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Resumen

OBJETIVO: Describir las caracteristicas clinico-patolégicas del granuloma facial,
afeccién poco frecuente.

MATERIAL Y METODO: Estudio retrospectivo observacional, efectuado de enero de
1989 a diciembre de 2018 en el servicio de Dermatopatologia del Centro Dermatolégico
Dr. Ladislao de la Pascua de la Ciudad de México. Se identificaron todos los pacientes
con diagnéstico histolégico de granuloma facial.

RESULTADOS: Se identificaron 12 pacientes con diagnéstico histolégico de granuloma
facial. El 58% correspondi6 al género femenino. La media de edad fue de 47.66 afos
(Iimites: 34 y 61). En todos los casos, la topografia fue en la cara, 9 pacientes (83.3%)
tenian localizacién en las mejillas y 7 en la nariz (58.3%).

CONCLUSIONES: Encontramos que este padecimiento es poco frecuente en nuestro
Centro, lo que coincide con lo publicado en la bibliografia.

PALABRAS CLAVE: Granuloma facial.
Abstract

OBJECTIVE: To describe the clinical-pathological characteristics of facial granuloma,
a little frequent disease.

MATERIAL AND METHOD: A retrospective observational study, carried out from Janu-
ary 1989 to December 2018 in the Dermatopathology service of the Dermatological
Center Dr. Ladislao de la Pascua in Mexico City. All patients with histological diagnosis
of facial granuloma were identified.

RESULTS: Twelve patients with histological diagnosis of facial granuloma were identi-
fied; 58% corresponded to the female gender. The average age was 47.66 years (limits:
34 and 61). In all cases, the topography was on the face, 9 patients (83.3%) with
localization on the cheeks and 7 on the nose (58.3%).

CONCLUSIONS: We found that this disease is little frequent in our Hospital, which
agrees to that published in literature.
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ANTECEDENTES

El granuloma facial es una dermatosis crénica,
benigna, poco frecuente, de causa desconocida
con hallazgos histolégicos de vasculitis leucoci-
toclastica y sin tratamiento especifico.

Fue descrito por primera vez en 1945 por Wigley
con el nombre de granuloma eosinofilico de
la piel." Mas tarde, en 1948, Lever y su grupo
comunicaron el primer caso extrafacial.> Por
ultimo, Pinkus, en 1952, acufié el término de
granuloma facial para esta enfermedad.® En el
decenio de 1970 Degos, mediante técnicas de
inmunoflourescencia, incluyé el granuloma fa-
cial en el grupo de los granulomas eosinofilicos*
y en 1983 Holmes y Panje describieron la fibro-
sis angiocéntrica eosinofilica como granuloma
facial intranasal.

MATERIAL Y METODO

Estudio retrospectivo observacional, efectuado
de enero de 1989 a diciembre de 2018 en el
servicio de Dermatopatologia del Centro Derma-
tologico Dr. Ladislao de la Pascua de la Ciudad
de México. Se identificaron todos los pacientes
con diagndstico histolégico de granuloma facial.
Los datos clinicos se obtuvieron de la solicitud
de estudio histolégico.

Todas las biopsias se fijaron en formol 10%,
se procesaron por el método de parafina y se
tiferon con hematoxilina y eosina.

RESULTADOS

En un periodo de 29 afios se identificaron 12
pacientes con diagndstico histolégico de gra-
nuloma facial. El 58% correspondi6 al género
femenino. La media de edad fue de 47.66 afios
(minima de 34 y maxima de 61). En todos los
casos, la topografia fue en la cara, 9 pacientes
(83.3%) con localizacién en las mejillas y
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7 pacientes en la nariz (58.3%). En relacion
con la morfologia, en 75% de las lesiones se
describio eritema, en 50% infiltracion, en 25%
escama y en 16% atrofia. La media del tiempo
de evolucion fue de 50.83 meses (4.2 afos). El
diagnéstico clinico presuntivo més frecuente
fue lupus eritematoso cutaneo en cuatro casos
(33%), linfocitoma cutis en dos y dos mas en
estudio (16.6%), granuloma anular, linfoma vs
sarcoidosis y xantogranuloma necrobiético,
solo un caso de cada uno (8.3%). Solo en un
paciente se establecié el diagnéstico clinico
de granuloma facial, que se confirmé con el
estudio histolégico (Cuadro 1).

