopsia de arteria temporal para la confirmacion
histopatolégica, que se considera el patrén de
referencia.’

Comunicamos el caso clinico de una paciente
que cursaba con un cuadro clinico de cuatro
meses de evolucion con cefalea, claudicacion
mandibular y alteraciones visuales, en quien el
diagnostico de arteritis de células gigantes se
sospechd y confirmé al acudir a la consulta de
Dermatologia por una necrosis de piel cabelluda
de rapida evolucion.
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CASO CLiNICO

Paciente femenina de 86 afos de edad, con
antecedente de hipertensién arterial sistémica y
dislipidemia, que acudié a la consulta de Der-
matologia por padecer Glceras necréticas en la
piel cabelluda de tres semanas de evolucién. A
la exploracién dermatolégica se detecté afecta-
cion de la piel cabelluda en la regién parietal
bilateral, caracterizada por Ulceras de manera
irregular, la derecha de 11x6 cm y la izquierda
de 11x7 cm, con bordes eritematoviolaceos, bien
definidos e irregulares, y superficie cubierta por
escara y secrecion fibrinopurulenta (Figura 1),
asociada con la ausencia de pulsos temporales.
Alinterrogatorio dirigido refirié haber iniciado su
cuadro clinico cuatro meses previos a la consul-
ta, con cefalea temporal bilateral de moderada
intensidad, asi como claudicaciéon mandibular;
tres semanas después se agregé disestesia en la
lengua y diplopia, que progresé en el transcurso
de ocho dias a pérdida visual completa del ojo
derecho y parcial del ojo izquierdo. Al conside-
rar el cuadro clinico, se sospechd una arteritis
de células gigantes, por lo que se procedi6 a

Figura 1. Necrosis de piel cabelluda. Afectacién
bilateral de la regién parietal con ulceras de bordes
eritematoviolaceos bien definidos y con superficie
cubierta por escara y secrecion fibrinopurulenta.
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realizar biopsia dirigida de un segmento de la
arteria temporal izquierda seleccionado con base
en flujo reducido por ultrasonido doppler color
portatil y se inicié tratamiento con prednisona
a dosis de 1 mg/kg de peso.

Los estudios de laboratorio e imagen comple-
mentarios evidenciaron leucocitosis discreta
con desviacion a la izquierda (por probable
infeccién bacteriana), anemia leve normocitica
normocromica, VSG de 22 mm/hora, PCR de 0.7
mg/dL, las pruebas de funcién hepatica fueron
normales. Con el objetivo de descartar otras
causas de vasculitis primarias, secundarias y
sindromes de oclusién microvascular se realiza-
ron estudios inmunoldégicos, incluyendo ANAS,
C-ANCA, P-ANCA, anticuerpos anticardiolipina
y antibeta-2-glicoproteina, asi como marcadores
tumorales, que resultaron negativos.

Se realiz6 evaluacién por imagen de las arte-
rias temporales, mediante ultrasonido doppler
temporal bilateral, en el que se demostré que
los flujos de ambas arterias eran laminares, pul-
satiles, de baja resistencia; la arteria temporal
derecha sin engrosamientos de la intima ni evi-
dencia de placas, mientras en la arteria temporal
izquierda se detecté engrosamiento miointimal
y calcificacion, condicionantes de areas de
estenosis, alternadas con areas de dilatacion
vascular (Figura 2).

Como estudio de extension, para descartar
afectacién en otros trayectos arteriales, se rea-
liz6 ultrasonido doppler bilateral de la arteria
carétida comun, carétidas interna y externa y
arteria vertebral; en esta evaluacion se identi-
ficé en el lado derecho una placa fibrocélcica
homogénea de bordes regulares que se extendia
desde el bulbo carotideo, con medida de 5.6x2.1
mm, con un porcentaje de estenosis menor de
50%, estable, sin evidencia de repercusién he-
modinamica y en el lado izquierdo una placa
fibrocélcica homogénea de bordes regulares
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Figura 2. Ultrasonido doppler de arterias temporales.
En la imagen se observa engrosamiento miointimal
condicionante de dreas de estenosis alternadas con
areas de dilatacién vascular, asi como baja saturacién
con el doppler color. Se observan diferencias con
caracteristicas en la arteria temporal derecha.

que iniciaba en la arteria carétida comdn y se
extendia al bulbo carotideo que media 4.5x1.5
mm, con un porcentaje de estenosis menor a
50%, estable y sin evidencia de repercusion
hemodinamica.

En la biopsia de la arteria temporal se demostré
infiltrado inflamatorio transmural con predomi-
nio en la tinica media, constituido por células
mononucleares acompafadas de células gi-
gantes multinucleadas con nicleos en corona,
asi como engrosamiento de la pared vascular a
expensas de la capa media en arterias de menor
calibre de los vasos vasculares (Figura 3).

Con el conjunto de datos clinicos, de laboratorio,
estudios de imagen y hallazgos histolégicos se
confirmé el diagnéstico presuntivo de arteritis de

atologia

células gigantes. Debido al tiempo de evolucién
desde el inicio de la pérdida visual y la disminu-
cién en las cifras de los reactantes de fase aguda
se agreg6 metotrexato a dosis de 15 mg/semana
para poder iniciar esquema de reduccion de
esteroide, con vigilancia de laVSG para detectar
datos de actividad de la enfermedad. El trata-
miento dirigido a las tlceras de piel cabelluda
consisti6 en antibiético oral de amplio espectro
y topico, desbridamiento enzimatico mediante
colagenasas derivadas de Clostridium histolyti-
cum, fomentos secantes y antisépticos, asi como
pimecrolimus 1% en el borde de la tlcera, con
lo que la paciente tuvo proceso de cicatrizacion
favorable, en el transcurso de cuatro semanas se
observé fondo limpio y formacién de tejido de
granulacion.

DISCUSION

La arteritis de células gigantes constituye una
forma de vasculitis granulomatosa sistémica
que afecta arterias de calibre mediano y grande,
generalmente las ramas principales de la aortay
con mayor frecuencia las ramas extracraneales
de la arteria carétida, como las arterias tempo-
rales.!

Afecta casi exclusivamente a pacientes mayores
de 50 anos de edad, con edad media de 70 afios.
Tiene predileccion por el sexo femenino con
una relacién 3:1.2 La incidencia es variable y se

Figura 3. Biopsia de la arteria temporal superficial. Tincién hematoxilina-eosina. Se observa infiltrado inflamatorio
transmural con predominio en la tdnica media, constituido por linfocitos y células gigantes multinucleadas.
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incrementa en relacién con la edad, de modo
que en el grupo etario de 50 a 59 anos es de tan
s6lo 2/100,000, mientras en el grupo de 80 afos
0 mas se eleva hasta 52/100,000. La prevalencia
estimada es de 1:750 personas mayores de 50
anos. Se manifiesta con mayor frecuencia en
poblacién caucdsica de paises occidentales, se
considera la vasculitis primaria mas frecuente en
Estados Unidos, Canada y algunos paises euro-
peos, mientras que en Latinoamérica se observa
en pocos casos. En pacientes mexicanos sélo
existen publicadas series de casos pequefas.'?

Fisiopatogenia y causa

La arteritis de células gigantes es una enfermedad
mediada por células T, no se conoce el factor
desencadenante, se piensa que surge a partir
de una respuesta alterada a dafio endotelial. Se
han implicado diversos factores, como el dano
actinico crénico de la arteria temporal superficial
y se ha sugerido relacién con infecciones por
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneu-
moniae y parvovirus B19; sin embargo, no se
ha demostrado causalidad directa. También es
posible la intervencion de factores genéticos
porque se han reportado casos de agregacién
familiar asociados con el HLA-DR4.45

La respuesta inmunitaria inicia en la adventicia,
ante la activacion de células dendriticas frente
a un antigeno desconocido, que conduce al
reclutamiento de células T CD4 y su polariza-
cién a fenotipo Th1 y Th17, con produccién de
citocinas proinflamatorias (interferén gamma
e interleucina 17), que a su vez activan a los
macrofagos y las células musculares lisas. Los
macréfagos forman células gigantes y son la
principal fuente de citocinas dentro de la pared
arterial, incluyendo IL-1B, IL-6, factor de necrosis
tumoral alfa, factor de crecimiento transfor-
mante beta, factor de crecimiento derivado de
plaquetas y metaloproteinasas. En algunos casos
también se han detectado autoanticuerpos: en
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30-80% anticuerpos antifosfolipidicos, 10%
anti-beta2 glicoproteinas y en 32% anticuerpos
anti-laminina C, pero sin correlacién entra la
existencia de los anticuerpos y las complicacio-
nes isquémicas.®

La respuesta inflamatoria principal se produce en
la ldamina elastica interna, las metaloproteinasas
estan implicadas en su destruccion, favoreciendo
la migracién de miofibroblastos a la intima, lo
que, en conjunto con los efectos del factor de
crecimiento derivado de plaquetas, genera hi-
perplasia miointimal. A medida que el proceso
progresa, ocurre un estrechamiento u oclusién
completa del lumen vascular, lo que da lugar a
complicaciones isquémicas en los tejidos irriga-
dos por las arterias afectadas (Figura 4).”

Manifestaciones clinicas

El inicio de la enfermedad puede ser stbito en
algunos casos; sin embargo, en la gran mayoria la
evolucién es insidiosa, con inicio de los sintomas
en periodos de varias semanas. La manifestacion
clinica es ampliamente variable porque los sinto-
mas se correlacionan con los territorios arteriales
afectados en cada individuo.?

Las manifestaciones clinicas pueden clasificarse
en cuatro grupos: sintomas sistémicos, manifes-
taciones de arteritis craneal, manifestaciones de
arteritis extracraneal y polimialgia reumatica.!

Los sintomas sistémicos se observan en 30 a 60%
de los pacientes e incluyen: fiebre, anorexia,
pérdida de peso y fatiga. La depresién también
es comdn.'?

Manifestaciones de arteritis craneal

Los sintomas secundarios a la arteritis craneal
son, en conjunto, los mas frecuentes en arte-
ritis de células gigantes e incluyen: cefalea,
dolor facial, sensibilidad en la piel cabelluda,
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Figura 4. Fisiopatogenia de la arteritis de células gigantes. La presencia de un antigeno desconocido desenca-
dena activacién de células dendriticas en la adventicia, con el consecuente reclutamiento de células TCD4 y
produccién de citocinas proinflamatorias, que a su vez activan a las células musculares lisas y a los macréfagos,
que forman células gigantes multinucleadas y son la principal fuente de citocinas dentro de la pared arterial.
Esta respuesta inflamatoria genera hiperplasia miointimal, que al progresar desencadena oclusién parcial o
completa del lumen vascular, lo que da lugar a complicaciones isquémicas en los tejidos irrigados por las arte-
rias afectadas. CD: células dendriticas; TNF: factor de necrosis tumoral; IL: interleucina; INF: interferén; CML:
células musculares lisas; TGF: factor de crecimiento transformante: PDGF: factor de crecimiento derivado de
plaquetas; MTP: metaloproteinasas; CGM: células gigantes multinucleadas.

arterias temporales prominentes y dolorosas,
claudicacién mandibular, alteraciones visuales,
manifestaciones neuroldgicas, manifestaciones
vestibulo-auditivas y necrosis de piel cabelluda.

La manifestacién clinica inicial mas comin de
la arteritis de células gigantes, en 70 a 85% de
los casos, es la cefalea de intensidad moderada a
grave, localizada en la regién temporal o menos
frecuentemente en la region occipital. El dolor
en la piel cabelluda afecta a 20 a 40% de los
pacientes, principalmente sobre la regién de las
arterias temporales y occipitales, y puede acom-
pafnarse de maculas o nédulos dolorosos. En 30
a 60% de los pacientes las arterias temporales
son prominentes y sensibles, los pulsos estan
disminuidos o ausentes.'?

El dolor a la masticacién por claudicacién de los
musculos de la mandibula es otra manifestacién

de arteritis craneal muy frecuente, porque ocurre
en mas de dos tercios de los pacientes con arteri-
tis de células gigantes. En menos de 5% de estos
pacientes sobrevienen otros sintomas asociados,
como pérdida del gusto, dolor en la boca o la
faringe y necrosis de la lengua.?

Las alteraciones visuales se han descrito en 25
a 50% de los pacientes con arteritis de células
gigantes, de acuerdo con la serie. La oclusiéon e
isquemia secundaria pueden ocurrir en arterias
oftdlmicas u orbitarias, por lo que las manifesta-
ciones oculares son variables.® La complicacién
mds grave y de peor prondstico es la ceguera,
que se manifiesta por neuropatia éptica anterior
isquémica aguda o menos frecuentemente por
oclusién de la arteria retiniana; previo a ella
pueden ocurrir sintomas de isquemia transito-
ria, como amaurosis fugaz, episodios de vision
borrosa o diplopia o incluso puede haber alte-
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raciones transitorias de la motilidad extraocular.
La pérdida visual completa se ha reportado en 6
a 10% de los casos, los principales predictores
son claudicacién mandibular, amaurosis fugaz,
ausencia de sintomas sistémicos, incremento
moderado en VSG e incremento en las concen-
traciones de hemoglobina.’

En la mayor parte de los casos las alteraciones
visuales se manifiestan después de varias se-
manas o meses del inicio de otros sintomas, se
consideran una urgencia oftalmolégica porque
de no iniciarse el tratamiento de manera tem-
prana, no sélo disminuye la probabilidad de
recuperacion de la vision, sino que incluso 50%
de los individuos tendran pérdida visual en el ojo
contralateral en un periodo de dias."

En 5 a 25% de los pacientes se han descrito
manifestaciones vestibulo-auditivas, como sor-
dera, actfeno o vértigo. Otras manifestaciones
poco frecuentes incluyen accidentes cerebro-
vasculares de tipo isquémico, manifestaciones
neurolégicas como hemiparesia y manifestacio-
nes psiquiatricas.’

La necrosis de piel cabelluda es uno de los signos
de arteritis craneal, es una complicacién muy
rara de arteritis de células gigantes, ocurre en me-
nos de 1% de los casos; sin embargo, constituye
una manifestacion grave porque indica una arte-
ritis extensa y con afectacion de mdltiples vasos,
lo que, en consecuencia, se asocia con mayor
incidencia de alteraciones visuales y pérdida
visual (67%) y otras alteraciones graves, como
necrosis de la lengua, asi como mayor mortali-
dad (38%) con respecto a la que se observa en
pacientes con arteritis de células gigantes sin
necrosis de piel cabelluda.’"

La necrosis de piel cabelluda en arteritis de
células gigantes ocurre de manera secundaria
a la oclusion de una o varias de las arterias
principales que proporcionan circulacién a la
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region temporal (arterias temporales, frontales,
auriculares posteriores y occipitales). En 50% de
los casos la afectacion es bilateral."'?

El tiempo medio entre el inicio de los sintomas de
arteritis de células gigantes y la necrosis de piel
cabelluda es de 2.9 meses; mientras el tiempo
medio desde el inicio de las manifestaciones cli-
nicas hasta el diagnoéstico e inicio de tratamiento
es de cuatro meses en pacientes con necrosis de
piel cabelluda comparado con un tiempo medio
de tres meses en los pacientes sin necrosis de
piel cabelluda.”

