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Fototerapia UVA-1 en el tratamiento
del liquen escleroso y atréfico vulvar

UVA-1 phototherapy for the treatment of
genital lichen sclerosus.

Maria Claudia Torres,* Paula Dubeibe-Abril,2 Maria José Pareja®

Resumen

ANTECEDENTES: el liquen escleroso genital es una enfermedad inflamatoria crénica
de la piel poco frecuente, caracterizada por lesiones genitales escleréticas blancas
similares a la porcelana. Se observa con mayor frecuencia en mujeres adultas y
generalmente afecta el area anogenital. El tratamiento de eleccion son los corticos-
teroides topicos de alta potencia; sin embargo, otras terapias, como la fototerapia
UVA-1, han demostrado ser una alternativa de tratamiento prometedora debido a
su eficacia en el tratamiento contra otras enfermedades dermatoldgicas similares.
A pesar de esto, existe falta de evidencia del tratamiento contra el liquen escleroso
genital con este tipo de terapia.

OBJETIVO: Reportar una serie de pacientes con liquen escleroso genital tratados con
fototerapia UVA-1, efectuado entre 2016 y 2019.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional, retrospectivo, descriptivo, tipo
serie de casos de pacientes adultos con liquen escleroso genital de una institucién
que recibieron fototerapia UVA-1.

RESULTADOS: Se incluyeron 12 pacientes femeninas. Todas recibieron tratamiento
con fototerapia UVA-1 en dosis bajas con frecuencia de tres sesiones semanales con
ajustes graduales segin la tolerancia e indicacion médica. En promedio, la duracién
de la terapia fue de 13.5 (RIQ 5.5, 24.75) meses, se reportd respuesta al tratamiento
en 11 de 12 pacientes.

CONCLUSIONES: La fototerapia con UVA-1 debe considerarse una opcién de trata-
miento eficaz en pacientes que padecen liquen escleroso genital.

PALABRAS CLAVE: Liquen escleroso genital; atrofia vulvar; liquen escleroso vulvar;
fototerapia.

Abstract

BACKGROUND: Genital lichen sclerosus is an infrequent chronic inflammatory skin
disease, characterized by white porcelain-like sclerotic genital lesions. It is most com-
monly seen in adult females and usually affects the anogenital area. Treatment gold
standard are high potency topical corticosteroids; however, other therapies such as
UVA-1 phototherapy have shown to be a promising alternative treatment due to their
effectiveness. Despite this, there are lack of evidence about the management of genital
lichen sclerosus with this type of therapy.

OBJECTIVE: To report a series of patients with genital lichen sclerosus treated with
UVA-1 phototherapy.

MATERIALS AND METHODS: An observational, retrospective, descriptive study type
of case series of adult patients with genital lichen sclerosus from a single institution who
were treated with UVA-T1 phototherapy.

RESULTS: There were included 12 patients. All patients received treatment with low-dose
UVA-1 phototherapy with a frequency of 3 sessions weekly with gradual adjustments
as tolerated. On average, the duration of therapy was 13.5 (IQR 5.5, 24.75) months,
response to treatment was reported in 11 of 12 patients.
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CONCLUSIONS: UVA-1 phototherapy should be considered an effective treatment

option in patients suffering from genital lichen sclerosus.

KEYWORDS: Genital lichen sclerosus; Vulvar atrophy; Vulvar lichen sclerosus; Pho-

totherapy.

ANTECEDENTES

El liquen escleroso es un trastorno crénico, infla-
matorio y mucocutdneo con clara predileccién
por la regién anogenital, s6lo el 6% de los casos
tienen lesiones extragenitales aisladas.' Se mani-
fiesta con mas frecuencia en el sexo femenino,
con una relacién de 3:1 a 10:1; las mujeres en
edad posmenopdusica son la poblacion afecta-
da con mas frecuencia. Aunque su prevalencia
exacta se desconoce y probablemente estd sub-
estimada, se ha reportado una variacion del 0.1
al 3% en la enfermedad en general y del 1.7%
en el liquen escleroso vulvar.?