DISCUSION Y COMENTARIOS

En términos microscopicos, el granuloma facial
corresponde a una vasculitis leucocitoclastica,
la epidermis en general no muestra alteraciones.
Existe una banda subepidérmica de tejido cola-
geno normal (zona de Grenz) por debajo de la
que se observa un infiltrado polimorfo que ocupa
la dermis superior y media, ocasionalmente la
profunda y la hipodermis. Este infiltrado que
va de moderado a denso esta constituido por
abundantes eosindfilos y neutréfilos, asi como
linfocitos, histiocitos y algunos mastocitos y
células plasmaticas. Los neutréfilos tienden
a fragmentarse, lo que se traduce en leucoci-
toclasia o polvo nuclear. Los vasos muestran
dilatacion y tumefaccion endotelial. Puede
haber material fibrinoide. Con frecuencia hay
eritrocitos extravasados y hemosiderina. Puede
verse una franca vasculitis, pero depende de la
cronologia. Hay IgG y complemento en la mem-
brana basal y alrededor de los vasos.

El granuloma facial es una dermatosis infla-
matoria vascular, de causa desconocida, poco
frecuente, de curso benigno, progresion lenta y
con caracteristicas clinico-patolégicas especifi-
cas,>* tiene predileccién por hombres caucéasicos
entre la tercera y quinta décadas de la vida.>®
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Caracteristicas clinicas de los casos
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Biopsia | Género Topografia Morfologia Tiempo de Diagnéstico clinico
nos) evolucion

Frente y mejilla

P-371/89 Femenino
derecha

Frente, mejilla
derecha y pabellén
auricular izquierdo

2 P-3058/96 Masculino 34

3 P-1214/98 Femenino 39 Nariz y mejillas

P-910/99

4 Femenino 34 Mejillas
P-2633/99

5 P-1105/00 Femenino 41 Mejilla derecha
P-1285/04 i i6 -

6 Masculino 56 Narizy region preau
P-1286/04 ricular
P-849/05 i 5

7 Masculino 51 Frente, flanzyme
P-1001/05 jillas

8 P-63/08 Masculino 60 Nariz y mejillas

9  P-1381/08 Femenino 47 Nl el

derecha
10 P-2574/15 Masculino 55 Dorso nasal
11 P-1422/16 Femenino 50 Dorso nasal

12 P-528/18 Femenino 61

Fue descrito por primera vez en 1945 por Wi-
gley, con el nombre de granuloma eosinofilico
de la piel." En 1948, Lever y su grupo comu-
nicaron el primer caso extrafacial y finalmente
Pinkus, en 1952, utiliz6 el término de granulo-
ma facial para referirse a este padecimiento con
el objeto de evitar la confusién con el granu-
loma eosinofilico de la histiocitosis de células
de Langerhans.?? En el decenio de 1970 Degos,
mediante técnicas de inmunoflourescencia,
incluyo el granuloma facial en el grupo de los
granulomas eosinofilicos.* En 1980, Velders y
Masoliver, por sus caracteristicas histologicas,
lo clasificaron como una forma de vasculitis
leucocitoclastica.

Region malar derecha

Ocho
Placas infiltradas Linfocitoma cutis
meses
Placas infiltradas . .
. Seis meses  Granuloma facial
pardo rojizo
Eritema, escama y N Lupus eritematoso
: Seis afios 2
atrofia cutdneo
. - Lupus eritematoso
Eritema y escama Un ano

cutaneo
Eritema e infiltracion  Tres meses ~ Granuloma anular

Placas eritemato-

. 20 afnos En estudio
violaceas
Placas eritemato- Linfoma vs sarcoi-
sz Un mes R
violaceas dosis
Placas eritemato- - Lupus eritematoso
L 10 anos P
infiltradas cutaneo
o - Xantogranuloma
Placas infiltradas 11 afos 5 "
necrobiético
Neoformacion Cuatro .
En estudio
perlada meses
Eritema, escama y Ocho Lupus eritematoso
atrofia meses cutdneo
Placas eritemato-
L Cuatro . . .
infiltradas, mancha Linfocitoma cutis
meses

hiperpigmentada

Para explicar la etiopatogenia de este padeci-
miento se habla de dafio vascular debido a una
reaccion de hipersensibilidad secundaria al
depésito de inmunocomplejos, retencién de anti-
genos o la combinacién de ambos mecanismos.”
También se postulan diferentes factores predis-
ponentes, que incluyen radiacién ultravioleta,
traumatismo y alergia.®

Desde el punto de vista inmunohistoquimico, se
ha observado predominio de linfocitos T CD4*,
responsables de sintetizar interleucina 5 (IL-5) e
interferon gamma (IFN-y). La IL-5 produce reclu-
tamiento de los eosindfilos, mientras que el IFN-y
es el mediador responsable de la expresion de