Entre los diagndsticos diferenciales que deben
considerarse ante casos de necrosis de piel
cabelluda en arteritis de células gigantes estan:
infecciones de origen viral o bacteriano, neopla-
sias y pioderma gangrenoso.®

Manifestaciones de arteritis de la aorta y sus
ramas proximales

En lo que respecta a la arteritis extracraneal, la
evidencia clinica de afectacion de grandes arte-
rias ocurre en 10 a 50% de los casos y aunque
en la mayor parte de ellos no existen sintomas
asociados, las complicaciones pueden ser graves.
Es posible encontrar sindrome de arco aértico,
insuficiencia valvular aértica con regurgitacion
e insuficiencia cardiaca congestiva, aneurismas
o diseccién adrtica, infarto de miocardio por
afectacién de arterias coronarias, neuropatia
periférica y sintomas respiratorios, que incluyen
tos, odinofagia y ronquera en menos de 15%.'"3

Los pacientes con arteritis de células gigantes
tienen un riesgo 17 veces mayor que la poblacion
general de padecer aneurisma adrtico toracico.
La incidencia de estenosis de grandes arterias se
mantiene relativamente constante en los prime-
ros cinco afnos de diagndstico, pero la incidencia
de aneurisma o diseccién adrtica se incrementa
después de cinco afos del diagndstico.'
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Polimialgia reumatica

La polimialgia reuméatica ocurre de manera
concurrente con arteritis de células gigantes en
20 a 65% de los pacientes, se manifiesta como
dolor y rigidez en la cintura escapular, el cuello
y a veces en la cintura pélvica. La concurrencia
de las dos enfermedades es 38 veces mayor de
lo que se esperaria en caso de ser dos sindromes
independientes, por lo que en anos recientes se
ha propuesto que la arteritis de células gigantes
y la polimialgia reumatica constituyen diferentes
manifestaciones de la misma enfermedad. En
pacientes con polimialgia reumatica sin sintomas
o signos de arteritis de células gigantes la biopsia
de la arteria temporal resulta positiva en 10 a
15% de los casos.>"

Otras manifestaciones clinicas asociadas de
manera poco frecuente incluyen alteraciones de
la funcion tiroidea y hepatica y el sindrome del
tanel del carpo.’

De todos los sintomas las arterias temporales
prominentes y dolorosas con ausencia de pulso,
la claudicacion mandibular y la diplopia tienen
un valor predictivo positivo mas alto para el
diagnoéstico de arteritis de células gigantes. A
diferencia de otros tipos de vasculitis, la arteritis
de células gigantes rara vez afecta la piel, los
rifnones y los pulmones.'

Diagnéstico

El diagnéstico de la arteritis de células gigantes
se basa principalmente en los hallazgos clinicos,
aunado a las alteraciones en los reactantes de
fase aguda; sin embargo, la lnica prueba que
confirma de manera definitiva el diagndstico y
que se considera, por tanto, el patrén de referen-
cia, es la biopsia de la arteria temporal.’

La velocidad de sedimentacién globular (VSG)
estd alterada en 80 a 90% de los pacientes y en

30 a 60% de los casos los valores son muy altos
(>100 mm/h). Constituye una medida atil para
vigilancia durante el tratamiento. Sin embargo,
debe considerarse que en algunos casos de ar-
teritis de células gigantes activa demostrada por
histopatologia, la VSG puede ser normal y, por
el contrario, es posible encontrar VSG elevada
en algunos ancianos sanos.*'®

Es comin detectar anemia leve hipocrémica,
que se alivia con el tratamiento especifico,
s6lo en algunos casos ocurre anemia grave nor-
mocrémica. Los leucocitos totales y la cuenta
diferencial suelen estar normales. Puede haber
trombocitosis. Se ha observado elevacién de
las pruebas de funcion hepatica, especialmente
fosfatasa alcalina, en un tercio de los pacientes;
generalmente se trata de un incremento leve que
se normaliza tras el tratamiento. Las proteinas
de fase aguda, como alfa-1-antitripsina, protei-
na orosomucoide, haptoglobina y proteina C
reactiva pueden estar alteradas, pero no tienen
mayor utilidad que la VSG para establecer la
actividad de la enfermedad. Son frecuentes las
concentraciones elevadas de antifosfolipido.
También se ha encontrado elevado el factor de
Von-Willebrand como marcador de disfuncién
endotelial; sin embargo, estos Gltimos estudios
no se utilizan de manera rutinaria.’®

La biopsia de la arteria temporal debe realizarse
en pacientes con sospecha alta de arteritis de
células gigantes. La biopsia de la arteria temporal
puede demostrar arteritis incluso después de 14
dias de tratamiento con esteroide; sin embargo,
debe obtenerse tan pronto como sea posible
después del diagndstico, teniendo siempre
en consideracion que el tratamiento no debe
retrasarse Gnicamente para esperar la toma de
biopsia.'

Un tercio de los pacientes con sintomas de
arteritis craneal pueden tener un resultado ne-
gativo de la biopsia de la arteria temporal, lo

559



560

Dermatologia Revista mexicana

que puede atribuirse a la afectacion focal de
los vasos en este tipo de arteritis. Se ha sugerido
que la longitud del segmento arterial influye en
la sensibilidad, por lo que se recomienda que la
longitud sea de al menos 20 mm para disminuir
las probabilidades de falsos negativos. Si se
realiza biopsia de ambas arterias se incrementa
la probabilidad de diagnéstico.''”

Los hallazgos histologicos de la arteritis de célu-
las gigantes son distintivos. En la fase temprana
se observan infiltrados granulomatosos densos,
que si bien se asemejan a los observados en la
arteritis de Takayasu, las caracteristicas clinicas
conducen al diagnéstico diferencial. Se trata de
una panarteritis, que ocurre en parches a lo largo
del trayecto vascular de arterias de mediano y
gran calibre. Se observa inflamacién transmural
prominente en la intima, media y adventicia, con
un infiltrado de linfocitos, macréfagos y células
gigantes multinucleadas.’

Los criterios diagnésticos de acuerdo con el
Colegio Americano de Reumatologia de Esta-
dos Unidos incluyen: 7) edad de inicio de la
enfermedad > 50 anos, 2) cefalea localizada de
inicio reciente o variacion reciente en las carac-
teristicas; 3) sensibilidad a la palpacién de las
arterias temporales, o disminucion de su pulso,
no relacionado con aterosclerosis de arterias
cervicales; 4) VSG =50 mm/hora por el método
de Westergren y 5) anormalidades en la biopsia
de arteria temporal, vasculitis con predominio
de infiltrado por mononucleares o inflamacién
granulomatosa, usualmente con células gigantes
multinucleadas. La existencia de al menos tres
de los criterios anteriores tiene sensibilidad de
93.5% vy especificidad de 91% para el diagnds-
tico de arteritis de células gigantes.'®

Las modalidades de estudio de imagen pueden
ayudar en el diagnéstico. El ultrasonido doppler
color es el método de imagen mas utilizado para
la evaluacion de la arteria temporal; incluso,
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puede ser de utilidad para dirigir la biopsia; sin
embargo, los resultados son operador depen-
diente. Se ha demostrado que la existencia de
un halo hipoecoico perivascular indica edema en
la pared vascular y como criterio diagnéstico de
arteritis de células gigantes tiene sensibilidad de
82% y especificidad de 91%, que aumenta hasta
100% cuando el halo se detecta de manera bi-
lateral. También es posible encontrar parametros
anormales de flujo sanguineo, como estenosis,
oclusion, alteraciones en el pico de velocidad
sanguinea sistdlica y en el diametro de la arte-
ria temporal; sin embargo, estos hallazgos no
son especificos porque pueden encontrarse en
adultos sanos o en casos de aterosclerosis.” El
ultrasonido doppler también se ha utilizado para
evaluar las ramas proximales de la aorta, se en-
cuentran alteraciones en cerca de 30% de todos
los pacientes con arteritis de células gigantes.
Ademads, puede considerarse realizar ecografia
abdominal y ecocardiografia para descartar
aneurismas adrticos asociados con la vasculitis."

Asimismo, se ha demostrado utilidad para valorar
la anatomia vasculary los cambios inflamatorios
en la pared del vaso mediante otros métodos de
imagen, como la angiorresonancia magnética
con sensibilidad de 100%, especificidad de 80%
y valor predictivo positivo de 100% vy la angio-
tomografia, en la que ademas de los cambios
tipicos en la luz vascular, es posible observar el
adelgazamiento de la pared del vaso en la fase
preestendtica, que constituye una importante
diferencia con aterosclerosis. En fases tardias
pueden visualizarse calcificaciones vascula-
res, estenosis, oclusiones o aneurismas. Se ha
propuesto que la visualizacién por tomografia
por emision de positrones (PET), que da una
captacion elevada de fluorodesoxiglucosa (FDQ)
presente en los vasos inflamados, puede resultar
de utilidad para el diagnéstico, se encuentran
captaciones patolégicas incluso en 83% de
los pacientes con diagnéstico establecido por
biopsia.'
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Tratamiento

El tratamiento con dosis altas de glucocorti-
coides se considera de primera linea en casos
de arteritis de células gigantes y debe iniciarse
a la brevedad una vez establecido el diagnés-
tico confirmatorio o, bien, incluso antes de
realizar la biopsia si la sospecha clinica es
evidente. La dosis recomendada es de 40-60
mg/dia o incluso 1 mg/kg/dia. El tratamiento
con corticoesteroide reduce la incidencia de
complicaciones y genera un alivio rapido de los
sintomas, la respuesta ocurre de manera impor-
tante en pocos dias, mejora la calidad de vida
de los pacientes, aunque no se ha demostrado
que reduzca la duracion de la enfermedad. Una
vez que se controle la enfermedad en un perio-
do de dos a cuatro semanas, puede continuarse
con dosis bajas de mantenimiento, vigilando
los sintomas y la VSG. Se ha sugerido la pres-
cripcion de medicamentos inmunosupresores,
como ahorradores de esteroides, que incluya
ciclofosfamida, azatioprina, metotrexato y
dapsona. La duracién del tratamiento es muy
variable, en la mayoria de los casos los corti-
coesteroides pueden suspenderse después de
uno a tres afnos.'

El tratamiento temprano es particularmente im-
portante en pacientes con alteraciones visuales;
en estos casos, se ha sugerido la administracion
de metilprednisolona 1 gramo intravenoso du-
rante tres dias o dexametasona 150 mg ¢/8 h
durante uno a tres dias, seguido de prednisona
oral a 1 mg/kg. Debe tenerse en cuenta que cuan-
do la arteritis de células gigantes se diagnostica
de manera temprana, el inicio del tratamiento
con corticoesteroide resulta sumamente efectivo
para prevenir las manifestaciones visuales.%?

El tratamiento de los pacientes con necrosis de
piel cabelluda asociada con arteritis de células
gigantes debe darlo un equipo experto en cica-
trizacion y multidisciplinario, es fundamental

el manejo y control de la vasculitis subyacente,
se debe realizar desbridamiento quirdrgico o
enzimatico del tejido necrético y prescribir
antibiéticos en caso de infeccion; asimismo,
deben considerarse terapias que favorezcan la
cicatrizacién, como los parches de hidrogel y
la administracién de antiagregantes plaqueta-
rios o anticoagulantes, que pueden mostrar un
beneficio en los pacientes con complicaciones
isquémicas de arteritis de células gigantes.'>%123

Pronéstico

Existe controversia respecto a la duracién de la
enfermedad; la mayor parte de los estudios eu-
ropeos reporta que en 30 a 50% de los pacientes
se puede suspender el corticoesteroide después
de dos afios de tratamiento. Entre 40 y 50% de
los pacientes tiene recaidas durante la reduccion
o suspensién del esquema de tratamiento con
corticoesteroide; las recaidas son mas probables
durante los primeros 18 meses de tratamiento y
después de un afio de retirar el corticoesteroide.’

El prondstico funcional en los pacientes que
cursan con pérdida visual es malo, a pesar de
recibir los esquemas de tratamiento sugeridos
con dosis altas de corticoesteroide intravenoso;
en diversos estudios se ha demostrado que la
mejoria visual real, considerando dos aspectos:
agudeza visual y campo visual central, ocurre en
5% de los casos y sélo cuando el tratamiento se
inicia de manera temprana.®?°

Al menos 50% de los pacientes con arteritis de
células gigantes experimenta uno o mas efectos
adversos durante el curso de la enfermedad,
cominmente asociados con el tratamiento con
corticoesteroide, con incrementos de la mor-
bilidad y mortalidad; éstos incluyen: catarata
subcapsular, diabetes mellitus, osteoporosis,
necrosis avascular de cadera, hipertension arte-
rial, osteoporosis, hemorragia gastrointestinal e
infecciones.?
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La mortalidad en los pacientes con arteritis de
células gigantes se incrementa de manera leve
durante los primeros dos afios de evolucion y
en pacientes con mds de 10 afios después del
diagnéstico, entre las principales causas de
mortalidad estan las enfermedades circulatorias
sistémicas, que incluyen enfermedad cardiaca
isquémica y aneurisma adrtico, que tiene un
riesgo relativo de mortalidad de 3.4.7424

CONCLUSIONES

Al considerar el conjunto de manifestaciones
clinicas en nuestra paciente se pudo observar
que cursé con una manifestacion tipica de ar-
teritis de células gigantes. Se encontraba en el
grupo etario principalmente afectado por este
tipo de vasculitis primaria y los sintomas que
padecié en las fases iniciales de su evolucién
fueron precisamente los descritos como los mas
frecuentes de esta enfermedad. Destaca que, a
pesar de ello, la necrosis de la piel cabelluda
fue la manifestacion clinica final y la menos
frecuente, lo que condujo al andlisis global de
los sintomas, sospecha clinica, protocolo de
estudio y conclusion diagndstica.

En nuestra paciente, la VSG estaba normal, de
acuerdo con los intervalos de referencia ajusta-
dos para la edad y el sexo, posiblemente debido
al tiempo de evolucién desde el inicio del pro-
ceso inflamatorio. En el ultrasonido doppler de
la arteria temporal superficial se encontr6 engro-
samiento miointimal condicionante de areas de
estrechez que alternaban con éreas de dilatacién
vascular, hallazgo que puede correlacionar con
los cambios que ocurren en la pared arterial,
de acuerdo con la fisiopatologia previamente
comentada, en la que la hiperplasia de la intima
conduce a disminucién del lumen vascular con
afectacion focal a lo largo del trayecto del vaso;
el halo hipoecoico perivascular que se considera
especifico para el diagnéstico no pudo detectarse
al evaluarlo dos observadores independientes.
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Asimismo, los resultados del estudio histopa-
tolégico fueron concluyentes, por lo que la
correlaciéon con el cuadro clinico permitié la
confirmacion diagnostica. La conducta terapéuti-
ca para el control de la actividad de la vasculitis
fue de acuerdo con las guias, con inicio inme-
diato de esteroides sistémicos al sospecharse
el diagnéstico y previo a la toma vy resultado
de la biopsia de la arteria temporal; con ello se
observé remisién de algunos sintomas, como
la cefalea y la claudicacién mandibular; sin
embargo, no hubo reversién de las alteraciones
visuales, lo que era de esperarse por el tiempo
de evolucién desde el inicio de la pérdida visual.
Una vez que se logré el control de los sintomas,
se agreg6 metotrexato al tratamiento con el ob-
jetivo de disminuir la dosis de corticoesteroide.