Navarrete-Franco G y col. Granuloma facial

moléculas de adhesion intercelular 1 ICAM-1) en
la superficie de las células endoteliales dérmicas,
promoviendo la quimiotaxis de los linfocitos.
De manera interesante, los queratinocitos no
expresan ICAM-1, limitando la migracion de las
células inflamatorias hacia la epidermis, lo que da
origen a la Ilamada zona de Grenz.2“ Asimismo,
la exposicion crénica de la piel a la radiacién
ultravioleta causa deplecion de las células de
Langerhans e inhibe la expresién de moléculas
coestimuladoras en la superficie de estas células
residuales, como el ICAM-1, lo que contribuye a
la formacion de la zona de Grenz.” La radiacion
ultravioleta también induce el flujo selectivo de
linfocitos T CD4* hacia la epidermis,” razén por
la que la mayoria de los casos se manifiestan en
zonas fotoexpuestas.

En términos clinicos, la topografia mas frecuente
es la caray de ésta las mejillas y la nariz, seguida
por la region frontal y auricular (Figuras 1y 2).
La topografia extrafacial (tronco, extremidades
y piel cabelluda) es excepcional.”"® Hasta 2017,
habia 32 casos publicados de la variedad extrafa-
cial.? En 33% de los pacientes pueden observarse
lesiones multiples.?

Desde el punto de vista morfoldgico, las lesiones
inician con eritema, escama y pigmentacion, que
confluyen para formar una o varias placas pardo-
rojizas de aspecto infiltrado, bien circunscritas y
que muestran en su superficie orificios foliculares
dilatados, asi como telangiectasias (Figuras 3
y 4). Con frecuencia son asintomdticas, aunque
algunos pacientes refieren ocasionalmente pru-
rito o sensacion ardorosa. El curso es crénico,
lentamente progresivo y muy raras veces mues-
tran involucién espontdnea."® No existe dano
sistémico.! Es importante mencionar una nueva
afeccién denominada fibrosis angiocéntrica
eosinofilica, enfermedad poco frecuente que
afecta la via seno-nasal y las vias respiratorias
superiores, mas cominmente la cavidad nasal.
Se manifiesta con sintomas prolongados obs-
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Figura 1. Topografia mas frecuente.

tructivos crénicos y deformidad. Este cuadro fue
descrito por primera vez por Holmes y Panje en
1983 como granuloma facial intranasal. Hasta
2018 habia 54 casos reportados en la bibliogra-
ffa.”" En 2011 se incluyé en el espectro de las
enfermedades relacionadas con IgG4'" y hasta
la fecha se discute si la fibrosis angiocéntrica
eosinofilica y el granuloma facial deben con-
siderarse parte del espectro de enfermedades
esclerosantes asociadas con 1gG4,""'> tomando
en cuenta que los hallazgos histolégicos son
similares en ambas afecciones. Se ha propuesto
que la fibrosis angiocéntrica eosinofilica es la
variante mucosa del granuloma facial y que la
gran diferencia es el sitio anatémico.
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Figura 2. Aspecto clinico.

En 2018 se concluyd que a pesar de algunas
similitudes inmunofenotipicas, clinicas e histo-
patolégicas entre el granuloma facial y las
enfermedades asociadas con 1gG4, los casos
estudiados no cumplieron con los criterios
diagnésticos de consenso para confirmar su
inclusion en esta categoria.’® Los tres criterios
histopatolégicos mayores para el diagndstico
de enfermedad cutdnea relacionada con 1gG4
son infiltrado linfoplasmacitario denso rico en
células plasmaticas 1gG4+, fibrosis estoriforme
y venulitis obliterante.’

El diagndstico de granuloma facial puede sospe-
charse clinicamente, por topografia y morfologia,

2019 noviembre-diciembre;63(6)

Figura 3. Placas eritematosas.

sin embargo, debe confirmarse siempre con estu-
dio histopatoldgico con el fin de descartar otras
afecciones que muestren caracteristicas clinicas
similares. En términos microscopicos, se observa
un infiltrado inflamatorio, polimorfo y denso
en la dermis media que puede extenderse a la
dermis profunda y ocasionalmente hasta el tejido
celular subcutaneo.''* Este infiltrado inicia por
debajo de una banda de tejido colageno de as-
pecto normal, que se dispone paralelamente a la
epidermis, conocida como zona de Grenz (Figu-
ra5). El infiltrado esta constituido por eosindfilos,
que por lo regular son bastante numerosos, asi
como neutrofilos, linfocitos, histiocitos, escasos
mastocitos y células plasmaticas (Figura 6). En
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Figura 6. Infiltrado con linfocitos y numerosos eosi-
noéfilos (H-E 40x).

ocasiones, los eosindfilos pueden ser escasos.
Los neutréfilos generalmente se encuentran
alrededor de los vasos e invaden sus paredes,
que muestran, ademas, depésitos de fibrina, cau-
sando vasculitis leucocitoclastica (Figura 7). Los
vasos sanguineos de la dermis superficial, que
generalmente aparecen aumentados en nimero,
se encuentran dilatados, congestionados y con
endotelio prominente. Con frecuencia existe

Figura 4. Placas eritematovioldceas.