La necrosis de piel cabelluda constituye una
manifestacién rara de arteritis de células gigan-
tes; nuestra paciente la padecié varias semanas
después de los sintomas iniciales y tuvo corre-
lacion en lo que respecta al mal pronéstico de
los sintomas visuales. Las escaras se encontraban
con datos de momificacién y de sobreinfeccion,
por lo que se administr6 antibidtico sistémico de
amplio espectro, metronidazol tépico dirigido
a la eliminacion de bacterias anaerobias y sul-
fadiazina de plata como antiséptico de amplio
espectro, asi como fomentos antisépticos y
secantes; se aplico pimecrolimus considerando
que por su efecto antiinflamatorio favorece el
proceso de cicatrizacién; el desbridamiento fue
mediante autdlisis y colagenasas mas cloran-
fenicol (Ulcoderma). Con el conjunto de estas
medidas la evolucién de la necrosis de piel
cabelluda fue favorable, con desbridamiento
enzimatico total, con dlceras de fondo limpio y
con tejido de granulaciéon que permitio la ree-
pitelizacién de 80% de la tlceras en un periodo
de observacion de tres semanas.

Este caso clinico y revisién de la bibliografia
permite destacar que, aunque la arteritis de cé-
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lulas gigantes es una vasculitis poco frecuente en
nuestro medio, es muy importante considerarla
entre los diagndsticos diferenciales en pacientes
de edad avanzada con cefalea de inicio reciente
o con cambio reciente en el patrén de una cefalea
previa, porque el diagndstico temprano y el inicio
del tratamiento oportuno son indispensables para
prevenir complicaciones graves de la enfermedad.
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Poroqueratosis superficial
diseminada no actinica en una
paciente con miocardiopatia
dilatada

RESUMEN

La poroqueratosis es una genodermatosis de herencia autosémica do-
minante con penetrancia variable. Es un trastorno de la queratinizacién,
que se manifiesta como placas bien delimitadas con centro atréfico y
borde queratésico. La caracteristica histolégica patognoménica es la
laminilla cornoide, que representa una invaginacion epidérmica que
contiene una columna de paraqueratosis descrita de manera informal
como “pila de platos”. Comunicamos el caso de una paciente de 53
afios de edad con poroqueratosis diseminada superficial no actinica y
mdltiples comorbilidades.

Palabras clave: poroqueratosis, laminilla cornoide, miocardiopatia
dilatada.

Disseminated superficial actinic
porokeratosis in a patient with dilated
cardiomyopathy

ABSTRACT

Porokeratosis is a genodermatosis of autosomal dominance with vari-
able penetrance. This is a disorder of keratinization, which presents
morphologically as an enlarging well-defined plaque with an atrophic
center and hyperkeratotic border. The pathognomonic histologic finding
of porokeratosis is the cornoid lamella, which represents an epidermal
invagination containing a column of parakeratosis, informally described
as a “stack of dishes”. This paper reports the case of a 53-year-old female
with multiple comorbidities and non-actinic disseminated superficial
porokeratosis.

Key words: porokeratosis, cornoid lamella, dilated myocardiopathy.
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ANTECEDENTES

La poroqueratosis es un trastorno genético de
queratinizacién con herencia autosémica domi-
nante de morfologia clinica variable. Mibelli
la describi6 en 1893.*° Puede afectar cualquier
raza y sexo con predominio en nifios y adultos
jovenes. Se han descrito pocos casos en la bi-
bliografia mundial.>* Se comunica el caso de
una mujer con maltiples comorbilidades cardio-
vasculares y metabélicas con poroqueratosis de
tipo diseminada superficial no actinica.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 53 afios de edad con una
dermatosis diseminada al tronco y las extremida-
des superiores que afectaba de manera bilateral
y asimétrica el térax, el abdomen, la espalda,
las caras externas de los brazos, los antebrazos
y el dorso de las manos (Figuras 1y 2). No afec-
taba las palmas. Se caracterizaba por mdltiples
papulas queratésicas de 1 a 2 mm de diametro,
aisladas entre si, bien delimitadas, color marrén,
algunas de ellas eran ligeramente mas amplias
formando pequenas placas con el centro atréfico
y cuyo borde era discretamente elevado y pig-
mentado. La dermatoscopia mostré una lesion
no melanocitica, color marrén, queratdsica, con
borde regular acentuado. El resto de la piel tenia
mdltiples nevos rubi. Refirié la aparicion de las
lesiones un afio previo, que inicié en los brazos
con extensién posterior al tronco, con evolucién
asintomatica. No habia tenido tratamiento pre-
vio. La paciente estaba hospitalizada por una
miocardiopatia restrictiva, lesién adrtica doble
(estenosis e insuficiencia), hipertension arterial
pulmonar e insuficiencia renal aguda. No tenfa
antecedentes familiares de relevancia. Tenfa
antecedentes de diabetes mellitus controlada y
psoriasis referida por la paciente sin evidencia
clinica de lesiones. La biopsia de una lesion del
antebrazo izquierdo mostr6 en ambos extremos
paraqueratosis columnar en “pila de platos” con
queratinocitos disqueratésicos en la base (Figura

Dermatologia
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Figura 1. Papulas queratésicas en el tronco y la extre-
midad superior derecha (flechas).

Figura 2. Papulas queratésicas en el antebrazo izquier-
do (flechas) y dermatoscopia que muestra la lesion
con borde bien delimitado y puntos blanquecinos
en el centro.

3). La epidermis mostraba aplanamiento de los
procesos interpapilares y leve hiperpigmenta-
cién de la capa basal. En la dermis papilar y
reticular superficial se observé caida de pig-
mento, colagena laxa, telangiectasias y discreto
infiltrado inflamatorio linfocitario. Establecimos
el diagnéstico clinico e histopatolégico de poro-
queratosis diseminada superficial no actinica. La
paciente evolucioné de manera térpida debido a
las comorbilidades mencionadas vy fallecié una
semana después de nuestra primera valoracion.
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Figura 3. Estudio histopatolégico que muestra para-
queratosis columnar en “pila de platos” con querati-
nocitos disqueratdsicos en la base.

DISCUSION

La poroqueratosis es una genodermatosis con
patron de herencia autosémico dominante y
penetrancia variable, aunque hay casos que
resultan de mutaciones espontaneas, asi como
de muiltiples reordenamientos y proliferacion
anormal de origen clonal de los queratinoci-
t0s.21% Los factores que juegan un papel en la
génesis de las lesiones poroqueratésicas son:
genético, a la fecha se han demostrado mdltiples
anomalias genéticas para cada una de las formas
clinicas de poroqueratosis® y aun es controverti-
do el aumento en la expresién del gen de factor
de supresion p53;""3 exposicion a radiacion,
aunque estudios in vitro sélo han podido de-
mostrar hipersensibilidad de los fibroblastos a la
radiacién X, pero no a la ultravioleta (UV),'*'* en
especial en las formas actinicas; traumatico, por
la presencia del fenémeno isomorfico de Koeb-
ner, demostrado en la poroqueratosis cldsica de
Mibelli y en la lineal; de inmunosupresion, que
aumenta en 7.5 a 10% la frecuencia de poro-
queratosis en pacientes postrasplantados o con
linfomas, neoplasias hematoldgicas, infeccion
por virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y
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enfermedades inflamatorias o autoinmunitarias
que requieren tratamiento inmunosupresor®” vy,
finalmente, enfermedad hepatica. El diagnéstico
de poroqueratosis realizado simultaneamente
a la aparicion de una neoplasia maligna se ha
reportado en la bibliografia, lo que sugiere un
origen paraneopldsico.' Se ha reportado que el
periodo de latencia entre el inicio de la inmuno-
supresion y la instalacién de la poroqueratosis
puede variar de una semana a 16 afios.""'*2" Exis-
ten estudios que demuestran baja expresion de
ARN mensajero regulador de hiperproliferacion
de queratinocitos que comparten similitudes
en la poroqueratosis y la psoriasis, que podrian
explicar asociacion entre ambas. La psoriasis
que la paciente mencioné padecer no pudo
corroborarse ante la ausencia de lesiones. La
exposicion a la luz solar y la inmunosupresion
alteran la expresién de los antigenos HLA-DR en
la superficie de las células de Langerhans; esto
determina una falla de la inmunovigilancia, con
la consiguiente proliferacion de queratinocitos
anormales.?>?' La Gnica comorbilidad presente
en esta paciente con una posible relacién con
la poroqueratosis es la diabetes mellitus que
causa inmunosupresién debido a alteracion
vascular, neuropatia, retraso en la cicatrizacién
y especificamente por reduccién de linfocitos
CD4, disminucién de la actividad de linfocitos
citotéxicos, deficiencias de subtipos de IgG y
alteracion de la funcién de complemento C3,%
algunas de éstas compartidas con los estados de
inmunodeficiencia mencionados.

Las diferentes formas de poroqueratosis son
trastornos con queratinizacion defectuosa que
en general se distinguen morfolégicamente por
miltiples placas que incrementan su tamafio
con el tiempo, tienen centro atréfico y un borde
queratésico elevado bien definido, aisladas o
confluentes.”>? Las lesiones generalmente apa-
recen en las piernas y en los brazos, aunque el
tronco también puede estar afectado; de manera
aislada se describié un caso localizado en los
genitales.®*
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Las poroqueratosis se clasifican generalmente en
funcién de su apariencia clinica.?® Las diferen-
cias entre unas formas y otras se establece segin
la edad de inicio, la morfologia y la distribucion
de las lesiones (Cuadro 1).

Aun sin establecerse patrones especificos, se ha
reportado que la dermatoscopia de una lesién
muestra un borde blanquecino que rodea mul-
tiples vasos irregulares puntiformes, lineales o
ambos y, a su vez, la microscopia confocal de
reflectancia revela una lesién bien delimitada
con un borde hiperreflectivo distintivo en la capa
cérnea, un patrén de panal atipico y trastorno
arquitecténico de los queratinocitos.*

A pesar de la gran variedad clinica de las po-
roqueratosis, todas las variantes tienen una
caracteristica histopatolégica comin que les
otorga el sello distintivo: la laminilla cornoide,
que es una columna de paraqueratosis en “pila
de platos” ubicada sobre una invaginacién
epidérmica, que se extiende a través de todo
el espesor del estrato cérneo rodeada de or-
toqueratosis. Para visualizarla, la biopsia debe

Cuadro 1. Variantes clinicas de poroqueratosis

Poroqueratosis clasica de Mibelli

Poroqueratosis superficial diseminada
Actinica
No actinica
Eruptiva (inmunosuprimidos, paraneopldsica o infla-
matoria)

Poroqueratosis punctata palmaris et plantaris

Poroqueratosis palmoplantar diseminada

Poroqueratosis lineal

Variantes segmentarias tipo Il
Coexistencia de poroqueratosis superficial diseminada
actinica y poroqueratosis lineal
Coexistencia de poroqueratosis superficial diseminada
actinica y poroqueratosis verrugosa

Formas menos frecuentes
Verrugosa,*” facial atipica,* reticulada,?® minuta digita-
da,? eruptiva papulosa y pruriginosa,***’ facial actinica,
zosteriforme®' y sindrome CAP (craneosinostosis, anor-
malidades anales y poroqueratosis)*'”!

Modificado de la referencia 3.

tomarse del limite del borde periférico. En las
formas reticulada y lineal pueden observarse
laminillas cornoides multiples.'” La epidermis en
el centro de la lesion puede ser normal o atrdéfica,
mostrar hiperqueratosis y a veces acantosis. La
capa granulosa esta disminuida o ausente, con
frecuencia se evidencian queratinocitos disque-
ratésicos con licuefaccion y degeneracion de
la capa basal. En la dermis subyacente pueden
encontrarse capilares dilatados y un infiltrado
inflamatorio perivascular superficial, leve a
moderado, compuesto por linfocitos e histioci-
tos. Ocasionalmente se ha descrito depésito de
amiloide en las lesiones crénicas y en pacientes
de edad avanzada, que se explica por el prurito
y la cronicidad, sin que pueda descartarse una
implicacién racial o genética, dada la gran
frecuencia de esta caracteristica en pacientes
asiaticos.”

La poroqueratosis superficial diseminada no
actinica es una forma poco frecuente que no se
relaciona con la exposicion a radiacion solar.
Se ha descrito Ginicamente un gen relacionado
especifico para esta forma clinica localizado
en el cromosoma 18p11.3.%° Afecta a mujeres
en la tercera o cuarta década de la vida. Las
manifestaciones clinicas son similares a las
formas actinicas, pero con afeccion bilateral y
asimétrica en zonas no fotoexpuestas,’? como
el tronco y las extremidades. Se distingue por
placas queratésicas, pequefias de 1 a 3 mm de
didmetro con el borde acentuado y pueden ser
hipo o hiperpigmentadas. No muestran fenéme-
no de Koebner.!**

El tratamiento de las poroqueratosis cons-
tituye uno de los principales motivos de su
estudio porque no se ha descrito un tratamiento
completamente eficaz contra ningln tipo de po-
roqueratosis; ademds de que ningln tratamiento
tiene algin nivel de evidencia elevado, por lo
que esta enfermedad aun representa un desafio
para los médicos dermat6logos. La eleccién del
tratamiento depende del tamano, de la topografia
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y de la extension de las lesiones segun sus dife-
rentes formas clinicas.” En primer lugar, deben
indicarse medidas generales, como lubricacion,
queratoliticos y protectores solares. En las formas
localizadas se recomiendan tratamientos tépicos
con respuesta variable; los glucocorticoides
no han proporcionado resultados muy satis-
factorios; en reportes de caso, 5-fluorouracilo
resultd benéfico, al igual que tretinoina, pero
con recurrencia luego de suspender el trata-
miento.'®233! Imiquimod en crema a 5% también
se ha probado con éxito en el tratamiento de
la poroqueratosis; su probable mecanismo de
accion parece ser el estimulo de la respuesta
inmunitaria local. Los analogos de la vitamina
D3, como calcipotriol y tacalcitol, han resultado
eficaces para el tratamiento de la poroqueratosis
superficial actinica diseminada.?? Otras opciones
terapéuticas descritas de manera aislada son:
antralina, inhibidores de calcineurina y diclo-
fenaco en gel."?® Para las formas diseminadas
se ha descrito buena respuesta al tratamiento
sistémico con retinoides, como isotretinoina y
acitretin,3® con los que se observé un efecto
supresor de la carcinogénesis, al desaparecer la
atipia citolégica hallada en algunas lesiones de
poroqueratosis lineal, pero al igual que con la
aplicacién tépica, hay recurrencia de las lesiones
luego de suspender el tratamiento.’” En los casos
secundarios a tratamiento inmunosupresor se ha
descrito remisién completa después del cese del
mismo.? Los antihistaminicos otorgan beneficio
sintomatico en los casos con prurito. La escision
quirdrgica puede realizarse en lesiones pequefas
y circunscritas, sola o combinada con injertos
de piel para optimizar los resultados estéticos.’
Otras alternativas incluyen procedimientos
como curetaje, electrocoagulacion, criociru-
gfa, dermoabrasion y laser ablativo de CO,. En
reportes de caso no se ha encontrado beneficio
con terapia fotodindmica, ademas de que induce
hiperpigmentacién secundaria.® Conviene evitar
la exposicion a radiaciones ionizantes o UV,
sobre todo en formas actinicas.
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La transformacién maligna de las lesiones hacia
carcinoma espinocelular y carcinoma basocelu-
lar documentada en todas las variantes se estima
en 7%.2" En una revisién de 281 individuos con
poroqueratosis desde 1964 a 1994, la inciden-
cia mas alta de carcinomas cutaneos fue en
pacientes con poroqueratosis lineal (19%). La
incidencia de carcinoma en las otras formas es la
siguiente: poroqueratosis de Mibelli (8%), poro-
queratosis superficial actinica diseminada (3%),
poroqueratosis palmar y plantar (9%) y poroque-
ratosis punctata (0%). Ninguno de los individuos
con carcinoma originado de poroqueratosis
estaba iatrogénicamente inmunosuprimido.
Un paciente tenia sindrome de Bloom y otro,
sindrome de Werner. Los carcinomas afectaron
a individuos de mediana edad con lesiones gran-
des y enfermedad de larga duracion.?

Existen multiples factores asociados con esta
entidad; en este caso que comunicamos la Gnica
relacién entre las comorbilidades de la paciente
y la poroqueratosis era la diabetes mellitus que
causa inmunosupresién de manera multifac-
torial, aunque hasta la fecha no se ha descrito
una correlacién directa entre ambas enferme-
dades. En este caso no fue posible sustentar la
asociaciéon con psoriasis. Hasta el momento
no hay reportes de cardiopatia asociada con
poroqueratosis. En todas las formas el riesgo de
malignizacién se considera bajo, por lo que es
importante reconocerlas para establecer con-
ductas de proteccion, tratamiento y seguimiento
continuo de la enfermedad, con insistencia en
los pacientes inmunodeprimidos. En este caso,
por la evolucion fatal secundaria a la cardiopa-
tia, no se prescribié ningln tratamiento contra
la dermatosis.

REFERENCIAS

1. Deane L. Poroqueratosis. Revisidn. Rev Argent Dermatol
(online) 2012;93(4):0-0. Disponible en: <http://www.scielo.
org.ar/scielo.php?script=sci_arttext&pid=51851-300X2012
000400010&Ing=es&nrm=iso>. ISSN 1851-300X.



Aquino-Farrera CJ y col. Poroqueratosis superficial diseminada no actinica

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Medina C, Ramos G, Cantu C. Poroqueratosis actinica
superficial. Presentacion de un caso. Rev Cent Dermatol
Pascua 2005;14:81-86.

Murase J, Gilliam A. Disseminated superficial actinic
porokeratosis co-existing with linear and verrucous poro-
keratosis in an elderly woman: Update on the genetics and
clinical expression of porokeratosis. J Am Acad Dermatol
2010;63:886-891.

Arenas R. Poroqueratosis en: Dermatologia. Atlas, diag-
néstico y tratamiento. 52 ed. México, DF: McGraw-Hill
Interamericana, 2013;605-608.

Boiy A, De Witte P, Roelandts R. Topical treatment of dis-
seminated superficial actinic porokeratosis with hypericin
photodynamic therapy: A case report. Photodiagnosis
Photodyn Ther 2010;7:123-125.

Valdivielso Ramos M. Genital porokeratosis. Actas Der-
mosifiliogr 2008;99:217-220.

Monteagudo S, Ginarte M, Durana C, Labandeira J, et al.
Poroqueratosis en una paciente con dermatomiositis. Actas
Dermosifiliogr 2006;97:650-652.

Gilead L, Guberman D, Zlotogorski A, Vardy D, Klaus S.
Immunosuppression induced porokeratosis of Mibelli:
complete regression of lesions upon cessation of im-
munosuppressive therapy. Eur Acad Dermatol Venereol
1995;5:170-172.

Peyri J, Herrero C, Pifiol J. Linear porokeratosis. Actas
Dermosifiliogr 1973;64:607-616.

De Simone C, Paradisi A, Massi G, Proiettil, et al. Giant ver-
rucous porokeratosis of Mibelli mimicking psoriasis in a pa-
tient with psoriasis. J Am Acad Dermatol 2007;57:665-668.

Wei S, Yang S, Lin D, Li M, et al. A novel locus for dis-
seminated superficial porokeratosis maps to chromosome
18p11.3.J Invest Dermatol 2004;123:872-875.

Happle R. Mibelli revisited: A case of type 2 segmental poro-
keratosis from 1893. J Am Acad Dermatol 2010;62:136-138.

Magee J, McCalmont T, LeBoit P. Overexpression of p53
tumor suppressor protein in porokeratosis. Arch Dermatol
1994;130:187-90.

Zhang-Hua Z, Huang W, Zhen-Min N, Wei-Da L, et al. Two
closely linked variations in actin cytoskeleton pathway in
a Chinese pedigree with disseminated superficial actinic
porokeratosis. J Am Acad Dermatol 2005;52:972-976.

Watanabe R, Ishibashi Y, Otsu-ka F. Chromosomal instability
and cellular hypersensitivity to X-ray irradiation of cultured
fibroblast derived from porokeratosis patient’s skin. Mutat
Res 1990;230:273-278.

Cannavo S, Borgia F, Adamo B, Guarneri B. Simultane-
ous development and parallel course of disseminated
superficial porokeratosis and ovarian cancer: Coincidental
association or true paraneoplastic syndrome? J Am Acad
Dermatol 2008;58:657-660.

Chouery E, Guissart C, Mégarbané H, Aral B, et al. Cra-
niosynostosis, anal anomalies, and porokeratosis (CDAGS

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

syndrome): Case report and literature review. Eur J Med
Genet 2013;56:674-677.

Touitou I, Milhavet F, Cuisset L. Response to Li and Zhang:
Infevers, a human gene mutation database for autoinflam-
matory diseases including disseminated superficial actinic
porokeratosis. J Dermatol Sci 2014;75:208-209.

Hivnor C, Williams N, Singh F, VanVoorhees A, et al. Gene
expression profiling of porokeratosis demonstrates similari-
ties with psoriasis. J Cutan Pathol 2004;31:657-664.

Ninomiya Y, Urano Y, Yoshimoto K, Iwahana H, et al. p53
gene mutation analysis in porokeratosis and porokerato-
sis associated squamous cell carcinoma. J Dermatol Sci
1997:14:173-178.

Morh Y, Gusso S, Dancziger E. Poroqueratosis. Dermatol
Arg 2005;11:79-83.

Daoud A, Tayyar M, Fouda |, Harfeil N. Effects of diabetes
mellitus vs in vitro hyperglycemia on select immune cell
functions. J Immunotoxicol 2009;6:36-41.

Valiente R, Rodriguez L, Martinez B, Di Martino O, et al.
Poroqueratosis. Reporte de tres casos. Our Dermatol
Online 2014;5:163-168.

Shoimer |, Robertson L, Storwick G, Haber R. Eruptive
disseminated porokeratosis: A new classification system.
J Am Acad Dermatol 2014;71:398-400.

Helfman R, Poulos E. Reticulated porokeratosis. A unique
variant of porokeratosis. Arch Dermatol 1985;121:1542-
1543.

Aloi FG, Pippione M, Molinero A. Porokeratotic minute
digitate hyperkeratosis. In: World Congress of Dermatology
CMD Case Collection. Stuttgart. Schattauer 1987;184-185.

Kanzaki T, Miwa N, Kobayashi T, Orgawa S. Eruptive pruritic
papular porokeratosis. ) Dermatol 1992;19:109-112.

Moscarella E, Longo C, Zalaudek |, Argenziano G, et al.
Dermoscopy and confocal microscopy clues in the diagno-
sis of psoriasis and poroqueratosis. J Am Acad Dermatol
2013;69:231-233.

Ramirez S, Suarez A, Pérez P, Loureiro C, Toribio J. Local-
ized cutaneous amyloidosis secondary to porokeratosis: a
retrospective histopathologic study of 30 patients. Actas
Dermosifiliogr 2008;99:639-643.

Knoell K, Patterson J, Wilson B. Sudden onset of dissemi-
nated porokeratosis of Mibelliin a renal transplant patient.
J Am Acad Dermatol 1999;41:830-832.

Agrawal S, Gandhi V, Madan V, Bhattacharya S. Topical
tretinoin in Indian male with zosteriform porokeratosis.
Int J Dermatol 2003;42:919-920.

Bohm M, Luger T, Bonsmann G. Disseminated superficial
actinic porokeratosis: treatment with topical tacalcitol. J
Am Acad Dermatol 1999;40:479-480.

Sasson M, Krain A. Porokeratosis and cutaneous malig-
nancy. A review. Dermatol Surg 1996;22:339-342.

569



570

Dermatol Rev Mex 2015;59:570-575.

Nevo epidérmico verrugoso
inflamatorio lineal. Comunicacion
de un caso de aparicion tardia

RESUMEN

El nevo epidérmico verrugoso inflamatorio lineal (NEVIL) es una varie-
dad de nevo epidérmico, poco frecuente y de aparicién preponderante
en la primera infancia. Se caracteriza clinicamente por neoformaciones
eritematoescamosas de aspecto psoriasiforme con distribucién lineal,
que siguen las lineas de Blaschko. Suele ser unilateral y puede afectar
todo el hemicuerpo. Se comunica el caso de una paciente de 25 afos
de edad con un nevo epidérmico verrugoso inflamatorio lineal, que
inicié en la edad adulta afectando al principio la extremidad inferior
derecha, con extensién ascendente a todo el hemicuerpo ipsilateral.

Palabras clave: NEVIL, nevo epidérmico verrugoso inflamatorio lineal,
psoriasis, patrén psoriasiforme, lineas de Blaschko, mosaicismo.

Inflammatory linear verrucous epidermal
nevus. A report of a case of late onset

ABSTRACT

Inflammatory linear verrucous epidermal nevous (ILVEN) is an uncom-
mon clinical variant of epidermal nevus that usually appears during
childhood. The lesions are scaly erithematous and linear psoriasis like
plaques distributed along Blaschko lines of one side of the body. We
report the case of a 25-year-old woman with an ILVEN that appeared 6
years before clinical examination, affecting the right leg at the beginning
and then spreading to the ipsilateral side of the body.

Key words: ILVEN, inflammatory linear verrucous epidermal nevus,
psoriasis, Blaschko lines, mosaicism.
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ANTECEDENTES

El nevo epidérmico verrugoso inflamatorio lineal
(NEVIL) es un hamartoma, variedad clinica poco
frecuente del nevo epidérmico que generalmente
aparece en la infancia. Comunicamos el caso de
una paciente en quien las lesiones se manifesta-
ron en la edad adulta.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 25 anos de edad, que
acudié a la consulta externa del Centro Derma-
tologico Dr. Ladislao de la Pascua por lesiones
en una pierna, de seis afos de evolucién, que
habian sido diagnosticadas como psoriasis y
recibié tratamiento casero no especificado. No
tenia otros antecedentes de relevancia.

Al interrogatorio dirigido mencioné que desde la
aparicion de la dermatosis ha tenido episodios
de prurito intenso y escama, que duraban aproxi-
madamente dos meses y ocurrian dos veces al
afo. En los Gltimos afios la dermatosis se habia
extendido hasta el hombro ipsilateral.

En la exploracion fisica se observé una dermatosis
diseminada al tronco y la extremidad superior e
inferior derechas; de la primera afectaba el hemité-
rax posterior y la nalga; de la segunda, el hombro
y el brazo en su cara posterior, la cara anterior
del antebrazo y la palma; de la tercera afectaba el
muslo en su cara posterior, la fosa poplitea, la cara
lateral y posterior de la pierna, el maléolo externo,
asi como el borde lateral y el dorso del pie, con
distribucién a lo largo de las lineas de Blaschko.
En el térax y la extremidad superior, la dermatosis
estaba constituida por numerosas neoformaciones
planas de aspecto papular, color rosa claro que
confluian en placas de distribucién lineal con
bordes bien definidos (Figura 1).

En la extremidad inferior se observaban nume-
rosas neoformaciones de aspecto verrugoso, con

Dermatologia

Figura 1. Neoformaciones rosa palido de distribucién
segmentaria en el hemitérax posterior y la extremidad
superior derechos.

eritema y escama fina, adherente y blanquecina
que confluian en placas de formas y tamafos
variables, con bordes definidos, de distribucién
lineal, con signo de Auspitz negativo, de evolu-
cién crénicay en general asintomatica, pero con
periodos de prurito (Figuras 2 a 4).

Se emitio el diagndstico clinico de nevo epidér-
mico verrugoso inflamatorio lineal y se realiz6
biopsia para confirmarlo.

En el estudio histopatolégico se observé hi-
perqueratosis y paraqueratosis focal, acantosis
regular a expensas de los procesos interpapila-
res con areas de hiperpigmentacion de la capa
basal; areas de papilomatosis en la dermis con
discretos infiltrados linfocitarios perivasculares.
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Figura 2. Neoformaciones con aspecto de placa y
escama blanquecina adherente en la nalga y la cara
posterior del muslo.

Lo anterior fue compatible con nevo verrugoso
(Figura 5).

Se explico a la paciente la naturaleza del pa-
decimiento, insistiendo en su curso crénico y
benigno. Por la extension de las lesiones no se
consider6 apta para cirugia, por lo que se le
ofrecié tratamiento tépico con urea al 20% vy
acido salicilico al 2%; sin embargo, no lo realiz6
y prefirié buscar opciones cosméticas en medio
privado.

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

Figura 3. Distribucién de la lesién a lo largo de la
extremidad inferior derecha.

DISCUSION

El nevo epidérmico verrugoso inflamatorio
lineal lo describié Unna en 1894." Sin embar-
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Figura 4. Acercamiento de las lesiones. Se observa el
aspecto verrugoso de la superficie.

Figura 5. Imagen histolégica. Epidermis con hiperque-
ratosis y acantosis irregular. Se observa papilomatosis
y moderada reaccion inflamatoria. H-E 4x.

go, en 1971, Altman y Mehregan utilizaron el
término actual. Su prevalencia es de 0.1 a 0.5%,
con incidencia estimada de 1 por cada 1,000
nacidos vivos, sin predominio de raza, pero si
de género con relacién mujer:hombre de 4:1.
Inicia en la primera infancia y raramente en la
edad adulta.?

Se distingue por su distribucién unilateral, prin-
cipalmente en el hemicuerpo izquierdo con
predominio en las extremidades inferiores y de
éstas en las nalgas. También puede observarse
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en las extremidades superiores, el tronco y ex-
cepcionalmente en la cara.?