Figura 5. Panoramica con epidermis normal. Zona de
Grenz y toda la dermis con infiltrado denso (H-E 4x). Figura 7. Vasculitis leucocitoclastica (H-E 40x).
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extravasacion de eritrocitos. En lesiones crénicas,
se observa fibrosis que rodea los vasos pequeos
y depésitos de hemosiderina.'!°

La inmunofluorescencia directa puede demos-
trar depésitos de 1gG y complemento (C3), con
patron granular en la unién dermo-epidérmica,
rodeando a los foliculos pilosos y dentro de los
vasos sanguineos dérmicos. De manera menos
frecuente, se encuentran IgM e IgA."1°

La inmunohistoquimica muestra abundante pro-
teina catidnica eosinofilica, asi como linfocitos
T CD4+.116

Las caracteristicas dermatoscopicas pueden ser
de utilidad en la sospecha diagnéstica, puede
observarse un fondo de color rosa, lineas blancas
en diferentes direcciones vy orificios foliculares
prominentes.’” Hace poco se describieron como
nueva caracteristica areas amorfas amarillas o
marrén amarillentas, que se deben a la alta fre-
cuencia de hemosiderina depositada.'®

Entre los principales diagnésticos clinicos di-
ferenciales se encuentran el lupus eritematoso
discoide, lupus tumidus, sarcoidosis, linfoma,
pseudolinfoma, erupcién polimorfa a la luz y
eritema pigmentado fijo.’

Con respecto al tratamiento, el granuloma facial
suele ser resistente a diversas opciones, ya que
tiene un caracter recurrente con periodos de
exacerbacion,® esto ha dado como resultado
numerosas modalidades terapéuticas, solas o
en combinacion.

En una revision sistematica realizada en 2017
por Lindhaus y su grupo,’ en la que se ana-
lizaron diferentes opciones de tratamiento
(glucocorticoides tépicos, intralesionales y
sistémicos, tacrolimus y pimecrolimus tépicos,
dapsona tépica y sistémica, hidroxicloroquina
sistémica, clofazimina e inhibidores del factor
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de necrosis tumoral alfa) se recomienda iniciar
con tratamiento tépico, tacrolimus 0.1% un-
gliento cada 12 horas como primera eleccion.
En cuanto a terapias invasivas se ha utilizado
laser, crioterapia y cirugia, se sugiere laser PDL.

En 2018, Morgado-Carrasco y colaboradores?
publicaron tres casos de granuloma facial resis-
tente, tratados satisfactoriamente con rituximab
intralesional, que mostraron disminucion signi-
ficativa en el tamafio y grosor de las lesiones en
términos clinicos y en la evaluacion ecografica.
Ademas, el resultado cosmético fue satisfactorio.

Por Gltimo, el granuloma facial eosinofilico es
un término clinico-patolégico no adecuado,
porque se han comunicado lesiones en regio-
nes extrafaciales, ademas de que en el estudio
histopatolégico no se observan granulomas y
la existencia de eosinéfilos puede ser variable
y confundirse con otros padecimientos, como
el granuloma eosinofilico de la histiocitosis de
Langerhans.
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Fundacion para la Dermatitis Atopica (FDA) en México

N

Siendo la Dermatitis Atépica uno de los padecimientos mds prevalentes, cronicos en nifos, y que
requiere de explicaciones precisas y apoyo a la investigacion, para todo eso se creé la Fundacién
México. Tiene como sede el prestigiado Servicio de Dermatologia del Instituto Nacional de Pediatria, y
lo lidera su jefa: la Dra. Carola Duran McKinster, y esta conformado por su selecto grupo de especialistas.
Sus objetivos son claros y precisos: afiliacién de pacientes, dar informacién, conducir talleres, ayuda
directa a los pacientes. Su pagina web es:

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

Mision y Vision de la FDA

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

“Su vision. Convertir a la Fundacién para la Dermatitis Atopica en la entidad de referencia mas
relevante del pais, para dirigir y orientar tanto a pacientes y familiares, como a otras entidades clinicas
y sociales que puedan identificar esta enfermedad en su entorno, a fin de brindar los cuidados clinicos
y emocionales de mds nifios con Dermatitis Atépica, para devolverles una mejor calidad de vida que
redunde en una mejor integracion y un mejor desempefio de estos pequefos en su entorno social.”
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