Desde el punto de vista morfolégico, consta de
numerosas neoformaciones de aspecto papular
color rosa-amarillento o gris, con superficie
cubierta de escama fina, adherente, blanque-
cina; algunas se encuentran aisladas y otras
confluyen en placas lineales de aspecto verru-
goso o psoriasiforme que siguen un trayecto
lineal a lo largo de las lineas de Blaschko. Es
de evolucion crénica y suele acompafarse de
prurito intenso.*®

La extension de las lesiones mds alla de los Ii-
mites de la lesion inicial ocurre s6lo en 26% de
los casos. Los casos de afectacion bilateral son
excepcionales.”

En términos histolégicos, se observa un patron
psoriasiforme con hiperqueratosis, paraquerato-
sis e incluso ortoqueratosis y microabcesos de
Munro. Los hallazgos en la dermis son variables
y poco caracteristicos.>®

Para establecer el diagnéstico de nevo epi-
dérmico verrugoso inflamatorio lineal deben
cumplirse los siguientes criterios: 1) lesién
verrugosa lineal con prurito intenso, 2) inicio
en edad temprana, 3) histopatologia con patrén
psoriasiforme e infiltrado inflamatorio y 4) re-
sistencia al tratamiento; en nuestra paciente se
encontraron sélo tres de ellos.?

Su causa se desconoce; sin embargo, hasta
el momento la teoria mas aceptada es la que
sugiere mutaciones en células pluripotenciales
de la epidermis, que resultan en un mosaicismo
genético y cutdneo.’

Por lo general, es esporadico y se observa desde
el nacimiento, pero puede aparecer durante la
infancia y en raras ocasiones en la etapa adulta;
el primer caso de aparicién tardia se public
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en 1980.7"°También se han reportado casos de
manifestacién familiar.!"'2

En la fisiopatogenia participan interleucinas (de
la 1 a la 6), el factor de necrosis tumoral a y
moléculas de adhesion intercelular.’® También
se han reportado mutaciones de la subunidad
catalitica P 110 alfa de la fosfatidilinositol 3
cinasa (PIK3CA) y del receptor tipo 3 del factor
de crecimiento fibroblastico."'

El diagnostico diferencial clinico es complejoy
debe realizarse con dermatosis de distribucién
lineal; el principal clinica e histolégicamente
es la psoriasis. Otros diagnésticos incluyen
el liquen estriado, el liquen plano lineal, la
koébnerizacién de verrugas planas y de liquen
plano clasico, asi como la poroqueratosis
lineal. 71315

La inmunohistoquimica permite descartar pso-
riasis en casos de dificil diagndstico. Los casos
de psoriasis son elastasa positivos con un patrén
homogéneo de antiqueratina 10 y disminucion
de antiqueratina 16." También se han encon-
trado diferencias en cuanto a la densidad de
CD8, CD4RO, CD2, CD94 y CD161." En la piel
normal, la involucrina (un precursor del reves-
timiento epidérmico queratinizado) se expresa
en la porcién superior de la epidermis, incluida
la capa granulosa. En la psoriasis se expresa
cerca de la capa basal y en el nevo epidérmico
verrugoso inflamatorio lineal predomina en la
epidermis ortoqueratdsica, llega a ser negativa o
ausente en la epidermis paraqueratdsica, lo que
hace a la involucrina un método elegible para
realizar diagndstico diferencial.’”

El nevo epidérmico verrugoso inflamatorio lineal
se ha encontrado en asociacién con manchas
café con leche y sindrome del nevo epidérmico,
entre otras dermatosis."

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

Se han reportado lesiones que remiten esponta-
neamente; sin embargo, en la mayoria de los casos
son persistentes y resistentes al tratamiento.'® Se
han reportado numerosas opciones terapéuticas,
como la reseccién quirtrgica o la administracion
de esteroides topicos e intralesionales, der-
moabrasion, crioterapia, 4cido tricloroacético,
podofilina, alfa hidroxidcidos, retinoides topicos,
preparaciones con ditranol s6lo o asociado con
exposicion de rayos ultravioleta, 5-fluouracilo,
calcipotriol oclusivo y electrocoagulacién.”?

El tratamiento mas prescrito es la reseccion qui-
rdrgica, con buenos resultados pero limitados
en casos de gran extensién o en regiones ana-
tébmicas de dificil acceso; los corticoesteroides
topicos o inyecciones de esteroides intralesiona-
les no proveen mas que el alivo temporal de los
sintomas.'*2° El laser de CO, se ha reportado til
para disminuir el prurito, también se ha usado
laser Nd-YAG, pero ambos requieren experiencia
en su uso.?'?

En cuanto al pronéstico, el nevo epidérmico
verrugoso inflamatorio lineal tiene un compor-
tamiento benigno, aunque conlleva posibilidad
de malignizar. Se han reportado 16 casos'” aso-
ciados con carcinoma basocelular, carcinoma
espinocelular y carcinoma de anexos; por lo
anterior, debe mantenerse en vigilancia peri6-
dica y realizarse biopsia de cualquier lesién
sospechosa que muestre crecimiento acelerado
o ulceracion.

COMENTARIO

En el caso comunicado se estableci6 el diagnds-
tico de nevo epidérmico verrugoso inflamatorio
lineal con base en las lesiones caracteristicas
pruriginosas, con patrén psoriasiforme en el es-
tudio histopatolégico. El aspecto mas relevante
del caso fue la aparicién tardia de las lesiones.
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Sindrome de unas amarillas

RESUMEN

El sindrome de ufias amarillas es una entidad infrecuente, de causa
desconocida, caracterizado por la coloracion amarilla, engrosamiento
y crecimiento lento de las ufias, linfedema y diversas manifestaciones
respiratorias. Comunicamos el caso clinico de una paciente con altera-
ciones en las ufas, caracterizadas por xantoniquia, onicélisis, ausencia
de cuticulas y engrosamiento de la [dmina ungueal, hiperreactividad
bronquial y bronquiectasias. El tratamiento del sindrome es sintoma-
tico. La coloracién de las ufias logra mejorarse con la administracion
de vitamina E, complemento oral de cinc, corticoesteroides tépicos
con vitamina D3 o claritromicina. La hiperreactividad bronquial puede
disminuir con broncodilatadores y esteroides inhalados. Puede haber
mejoria incluso en la mitad de los casos sin tratamiento especifico.

Palabras clave: sindrome, ufias, amarillas, xantoniquia, derrame pleural.

Yellow nail syndrome

ABSTRACT

Yellow nail syndrome is a rare condition defined by the presence of
yellow nails associated with lymphedema and/or chronic respiratory
manifestations. Several aspects of this disorder remain poorly defined.
We present a case with xantoniquia, bronchial hyperreactivity and
bronchiectasis. In most cases, yellow nail syndrome is manageable with
a regimen of medical (vitamin E, zinc, topical steroids). Yellow nails
improve in about one half of patients, often without specific therapy.

Key words: syndrome, yellow nails, xantoniquia, pleural effusion.
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ANTECEDENTES

El sindrome de ufias amarillas es un entidad
infrecuente, de causa desconocida, que se dis-
tingue por la coloracién amarilla, engrosamiento
y crecimiento lento de las ufas, linfedema y
diversas manifestaciones respiratorias.’

Comunicamos el caso clinico de una paciente
con alteraciones en las ufias, hiperreactividad
bronquial y bronquiectasias.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 49 afios de edad, que
inicié su padecimiento 14 meses antes con
dermatosis diseminada a las ufias de las manos
y los pies, caracterizada por xantoniquia, oni-
c6lisis, ausencia de cuticulas y engrosamiento
de la lamina ungueal (Figura 1). Acudié con
un médico, quien, con base en el diagndstico
clinico de onicomicosis, indicé tratamiento con
itraconazol en esquema de pulsos durante un
afo, sin mejoria. El resto de la exploracion fisica
dermatolégica estaba dentro de limites normales.

Dermatologia

Revista mexicono

Como antecedentes de importancia la paciente
refirié hipertensién arterial e hipotiroidismo en
tratamiento con telmisartan, hidroclorotiazida
y levotiroxina sédica, con buen control de las
comorbilidades.

Se practicé biopsia del borde lateral externo de
la una del dedo indice de la mano izquierda;
los cortes mostraron epidermis ortoqueratésica
compacta acentuada, acantosis moderada e
irregular con procesos interpapilares irregu-
lares, elongados sin patron caracteristico, asi
como exocitosis minima focal de linfocitos.
La dermis superficial y media mostré infiltrado
leve, mixto, compuesto de linfocitos y algunos
histiocitos con numerosos vasos dilatados y
congestionados, lo que fundamenté el diag-
nostico histolégico de onicodistrofia de origen
a determinar.

Se interconsulté al departamento de Neumo-
logia por referir, ademas, tos seca y disnea de
un ano y medio de evolucién. La exploracién
toracica fue normal, asi como la radiografia
simple de térax. La tomografia no mostré derra-

Figura 1. Uias de las manos que muestran xantoniquia, onicdlisis, ausencia de cuticulas y engrosamiento de

la ldmina ungueal.
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me pleural, pero se observaron bronquiectasias
cilindricas bilaterales de predominio basal, con
engrosamiento de la pared bronquial (Figura 2).
La espirometria prebroncodilatador (Figura 3)
mostr6é un patrén obstructivo (VEF,/CVF=68%,
FEF25-75%=47% del predecible) con mejoria
parcial posbroncodilatador (aerosol de salbu-
tamol 400 pg), incrementandose a 74.7 y 61%,
respectivamente.

Se inici6 tratamiento con vitamina E 400 Ul dos
veces al dia con disminucién progresiva del tras-
torno ungueal, que se hizo patente desde los tres
meses de tratamiento (Figura 4). Contra la hipe-
rreactividad bronquial se inicié tratamiento con
propionato de fluticasona (100 pg) + salmeterol
(50 pg) inhalados dos veces al dia. Al cabo de 10
meses se obtuvo excelente resultado con ufas
de aspecto completamente normal (Figura 5).

DISCUSION
El sindrome de unas amarillas lo describieron

Samman y White en 1964." La publicacién
incluia una serie de 13 casos y referenciaba

Figura 2. Corte tomogréfico axial del pulmén que
muestra bronquiectasias cilindricas con engrosamien-
to de la pared bronquial (flechas).
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Figura 3. Espirometria que muestra fase descendente
de la espiracion ligeramente céncava por obstruccion
del flujo aéreo.

reportes previos publicados entre 1927 y 1960.
Estos autores describieron que sus pacientes
tenian edema en los miembros pélvicos y creci-
miento lento de las ufias y sugerian por primera
vez que un trastorno de los vasos linfaticos pu-
diera explicar la patogenia de este sindrome.?
Posteriormente, Emerson?® describié la triada de
unas amarillas, linfedema y derrame pleural.

Nuestra paciente tenia xantoniquia (coloracion
amarilla de las uhas con tendencia a ser gruesas
y convexas), bronquiectasias e hiperreactividad
bronquial. El diagnéstico del sindrome de ufias
amarillas es clinico* y se basa en la coloracién
amarillay el engrosamiento de las ufias, linfedema
y manifestaciones respiratorias. La triada cldsica
de uhas amarillas, linfedema y derrame pleural se
encuentra sélo en una cuarta parte de los pacien-
tes® y s6lo una tercera parte de ellos tiene derrame
pleural.® Se considera que la existencia de dos de
los componentes de la triada clasica puede ser
suficiente para establecer el diagnéstico.”
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Figura 4. Aspecto clinico a tres meses de tratamiento.

Figura 5. Ufias de las manos con remisién completa
de xantoniquia tras 10 meses de tratamiento.

En el diagndstico diferencial del sindrome de ufias
amarillas deben considerarse otros padecimientos
que cursan con xantoniquia. En este caso, la biop-
sia descartd una infeccién micética, la psoriasis
ungueal (que cursa con paraqueratosis) y el liquen
plano que se caracteriza por infiltrado en banda y
degeneracion hidrépica del estrato basal.?
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El sindrome de ufas amarillas generalmente se
manifiesta entre la cuarta y sexta décadas de la
vida,® con distribucion similar en ambos sexos.
Su causa se desconoce; se ha propuesto un de-
fecto en los vasos linfaticos como el mecanismo
subyacente; sin embargo, Bull y colaboradores,®
en un estudio de la vasculatura linfatica me-
diante cintigrafia cuantitativa de los miembros
toracicos y pélvicos, que incluyé pacientes con
linfedema clasico, pacientes con sindrome de
ufas amarillas y controles sanos, sugieren que
las alteraciones linfaticas en este sindrome son
funcionales y no debidas a defectos estructura-
les. Recientemente se sugirié que el sindrome
de uias amarillas esta relacionado con fuga de
proteinas secundaria a microvasculopatia.'® En
la mayoria de los casos del sindrome de ufas
amarillas, el liquido pleural contiene una elevada
concentracién de proteinas sin datos de inflama-
cién o infeccion (cuentas bajas de linfocitos y
concentracion de deshidrogenasa lactica). Esta
concentracion elevada de proteinas esta relacio-
nada con un aumento en la permeabilidad en
los capilares sanguineos.'” Algunos autores han
clasificado al sindrome de ufias amarillas como
un trastorno hereditario autosémico dominante,
mientras que otros lo han asociado con una
variedad de enfermedades del tejido conecti-
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vo, neoplasias malignas (sarcoma y melanoma
metastasico, enfermedad de Hodgkin y micosis
fungoides),* inmunosupresion, alteraciones
endocrinas (que incluyen diabetes mellitus y
disfuncion tiroidea; nuestra paciente padecia
hipotiroidismo) o como una reaccién adversa
a farmacos.’ Debido a la buena respuesta del
trastorno ungueal al corregirse la afeccion pul-
monar y siendo funcionalmente eutiroidea al
momento de la evaluacién clinica, se establecié
el diagnéstico de sindrome de ufias amarillas
relacionado con su neumopatia.

El crecimiento de las ufias en el sindrome de
unas amarillas es tipicamente muy lento (menos
de 0.2 mm/semana en comparacién con 0.5-1.2
mm/semana en sujetos sanos).! Debido a este
crecimiento tan lento, el color de las ufas varia
de amarillo pélido o ligeramente verde a tonos
de negro y las ufias estan engrosadas y excesi-
vamente curvadas en sentido transversal; otros
hallazgos incluyen onicdlisis, desaparicion de
las ldnulas, cuticulas deficientes, paroniquia y
surcos transversales.?

El diagndstico diferencial de las alteraciones en
las uhas incluye infecciones, como candidiasis y
tifa de las ufas. Estos casos pueden confirmarse
mediante examen micolégico basado en cultivos
de las ufias y visualizacién microscépica de las
formas micéticas."

En el estudio de Maldonado y su grupo,™ que
incluyé 41 pacientes con sindrome de ufias
amarillas, las manifestaciones respiratorias mas
comunes fueron tos cronica (56%), derrame
pleural (46%), bronquiectasias (44%), sinusitis
crénica (41%) y neumonia recurrente (22%).

Las pruebas de funcionamiento respiratorio
muestran un patrén obstructivo (de leve a severo)
en 40% de los casos; los pacientes con obstruc-
cién severa suelen mostrar bronquiectasias en la
tomografia tordcica; algunos pacientes tienen un

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

defecto restrictivo puro y una minoria, un patrén
mixto. Una cuarta parte de los pacientes tiene
pruebas de funcionamiento normales.'* Nuestra
paciente tenia un patrén obstructivo no total-
mente reversible con afeccién principalmente
de las vias aéreas menores, proceso descrito en
pacientes con sindrome de ufas amarillas.

La radiografia de térax muestra derrame pleural
en aproximadamente la mitad de los casos. Otro
hallazgo radiogréfico lo constituyen opacidades
del espacio aéreo de predominio basal; la radio-
grafia de térax es normal en 20% de los casos.
La tomografia de térax revela bronquiectasias
en aproximadamente 50% de los casos, espe-
cialmente en los l6bulos inferiores y confirma
el derrame pleural que suele ser bilateral. Otros
hallazgos tomograficos incluyen opacidades
del espacio aéreo localizadas y linfadenopatias
intratoracicas.' La tomografia en este caso revel6
bronquiectasias cilindricas de predominio basal.

El tratamiento del sindrome de ufias amarillas es
sintomdtico. El linfedema puede tratarse median-
te medias elasticas de compresion y diuréticos,
o con dispositivos de compresion neumatica
externa."” La coloracion de las ufas logra me-
jorarse con la administracién de vitamina E,'
complemento oral de cinc,'” corticoesteroides
topicos con vitamina D3 o claritromicina'® por-
que los antibiéticos macrolidos tienen diversos
efectos antiinflamatorios e inmunomodulado-
res ademds de su actividad antibacteriana.™
En los pacientes con bronquiectasias se debe
establecer un régimen de higiene broncopul-
monar (drenaje postural, fisioterapia toracica),
inmunizaciones vs influenza y neumococo y
tratamiento oportuno de las infecciones respira-
torias. Las manifestaciones secundarias al patrén
obstructivo de la via aérea pueden tratarse con
broncodilatadores inhalados.™

El pronéstico a largo plazo es variable y esta
relacionado con el tipo y severidad de las con-
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diciones respiratorias asociadas, tipicamente
ocurren remisiones y recaidas. En la mayoria
de los casos, el sindrome de unas amarillas res-
ponde al tratamiento médico y quirdrgico (en
el caso de derrame pleural recidivante) y puede
haber curacion de la xantoniquia hasta en la
mitad de los casos sin tratamiento especifico.™
Sin embargo, se ha descrito que el sindrome se
asocia con menor supervivencia en comparacion
con la poblacién general.®

COMENTARIO

El sindrome de ufas amarillas es un entidad
poco frecuente caracterizada por xantoniquia,
linfedema y diversas manifestaciones respira-
torias. Su causa se desconoce y se asocia con
multiples comorbilidades. Comunicamos un
caso que cumplia los criterios para establecer
el diagndstico (xantoniquia, bronquiectasias e
hiperreactividad bronquial). Como ocurrié en
esta paciente, la onicopatia puede ser el moti-
vo primordial de consulta con el médico, por la
coloracién amarilla de las ufias (xantoniquia),
que representa un problema cosmético. El
diagnéstico del sindrome de ufas amarillas es
por exclusién y requiere un alto indice de sos-
pecha. En este caso la biopsia ungueal descart6
otras enfermedades que cursan con cambios
distréficos, como las infecciones micéticas, la
psoriasis y el liquen plano. La afeccién pulmo-
nar puede no referirla inicialmente el paciente,
por lo que el interrogatorio y la exploracion
dirigidos son indispensables. El tratamiento es
interdisciplinario y exclusivamente sintomati-
co. Suele haber buena respuesta a vitamina E
y al tratamiento de la neumopatia. La paciente
tuvo mejoria y remision de la xantoniquia con
tratamiento con vitamina E y la combinacién
de salmeterol y propionato de fluticasona inha-
lados para el tratamiento de la hiperreactividad
bronquial. Ante un paciente con alteraciones
ungueales debe tenerse en mente esta opcion
diagnéstica una vez descartadas otras entida-
des mas frecuentes.

Dermatologia
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Diaz-Ley B, Cuevas ], Alonso-Castro L, Calvo
Ml, et al. Benefits of plasma rich in growth
factors (PRGF) in skin photodamage: clinical
response and histological assessment (Benefi-
cios del plasma rico en factores de crecimiento
[PRGF] en piel con fotodaiio: respuesta clinica
y valoracion histologica). Dermatologic Therapy
2015;28:258-263.

Antecedentes: el envejecimiento de la piel se ca-
racteriza por pequefias y finas arrugas, aumento
de la aspereza, la laxitud y la pigmentacién como
resultado del adelgazamiento de la epidermis,
la degradacién del coldgeno, atrofia dérmica y
disminucién en el nimero de fibroblastos. El
plasma rico en factores de crecimiento (PRGF) es
una preparacién de plasma autélogo enriquecido
con proteinas obtenidas de la sangre del propio
paciente, destinado a acelerar la reparacién de
los tejidos y la regeneracién.

Objetivo: evaluar los beneficios del plasma
rico en factores de crecimiento en la piel con
fotodano.

Material y método: estudio con 10 voluntarios
sanos que se trataron con tres inyecciones intra-
dérmicas consecutivas de plasma rico en factores
de crecimiento en el drea facial. Se registraron
los resultados clinicos y el analisis histolégico.

Resultados: se reporté un aumento estadistica-
mente significativo en el espesor de la epidermis
y de la dermis papilar después del tratamiento
con plasma rico en factores de crecimiento
(p<0.001). El engrosamiento de la piel se obser-

v6 en todos los pacientes estudiados, fue mas
intenso en el grupo de pacientes con dafo solar
(p<0.001). Ademas, se observé una reduccién en
la elastosis solar en pacientes con signos clinicos
e histolégicos de fotodafio (p<0.05). No se obser-
varon cambios en el ndmero de CD31, el factor
X, cKit, CD10, ni en las células p53 positivas.

Conclusién: la aplicacién intradérmica de plas-
ma rico en factores de crecimiento parece ser un
tratamiento efectivo para la piel con fotodano.

Elisa Gonzéalez-Medina

Wortsman X, Vergara P, Castro A, Saavedra
D, et al. Ultrasound as predictor of histologic
subtypes linked to recurrence in basal cell car-
cinoma of the skin (Ultrasonido como predictor
de los subtipos histolégicos y recurrencia de
carcinoma basocelular en la piel). ) Eur Acad
Dermatol Venereol 2015;29:702-707.

Antecedentes: las recurrencias del carcinoma
basocelular, especialmente en la region facial,
representan un problema cosmético complejo.
Hasta hoy, el Gnico predictor de recurrencia que
existe de esta afeccion es la variedad histolégica.

Objetivo: evaluar la relacién de los subtipos
histolégicos del carcinoma basocelular, sus
recurrencias de grados alto y bajo, junto con la
existencia de manchas hiperecoicas en ultraso-
nografia.

Material y método: andlisis retrospectivo de las
manchas hiperecoicas intratumorales captadas
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por ultrasonido antes de la reseccion quirdrgica
de carcinomas basocelulares en correlacién con
el subtipo histolégico.

Resultados: se incluyeron 31 pacientes con
carcinoma basocelular comprobado por estudio
patoldgico. Se detectaron manchas hiperecoicas
en todos los casos, encontrando una asociacion
estadisticamente significativa entre mayor nimero
de manchas hiperecoicas y mayor riesgo de recu-
rrencia entre los subtipos histolégicos. Se encontrd
mayor nimero de manchas hiperecoicas en las
variedades histolégicas micronodular, esclerosante
y morfeiforme. Las recurrencias de riesgo bajo y
alto mostraron diferencias significativas en el pro-
medio de manchas hiperecoicas de 5.5 (intervalo
3-25)y 8 (intervalo 4-81). El punto de corte fue >7
manchas hiperecoicas, con sensibilidad de 79%
y especificidad de 53% para predecir el riesgo de
subtipos con riesgo alto de recurrencia.

Conclusién: la existencia y cantidad de manchas
hiperecoicas en el carcinoma basocelular pue-
den ayudar a predecir los subtipos histolégicos
con riesgo alto de recurrencia.

Ana Maria Gama-Méndez

De Unamuno B, Zaragoza NinetV, Sierra C, de
la Cuadra ). Descriptive study of sensitization
to methylchloroisothiazolinone and methyli-
sothiazolinone in a skin allergy unit (Estudio
descriptivo de la sensibilizacion a metilclo-
roisotiazolinona/metilisotiazolinona en una
unidad de alergia cutdnea). Actas Dermosifiliogr
2014;105:854-859.

Antecedentes: la metilcloroisotiazolinona y la
metilisotiazolinona son compuestos hetero-
ciclicos que se usan como conservadores en
productos cosméticos industriales. En la actua-
lidad adin son alergenos frecuentes, con tasas de
sensibilizacién de 2 a 4% en pacientes a los que
se les realizan pruebas epicutaneas.

Dermatologia

Material y método: se realiz6 una bisqueda
de todos los casos de sensibilizacién a me-
tilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona y
metilisotiazolinona, diagnosticados de enero
de 1980 a marzo de 2013, utilizando la base de
datos de la seccién de alergia cutanea.

Resultados: se realizaron pruebas epicutaneas
con la mezcla metilcloroisotiazolinona/metili-
sotiazolinona y metilisotiazolinona en 8,705
pacientes y con metilisotiazolinona aislada en
404 pacientes. Se identificaron 222 pacientes
(2.5%) con sensibilizacién a metilcloroisotia-
zolinona/metilisotiazolinona y 21 pacientes
(5.1%) con sensibilizacién a metilisotiazoli-
nona. En cuanto a metilcloroisotiazolinona/
metilisotiazolinona, se observé un primer pico
de incidencia de la sensibilizacién entre los
anos 1998 y 2005, y un segundo pico desde
2009 hasta 2013; 142 eran mujeres (64%) y 49
hombres (36%), con edad media de 43 afos.
La localizacién mas frecuente fueron las manos
(54%), seguidas de los brazos (36%) y la cara
(35%). La principal fuente de sensibilizacion
fueron los cosméticos (76%), mientras que las
pinturas representaron la fuente de sensibili-
zacion en 2% de los pacientes. En el grupo
con sensibilizacion a metilisotiazolinona, 12
pacientes eran mujeres (57%) y 9 hombres
(43%), con edad media de 50 afos. La locali-
zacion de las lesiones més frecuente fue la cara
(71%), seguida de los brazos (38%) y las manos
(29%). La fuente de sensibilizacién en todos los
pacientes fueron los cosméticos.

Conclusiones: los datos de nuestro estudio de-
mostraron un incremento en la prevalencia de
la sensibilizacion a metilcloroisotiazolinona/
metilisotiazolinona en los Gltimos afos. Parece
necesaria la incorporacién del parche con me-
tilisotiazolinona en la bateria estandar, a una
concentracion todavia no establecida.

Yevher Lorena Barrén-Herndandez
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Martin JM, Pinazo I, Mateo JF, Escandell I, et al.
Assessment of regression in successive primary
melanomas (Evaluacion del alivio en melano-
mas primarios sucesivos). Actas Dermosifiliogr
2014;105:768-773.

Antecedentes: se ha especulado que en los pa-
cientes que han padecido un melanoma puede
existir un aumento de la inmunidad frente a
determinados antigenos que expresan los mela-
nocitos tumorales.

Objetivo: revisar la regresién en pacientes con
melanomas primarios sucesivos, lo que podria
constituir un reflejo del efecto inmunizante que
ejerceria el primer melanoma.

Material y método: se utiliz6 la base de datos de
melanomas del servicio de Dermatologia, en el pe-
riodo 2000-2012, se identificaron 19 pacientes con
melanomas mdiltiples no simultaneos (3% del total).
En esos melanomas se ha estudiado la existencia o
ausencia de regresion, junto con otras caracteristicas
clinicas e histolégicas de los mismos.

Resultados: el reporte de regresion en los Gltimos
melanomas extirpados fue significativamente
superior al observado en los primeros (42 frente
a 21%, respectivamente; p=0.018); 42% de los
pacientes tuvo regresién en al menos uno de sus
melanomas. Se evidencié regresion en los dos
melanomas pertenecientes al mismo paciente en
21%. No hubo ningtn caso con regresion en el
primer melanoma y ausencia de la misma en el
segundo; en tanto que se apreci6 regresion en el
segundo melanoma y ausencia de la misma en
el primero en 21% de los pacientes.

Conclusiones: estos hallazgos sugieren la posi-
bilidad de un efecto inmunizante por el primer
melanoma en algunos pacientes con melanomas
mdltiples no simultdneos.

Yevher Lorena Barrén-Herndndez

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

Nermeen SA, Fattah A, Atef MM, Al-Qaradaghi
SM. Evaluation of serum zinc level in patients
with newly diagnosed and resistant alopecia
areata (Evaluacion de las concentraciones
séricas de cinc en pacientes con diagndstico
de novo de alopecia areata resistente). Int ]
Dermatol 2015.

Antecedentes: |a alopecia areata es una alopecia
no cicatricial, autoinmunitaria e inflamatoria.
El cinc es un elemento implicado en multiples
funciones del foliculo piloso.

Objetivo: evaluar las concentraciones séricas
de cinc en pacientes con alopecia areata con
lesiones resistentes o de reciente evolucion y
compararlos con controles sanos.

Material y método: se incluyeron 100 pacientes:
50 con alopecia areata, divididos en dos subgru-
pos (25 en el grupo de reciente diagndstico y 25
con alopecia areata resistente) y 50 controles
sanos. Se evaluaron las concentraciones séricas
de cinc en cada sujeto.

Resultados: las concentraciones de cinc encon-
tradas en pacientes con alopecia areata fueron
significativamente mas bajas que en los contro-
les; ademads, los pacientes con alopecia areata
resistente tenfan concentraciones de cinc aun
mas bajas que los pacientes con alopecia areata
de diagnéstico reciente.

Conclusioén: las concentraciones séricas de cinc
correlacionan con la severidad, duracién vy re-
currencia de la alopecia areata. Por ello, evaluar
estas concentraciones en los pacientes y admi-
nistrar complementos puede resultar benéfico.

Elisa Gonzalez-Medina

Swetter SM, Chen FW, Kim DD, Egbert BM.
Imiquimod 5% cream as primary or adjuvant
therapy for melanoma in situ, lentigo maligna
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type (Imiquimod crema al 5% como tratamiento
primario o coadyuvante del melanoma in situ
tipo lentigo maligno). ] Am Acad Dermatol
2015;72:1047-1053.

Antecedentes: la reseccién quirlrgica del lenti-
go maligno es complicada, por la extensién no
contigua y subclinicay la hiperplasia actinica en
piel fotodanada de pacientes mayores.

Objetivo: determinar la efectividad a largo pla-
zo del tratamiento primario o coadyuvante con
imiquimod en lentigo maligno.

Material y método: estudio retrospectivo en el
que se identificaron pacientes (del 1 de enero de
2003 al 31 de diciembre de 2013) con diagnosti-
co de lentigo maligno, temprano o en evolucion,
y melanoma lentigo maligno, que recibieron
imiquimod 5% tépico, ya sea como tratamiento
posterior al diagnéstico por biopsia o como tra-
tamiento coadyuvante después de la reseccién
quirdrgica con margen estrecho o reseccién
clinica completa sin reseccion histolégica. Se dio
seguimiento hasta el 31 de diciembre de 2014.

Resultados: 63 casos se identificaron en 61 pa-
cientes, con media de edad de 71+12.4 afnos; 58
pacientes se analizaron para la recurrencia local.
Imiquimod se prescribié como tratamiento pri-
mario en 22 de 63 pacientes y como tratamiento
coadyuvante en 41 de 63; la duracién media
fue de 12 semanas (intervalo 2-60). Cincuenta
casos (86%) demostraron aclaramiento clinico
en la media de seguimiento de 42.1+27.4 meses:
73% como tratamiento primario, 94% como
tratamiento coadyuvante en 40+23.9y 43+28.9
meses, respectivamente.

Limitaciones: estudio de cohorte retrospectivo y
falta de aplicacion estandarizada de imiquimod.

Conclusién: la crema de imiquimod parece ser
una opcioén viable como tratamiento primario

Dermatologia

o coadyuvante contra el lentigo maligno en
pacientes de edad avanzada que no son aptos
para recibir tratamiento quirtrgico.

Anika Ruiz-Herndndez

Lallas A, Pyne }, Kyrigdis A, Andreani S, et al. The
clinical and dermoscopic features of invasive cu-
taneous squamous cell carcinoma depend on the
histopathological grade of differentiation (Las
caracteristicas clinicas y dermatoscopicas del
carcinoma espinocelular invasor dependen del
grado de diferenciacion del estudio patoldgico).
Br ] Dermatol 2015;172:1308-1315.

Antecedentes: se sabe poco de las variedades
en los criterios dermatoscopicos del carcinoma
espinocelular en relacién con su grado de dife-
renciacion del estudio patolégico.

Objetivo: evaluar si los criterios dermatoscopicos
especificos pueden predecir el diagnéstico de
carcinoma espinocelular poco diferenciado, en
comparacioén con los carcinomas espinocelula-
res moderados y bien diferenciados.

Material y método: estudio retrospectivo de los
criterios previamente definidos de imagenes
clinicas y dermatoscépicas de carcinomas es-
pinocelulares. Se calcul6 la razén de momios
univariable y ajustada; asimismo, se utilizaron
funciones discriminantes para trazar curvas
receptor-operador.

Resultados: de 143 carcinomas espinocelulares
que se incluyeron en el estudio, 48 (33%) eran
bien diferenciados, 45 (32%) eran modera-
damente diferenciados y 50 (35%) eran poco
diferenciados. Los tumores planos tuvieron
cuatro veces mas la probabilidad de ser poco
diferenciados. En sentido dermatoscépico, el
predominio de color rojo tuvo 13 veces mas
la posibilidad de poca diferenciacién, y el
predominio de color blanco y blanco-amarillo
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disminuyé la probabilidad de tener un carcino-
ma espinocelular poco diferenciado en 97%. De
manera significativa se asocié con la existencia
de vasos en mdas de 50% de la superficie del
tumor, distribucién difusa de vasos y sangrado,
con escasa diferenciaciéon. La existencia de
escama-queratina fue un predictor potente de los
tumores bien o moderadamente diferenciados.

Conclusiones: la dermatoscopia puede conside-
rarse una herramienta preoperatoria confiable
para distinguir el grado de diferenciacion del
carcinoma espinocelular. Debido a que la esca-
sa diferenciacion del carcinoma espinocelular
representa un factor de riesgo independiente de
recurrencia, metdstasis y muerte, identificar tu-
mores poco diferenciados in vivo puede mejorar
su tratamiento.

Ana Maria Gama-Méndez

Wadowski L, Balasuriya L, Price HN, O’Haver
J. Lice update: New solutions to an old
problem (Actualizacion en piojos: nuevas so-
luciones a un viejo problema). Clin Dermatol
2015;33:347-354.

Se estima que de 6 a 12 millones de nifos se
ven afectados por piojos de manera anual; por
ello, la importancia de las diversas opciones de
tratamiento contra este diagnéstico. Este articulo
tiene como objetivo proporcionar una visién
general de las opciones terapéuticas disponibles
contra la infestacion por piojos en los nifos.
En este articulo se discuten los medicamentos,
tratamientos alternativos, remedios caseros y
farmacos aprobados por la Direccién de Alimen-
tos y Farmacos de Estados Unidos. Los médicos
pueden utilizar esta informacién para ensefiar
a los pacientes y las familias acerca del arsenal
terapéutico disponible para la erradicacién de los
piojos de la cabeza en los pacientes pediatricos.

Elsa Gonzélez-Medina
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Zouboulis CC, Bettoli V. Management of severe
acne (Tratamiento del acné severo). Br ] Der-
matol 2015;172:27-36.

El acné es la enfermedad de la piel maés
frecuente; afecta incluso 95% de los adoles-
centes. Los episodios graves de acné pueden
causar repercusiones fisicas y psicoldgicas
considerables; ademas, la sobreexpresion del
factor de crecimiento transformante 3 puede
conducir a la formacién de cicatrices hiper-
tréficas y queloides. La gravedad del acné en
la adolescencia se asocia con antecedente de
acné severo en familiares de primer grado,
especialmente la madre. En la mayor parte de
los casos, el acné es una enfermedad crénica
y a menudo, un componente de enfermedades
sistémicas o sindromes. Todas las formas de
acné severo requieren tratamiento sistémico.
Las opciones disponibles incluyen antibiéticos
orales, antiandrégenos en pacientes femeninas,
administracion de isotretinoina por via oral y
muchas veces, la combinacién de varios me-
dicamentos. La isotretinoina oral es el tnico
farmaco disponible que afecta los cuatro fac-
tores patégenos del acné; sin embargo, debido
a los posibles efectos secundarios graves, las
normas europeas establecen que la isotretinoina
oral debe prescribirse sélo como tratamiento
de segunda linea en los casos de acné grave,
nodular y conglobata. La calidad farmacéutica
de los productos genéricos de isotretinoina y
su facil obtencidn sin receta a través de distri-
buidores en linea plantean nuevos problemas
terapéuticos. Antiinflamatorios nuevos, como el
inhibidor de la 5-lipoxigenasa zileuton, pueden
reemplazar a los antibioticos sistémicos en el fu-
turo, especialmente en el ambito de prevencion
de resistencia a los antibidticos. Esta revision se
enfoca en las opciones terapéuticas, los Gltimos
avances y los diversos factores a considerar en
la lucha contra el acné severo.

Elisa Gonzélez-Medina
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Annalisa Patrizi, Michela Tabanelli, Iria Neri.
Topical corticosteroids versus “wait and see”
in the management of solitary mastocytoma in
pediatric patients: a long-term follow-up (Corti-
coesteroides topicos vs tratamiento expectante
en el tratamiento de mastocitoma solitario en
pacientes pedidtricos: seguimiento a largo
plazo). Dermatologic Therapy 2015;28:57-61.

Antecedentes: el tratamiento de pacientes con
mastocitoma incluye evitar los factores desenca-
denantes de la degranulacion de los mastocitos y
la administracion de un tratamiento sintomético.

Obijetivo: evaluar la eficacia tépica del trata-
miento con esteroides en el curso clinico de
mastocitoma en un grupo de pacientes, compa-
rando los resultados con un grupo no tratado.

Material y método: estudio retrospectivo con los
datos clinicos de 176 pacientes menores de 15
anos de edad con mastocitoma, reportados de
1996 a 2010. Noventa y uno de los 176 nifos
se trataron con esteroides tépicos. El segui-
miento fue posible en 130 de 176 pacientes y
se prolongé durante 56 meses en promedio. Se
compararon 62 sujetos tratados y 68 no tratados.

Resultados: no hubo diferencia estadistica entre
los dos grupos en el nimero de casos curados o
parcialmente mejorados, ni en el momento de
la regresion parcial, aunque fue mas rapida que
con tratamiento tépico. El tiempo de curacion
fue de 16 meses en promedio con el tratamiento
y de 35 meses en promedio (p=0.001) sin ningln
tratamiento.

Conclusiones: la curacion de pacientes con mas-
tocitoma es independiente de la administracién
del tratamiento, pero el tiempo de curacién
es estadisticamente mas rapido al prescribir
esteroides locales. Debido a estos hallazgos,
consideramos que los esteroides tépicos son
eficaces y seguros, teniendo en cuenta el largo
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tiempo necesario para la curacién espontanea
de esta afeccion.

Elisa Gonzéalez-Medina

Jin Lee W, Lee ] Hyun C, Chang S, et al. Nail appa-
ratus melanoma: a comparative, clinicoprognostic
study of the initial clinical and morphological cha-
racteristics of 49 patients (Melanoma del aparato
ungueal: estudio comparativo clinico-prondstico
de las caracteristicas clinicas y morfologicas ini-
ciales en 49 pacientes). JAAD 2015.

Antecedentes: a pesar de que el melanoma un-
gueal se ha descrito ampliamente, sélo existen
datos limitados acerca de sus caracteristicas
clinicas iniciales en forma de melanoniquia o
lesién no melanoniquia.

Objetivo: determinar la heterogeneidad en la mor-
fologia clinica inicial en el melanoma ungueal.

Material y métodos: se buscaron casos de mela-
noma ungueal; los pacientes se clasificaron en
si iniciaron con melanoniquia (grupo A) o con
lesién no melanoniquia (grupo B).

Resultados: se identificaron 49 pacientes con me-
lanoma del aparato ungueal; 29y 20 en el grupo
A'y B, respectivamente. La duracién del prediag-
nostico fue significativamente mayor en el grupo
A. El momento del diagnéstico, estadio avanzado
y Breslow mas profundo se observé en el grupo
B. La mediana de supervivencia global en toda la
cohorte fue de 93 meses y la supervivencia global
a cinco afos fue de 67%. Los pacientes del grupo
A mostraron mejores resultados de supervivencia.

Conclusiones: el melanoma ungueal muestra
diferentes caracteristicas clinicas y los resultados
de supervivencia varian en funcién de i la lesion
inicié como melanoniquia o no melanoniquia.

Julieta Carolina Corral-Chéavez
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Baughn KE, Daniel PT, Boer KA. Meta-analysis
comparing efficacy of antibiotics versus oral
contraceptives in acne vulgaris (Metanalisis
que compara la eficacia de antibidticos versus
anticonceptivos orales en el acné vulgar). ] Am
Acad Dermatol 2014;71:450-459.

Antecedentes: los antibidticos orales, asi como
los anticonceptivos orales han mostrado ser efi-
caces en el tratamiento del acné vulgar. A pesar
de su administracién generalizada, existen pocas
comparaciones directas acerca de la efectividad
de ambas modalidades.

Objetivo: comparar la eficacia de los antibidticos
y los anticonceptivos orales en el tratamiento
del acné.

Material y método: se realiz6 un metanalisis
de acuerdo con las directrices establecidas por
Cochrane.

Resultados: de 226 publicaciones revisadas, sélo
32 ensayos controlados con distribucién al azar
cumplieron con los criterios de inclusién. A los 3
y 6 meses, en comparacién con placebo, los an-
tibidticos y los anticonceptivos orales, mostraron
mejorar el porcentaje de reduccién de lesiones
inflamatorias, no inflamatorias y totales; las dos
modalidades demostraron paridad estadistica,
excepto que los antibidticos fueron superiores
a los anticonceptivos orales en porcentaje de
reduccion de las lesiones totales a los tres meses
(media de reduccion de la lesion inflamatoria
con tres meses de tratamiento con antibiéticos
por via oral: 53%; tres meses de tratamiento de
los anticonceptivos orales: 36%; tres meses de
tratamiento con placebo: 26%; seis meses de
tratamiento con antibiéticos por via oral: 58%;
seis meses de tratamiento con anticonceptivos
orales: 62%; seis meses de tratamiento con pla-
cebo: 34%. Reduccién media de las lesiones
no inflamatorias: tres meses de tratamiento con
antibidticos por via oral: 42%; tres meses de

Volumen 59, Nim. 6, noviembre-diciembre, 2015

tratamiento con anticonceptivos orales: 33%;
tres meses de tratamiento con placebo: 17%;
seis meses de tratamiento con antibiéticos por
via oral: 56%; seis meses de tratamiento con
anticonceptivos orales: 49%; seis meses de tra-
tamiento con placebo: 23%. Reduccién de las
lesiones totales: tres meses de tratamiento con
antibiéticos por via oral: 48%; tres meses de
tratamiento con anticonceptivos orales: 37%;
tres meses de tratamiento con placebo: 24%;
seis meses de tratamiento con antibi6ticos por
via oral: 53%; seis meses de tratamiento con
anticonceptivos orales: 55%; seis meses de tra-
tamiento con placebo: 29%.

Limitaciones: |a heterogeneidad del tratamiento
y el sesgo de publicacion.

Conclusiones: aunque los antibidticos parecen
ser superiores a los anticonceptivos orales a los
tres meses de tratamiento, éstos son equivalentes
a los antibidticos a los seis meses de tratamiento
en la reduccién de las lesiones de acné. Por
tanto, los anticonceptivos orales parecen ser
una alternativa de primera linea y mejor que
los antibidticos sistémicos para el tratamiento a
largo plazo del acné en mujeres.

Elisa Gonzéalez-Medina

Pérez Ferriolsa A, Aranegui B, Pujol Montcusi
JA, Martin Gorgojo A, et al. Phototherapy in
atopic dermatitis: a systematic review of the
literature (Modalidades de la fototerapia para
el tratamiento de la dermatitis atopica: revision
sistemdtica de la bibliografia). Actas Dermosifi-
liogr 2015;106:387-401.

Antecedentes: |a fototerapia es una opcion te-
rapéutica para tratar la dermatitis atopica y esta
recomendada en multiples guias.

Objetivo: evaluar, mediante una revision
sistematica de la bibliografia, la eficacia de
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las distintas modalidades de la fototerapia y
la fotoquimioterapia en la dermatitis atopica
moderada-grave.

Material y método: se incluyeron ensayos cli-
nicos con distribucién al azar, realizados en
pacientes con dermatitis atépica, aceptando
cualquier medida de desenlace. Los articulos se
identificaron mediante una buisqueda electréni-
ca en Medline (via Ovid), Embase y Cochrane
Central Register of Controlled Trials. También se
buscaron los ensayos clinicos registrados en Cu-
rrent Controlled Trials y en laWHO International
Clinical Trials Registry Platform.

Resultados: se incluyeron 21 ensayos clinicos
con distribucién al azar para el anélisis cuali-
tativo (961 pacientes); dos de éstos incluyeron
ninos y adolescentes (32 pacientes). La eficacia
de la fototerapia con NB-UVB y UVAT fue similar
en diversas medidas de desenlace; dos ensayos
clinicos con distribucion al azar evaluaron la
eficacia del tratamiento con psoraleno mas UVA.
No se describieron los efectos secundarios gra-
ves. En general, el riesgo de sesgos fue elevado y
la calidad de las publicaciones, baja, en cuanto
a la comunicacién de la metodologia empleada
y los resultados obtenidos.

Conclusiones: existe evidencia para la pres-
cripcién de NB-UVB y UVAT en la dermatitis
atépica moderada-grave. La evidencia para la
administracion de psoralenos con radiacién
ultravioleta A (PUVA) en la dermatitis atopica
es minima y existe poca informacién acerca
de la prescripcion de fototerapia en la infan-
cia. En estudios futuros seria recomendable
estandarizar los criterios de gravedad de la
dermatitis atopica y las escalas de valoracién
de los pacientes, homogeneizar las técnicas
de irradiacion y establecer un periodo de se-
guimiento minimo.

Yevher Lorena Barrén-Herndndez

Dermatologia

Fierro-Arias L, Peyro-Quiiniones E, Peniche-
Castellanos A, Ponce-Olivera RM. Radioterapia
superficial en Dermatologia. Treinta aios de
experiencia en el Hospital General de México
Dr. Eduardo Liceaga. Dermatol Rev Mex
2015;59:195-200.

Antecedentes: aunque su practica cayé en
desuso, la radioterapia superficial es un recurso
terapéutico utilizado en Oncologia cutdnea
desde el siglo XX.

Objetivo: comunicar la experiencia de los
dltimos 30 afos en la prescripcién de radiote-
rapia superficial en el servicio de Dermatologia
del Hospital General de México, asi como
describir algunas caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas de los pacientes.

Material y método: estudio retrospectivo, ob-
servacional, analitico y descriptivo, en el que
se analizaron todos los registros de los pacien-
tes tratados con radioterapia superficial en los
altimos 30 afios.

Resultados: se trataron 1,645 pacientes durante
30 afios; la mayoria de ellos eran mujeres (65%),
con una relacién 1.8:1; la edad media fue de
55.5 afos; los diagndsticos mas frecuentes
fueron: carcinoma basocelular (57%), queloi-
des (27%) y carcinoma epidermoide (7%); las
topografias mas afectadas fueron la nariz, los
parpados inferiores, el tronco y los pabellones
auriculares. La mayor parte de los casos se tratd
con el equipo Dermopan Il (49%) y la dosis total
acumulada mas indicada fue de 4,500 rads.

Conclusiones: la experiencia en la administra-
cién de radioterapia superficial mostré que es
una buena herramienta para el tratamiento de
diferentes casos, con predominio de lesiones de
estirpe tumoral maligna.

Paulina Ferndndez-Rueda
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Lin WM, Luo S, Muzikansky A, Lobo AZ, et al.
Outcome of patients with de novo versus nevus-
associated melanoma (Prondstico en pacientes
con melanoma de novo versus los asociados con
un nevo). ] Am Acad Dermatol 2015;72:54-58.

Antecedentes: algunos reportes previos men-
cionan una amplia gama de melanomas en
contigliidad histopatolégica con un nevo. Esta
asociacion con la existencia de un nevo tiene
implicaciones de prondéstico inciertas en el
melanoma.

Objetivo: investigar si la existencia histolégica
de un nevo en asociacién con un melanoma
primario tiene alguna relacién con el pronéstico
del paciente, tomando en cuenta el estado del
ganglio centinela y la supervivencia en general.

Material y método: se realizé un analisis re-
trospectivo de 850 pacientes con melanoma
cutaneo primario y estudio del ganglio centinela
en el Hospital General de Masachusetts, Estados
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Unidos, desde 1998 hasta 2008; ademas de un
metanalisis de la bibliografia.

Resultados: los melanomas asociados con nevo
representaron 28% de los casos y estuvieron
relacionados con menor edad (p=0.03), topo-
grafia ubicada en el tronco (p=0.0005), de tipo
extension superficial (p<0.0001) y sin ulceracion
(p=0.005). No hubo asociacién con el estado del
ganglio centinela (p=0.94) y no hubo diferencia
en la supervivencia entre pacientes con mela-
noma asociado con nevo versus aquellos con
melanoma de novo (p=0.41). El metanalisis de
mas de 4,000 casos revel6 un pocentaje similar
de melanomas asociados con nevos (32%).

Conclusiones: 30% de los melanomas estuvie-
ron asociados con un nevo; sin embargo, esta
asociacion no tuvo ninguna afectacién pronos-
tica en el estado del ganglio centinela o en la
supervivencia en general.

Fatima Tinoco-Fragoso
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Dra. Teresita de Jesus
Ayora Herrera (1952-2015)

Naci6 el 3 de octubre de 1952 en Kanasin, Yu-
catan, y murio el 30 de agosto de 2015. Realizé
una intensa actividad profesional, pues atendi6
enfermos de la piel en el Centro Dermatolégico de
Yucatan por 20 afios. Durante 30 afios fue médico
especialista C en Dermatologia en el Hospital
General Agustin O’'Horan de la
Secretaria de Salud de Yucatan;
en el IMSS estuvo en la consul-
ta de Dermatologia, Urgencias
y subdirecciéon de la Unidad
Médica de Alta Especialidad,
y se jubilé en marzo de 2007.
En la ensefianza fue profesora
de la catedra de Dermatologia
de la Facultad de Medicina de
la Universidad Auténoma de
Yucatan (UADY) y maestra au-
xiliar e instructora en la Escuela
de Medicina de la Universidad
Anahuac Mayab en la Licen-
ciatura de Medicina.

Era miembro de la Academia
Mexicana de Dermatologia,
del Colegio Ibero-Latino Ame-
ricano de Dermatologia y de
la Sociedad Mexicana de Dermatologia. Fue
socia fundadora del Colegio de Dermat6logos
de Yucatan y de la Sociedad de Dermatologia
y Micologia del sureste. En éste fue secretaria,
tesorera y presidenta de 2013 a 2015.

www.nietoeditores.com.mx

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘

Roberto Arenas-Guzman

Con la Academia Mexicana de Dermatologia
organizo el Il curso de Dermatologia Tropical en
febrero de 2014 y con la Sociedad Mexicana de
Dermatologia, trabajos de ingreso en las jorna-
das regionales de Dermatologia y un homenaje
a la Dra. Yolanda Ortiz Becerra, en noviembre
de 2014. Como representante
del Colegio de Dermatélogos
de Yucatén hizo la propuesta
de que el XXVII Congreso
Mexicano de Dermatologia se
realizara en Mérida, Yucatan,
del 9 al 13 de agosto de 2016.

El 25 de mayo de 2015, el
Colegio de Dermatélogos de
Yucatan, presidido por el Dr.
Héctor Proy, le hizo un me-
recido y emotivo homenaje.

El que escribe mantuvo siem-
pre un contacto académico y
personal a lo largo de toda su
carrera profesional. Por este
conducto expresamos nues-
tro mas sentido pésame a la
familia Ayora Herrera, por la
pérdida de un ser excepcional y profundamente
humano.

Descanse en paz.
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Enfermedad de Darier segmentaria
tipo 1: una enfermedad infrecuente

Segmental Darier disease type 1: an
infrequent disease

La enfermedad de Darier es una genodermatosis autosémica do-
minante producida por una de las 140 mutaciones descritas en el
gen ATPA2A." Este gen codifica una bomba de Ca++, responsable
de los sintomas de la enfermedad,** que excepcionalmente se
manifiesta siguiendo un patrén segmentario.” Comunicamos un
caso de enfermedad de Darier segmentaria tipo 1.

Un paciente masculino de 33 afios, sin antecedentes personales
de interés, consulto por erupcion cutanea levemente pruriginosa
de cuatro anos de evolucién, que cursaba en brotes estivales. Ha-
bia recibido tratamiento con corticoesteroide topico, sin mejoria.
En el examen fisico destacaban papulas eritematosas de 0.2-0.3
cm, algunas excoriadas, de predominio folicular y distribucién
blaschkoide en la regién lumbar derecha (Figura 1). La biopsia
cutdnea mostrd acantélisis suprabasal con cuerpos redondos y
granos, asi como moderado infiltrado inflamatorio en la dermis
superficial (Figura 2), por lo que se diagnosticé enfermedad de
Darier segmentaria. Se traté con tretinoina 0.025% por las noches
con mejoria progresiva de los sintomas (Figura 3).

La enfermedad de Darier es una enfermedad poco frecuente,
que se distingue por queratinizacién alterada de la piel, las ufas
y las mucosas debido a pérdida de adhesién entre las células
de la epidermis.* El inicio de las manifestaciones clinicas suele
ser entre los 6 y 20 afos de edad y su prevalencia se estima en
1 por cada 30,000-100,000.° En términos clinicos se manifiesta
con papulas hiperqueratésicas eritematoparduzcas, localizadas
principalmente en areas seborreicas de manera simétrica.”* De
manera ocasional se acompafa de queratosis puntacta palmo-

,,,,,,,,,,,,,,,,,
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Figura 1. Papulas eritematosas de 0.2-0.3 cm, algunas
excoriadas, de predominio folicular y distribucion
blaschkoide en la region lumbar derecha. Dermatos-
copia: papulas hiperqueratésicas eritematoparduzcas
excoriadas.

Figura 2. Acantdlisis suprabasal con cuerpos redondos
y granos, asi como moderado infiltrado inflamatorio
en la dermis superficial (hematoxilina-eosina, 40
aumentos).
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Figura 3. Mejoria clinica a tres meses del inicio del
tratamiento con tretinoina 0.025% aplicada por las
noches.

plantar, muesca en “V” y estrias longitudinales
rojas y blancas ungueales, asi como pdapulas
blanquecinas en la mucosa oral y sialoadenitis
obstructiva.'? Suelen producirse brotes con la
exposicién solar, calor, sudoracion, ansiedad,
posparto e infecciones.>® Existen dos variantes
de enfermedad de Darier segmentaria, produci-
das por mosaicismos cutdneos y caracterizadas
por la aparicién de lesiones clinicas e histo-
l6gicamente tipicas de enfermedad de Darier
con distribucién unilateral siguiendo las lineas
de Blaschko.>” La tipo 1 o nevo epidérmico
acantolitico y disqueratésico (nombre que
recibe cuando las lesiones son lineales) se
debe a una mutacién en el gen que codifica
la bomba de Ca++ producida después de la
formacion del cigoto afectando a las células
germinales de un segmento corporal, y la tipo
2 afecta difusamente la superficie corporal y
de manera mas extensa un segmento corporal,
debido a la pérdida de heterocigosidad en el
gen que codifica la bomba de Ca++ en ese
segmento.>’8 El diagndstico de enfermedad de

593



594

Dermatologia Revista mexicana

Darier segmentaria es clinico e histolégico; se
observan dreas de acantdlisis focal con sepa-
racién, fisuracion (o ambas) entre las células
epidérmicas suprabasales y disqueratosis con
cuerpos redondos y granos, al igual que en la
enfermedad de Darier.> El diagnéstico dife-
rencial debe incluir la enfermedad de Grover
segmentaria y el nevo epidérmico verrugoso
inflamatorio lineal." Al igual que en la enfer-
medad de Darier, no existe un protocolo de
tratamiento 6ptimo contra la enfermedad de
Darier segmentaria; se recomiendan los quera-
toliticos y retinoides tépicos, como tazaroteno
o adapaleno, asi como los retinoides orales en
casos extensos.”® En nuestro caso administra-
mos tretinofna con buena respuesta. También
se han prescrito analogos de la vitamina D,
como tacalcitol y fotoprotectores con buenos
resultados.’ Hasta la fecha no se ha descrito
la trasmisién de enfermedad de Darier a la
descendencia de un paciente con enfermedad
de Darier segmentaria tipo 1, lo que seria
posible si el mosaicismo es gonadal, por ello
se requiere mas investigacion clinica y basica
que explique los enigmas de esta enfermedad.?
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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 cesion de los derechos de autor (firmado por todos los autores) y confirmar que se trata de un articulo inédito. Los trabajos
no aceptados se devolveran al autor principal. El formato de cesién de derechos puede descargarse de la pagina www.nietoeditores.com.mx
Ningdn 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 adscripcién de cada uno (institucién, hospital,
departamento o servicio) vinculada con el motivo del trabajo (no se aceptan titulos honorificos o pasados: expresidente, miembro Titular o
Emérito de tal cual institucién, Academia o Sociedad), direccién postal completa (calle, colonia, delegacién o municipio, estado y cédigo
postal), teléfono fijo (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
llevaran resiimenes estructurados en espafiol e inglés, donde las entradas de los parrafos sean andlogas a las partes del articulo (Antece-
dentes, Material y método, etc.). Los resimenes no deberan exceder 250 palabras. Los resiimenes 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.nlm.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 dltimo parrafo de este apartado debe consignarse el Objetivo del estudio que,

invariablemente, debe verse reflejado 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 especifican los aparatos (nombre y ciudad del fabricante entre paréntesis) y procedimientos con detalles suficientes 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 modificados, manifestando las razones por las cuales se usaron y evaluando sus limitaciones. Identifique 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 eleccion (2, T de Student, etc.) asi como los programas de computo aplicados y su version.

Resultados. Deben reflejar claramente el objetivo del estudio. La cantidad final de pacientes estudiados y destacar las observaciones mds relevantes.

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

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

ciones generales y extraer conclusiones que carezcan de respaldo. Proponga nuevas hipétesis cuando haya justificacién 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 definieron éstos y ello puede conducir al abandono de la lectura por incomprensién. Los simbolos si estdn 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. Figuras y cuadros. Se utilizara el término figura para citar por igual ilustraciones, esquemas, fotografias y

graficas. 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 figuras deben numerarse con caracteres ardbigos. Cada uno deberd tener un titulo breve y mencionarse en el cuerpo del articulo.
Los cuadros de datos tabulados que contengan exclusivamente texto deberdn elaborarse con la aplicacién “Tabla” de Word; los esquemas y
diagramas, con Power Point; las graficas de pastel, barras, dispersion, etcétera, con Excel.

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

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

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

que requieran aumento de tamano.

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

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

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

7. lassiglas o abreviaturas de los cuadros o figuras se especificardn al pie de los mismos.

8. Llas re?erenoas deben enumerarse consecutivamente segln su orden de aparicién en el texto y el nimero correspond[ente debe registrarse utilizando el
comando superindice de Word (nunca deben ponerse entre paréntesis). Para evitar errores se sugiere utilizar la aplicacién “insertar referencia” del mend
principal de Word. Deben omitirse comunicaciones personales, en cambio, si se permite la expresién “en prensa” cuando un trabajo se ha aceptado para
publicacién en alguna revista, pero cuando la informacién provenga de textos enviados a una revista que no los haya aceptado adin, deberd citarse como
“observaciones no publicadas”. Cuando en una referencia los autores sean mas de cinco se consignaran los primeros cuatro y el dltimo seguido de la
palabra y col. o et al (si es en inglés).

Ejemplos

Publicacién pericdica

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 bibliograficas se incluyan citas de autores mexicanos o latinoamericanos.
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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 FIrmMA

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

Nowmsre FirmA

LuGAr: FecHA:
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