El liquen escleroso se distingue clinicamente
por una placa esclerética de coloracién blanco
marfil, bien definida y de superficie atréfica,
que en los genitales puede afectar desde un area
pequena y Unica hasta toda la vulva, el periné
y la region perianal.! El prurito es el sintoma de
manifestacion mas comdn, se encuentra hasta
en un 93% de los casos. Puede acompanarse de
otros sintomas, como dolor o ardor local, disuria
y sangrado por fisuras. El curso de la enfermedad
es cronico y progresivo, en estadios avanzados
puede haber cambios cicatriciales marcados e
irreversibles que afectan notoriamente la calidad
de vida y la funcion sexual de los pacientes.?
Ademds, se asocia con el riesgo de carcinoma

de células escamosas hasta en un 5%, lo que
resalta la importancia de realizar una estrecha
vigilancia de esta enfermedad.* El diagnostico
del liquen escleroso suele ser clinico; sin embar-
go, la biopsia puede ser de utilidad cuando hay
dudas en el diagnéstico, falla del tratamiento de
primera linea o ante la sospecha de malignidad,?
caracterizandose histolégicamente por: hiper-
queratosis y atrofia epidérmica, existencia de
infiltrado inflamatorio de linfocitos T, esclerosis
y engrosamiento de la dermis con homogeniza-
cién hialina de las fibras de colageno.’

El patrén de referencia para el tratamiento del
liquen escleroso genital son los corticosteroides
topicos de alta potencia.? No obstante, otras
terapias, como la fototerapia UVA-1 han demos-
trado ser una opcion de tratamiento alternativo y
prometedor por su efectividad en el manejo de
varias dermatosis con componente fibrosante o
esclerosante, como la esclerodermia localizada.®
Sin embargo, son pocos los estudios reportados
en todo el mundo y no existe evidencia local
publicada acerca del tratamiento del liquen
escleroso genital con este tipo de terapia.” Por
ello, el objetivo de este estudio es describir la
primera experiencia en Colombia del tratamiento
con fototerapia UVA-1 en un grupo de pacientes
con diagnostico de liquen escleroso genital y sus
desenlaces clinicos.
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MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, retrospectivo, descriptivo,
tipo serie de casos, efectuado en un grupo de
pacientes del sexo femenino con diagnéstico
de liquen escleroso genital, que recibieron
tratamiento farmacolégico de primera linea
con corticosteroide tépico o inhibidor de cal-
cineurina o ambos vy, ante la falla terapéutica,
fueron remitidas a la Unidad dermatolégica y
de fototerapia (UDF) en la ciudad de Bogota,
Colombia, para el tratamiento con fototerapia
UVA-1 durante el periodo comprendido entre
2016y 2019. Los criterios de exclusién fueron:
afectacion extragenital concomitante, tratamien-
to con fototerapia PUVA o UVB-NB y haber
recibido menos de 12 sesiones de fototerapia
dentro del protocolo establecido.

Todas las pacientes recibieron fototerapia UVA-
1 localizada con exposicién sélo en el drea
perineal mediante posicién de litotomia en silla
ginecoldgica ubicada en un cubiculo privado.
Para la irradiacion se usé un panel marca Da-
avlin serial 0S0652-PLAT1-0400, de 8 tubos o
luminarias PL-L36W/10/4P con un espectro de
radiacion UVA entre 340 y 400 nm e intervalos
de fotometria de: 5.5-20 mW/cm?, radiancia
controlada y medida periédicamente con un
fotbmetro marca National Biological Corporation
- serial 401676. Se implement6é como protocolo
en la mayoria de las pacientes una dosis inicial
por sesiéon de 30 J/cm?, con incremento a la
tercera semana a 60 J/cm? segun tolerancia y a
una frecuencia de tres sesiones a la semana. Las
pacientes recibieron una valoracién dermatol6-
gica inicial con el fin de confirmar clinicamente
el diagnostico de remisién, aprobar el protocolo
arealizary descartar posibles contraindicaciones
para la toma de fototerapia.

Durante el tratamiento, todas las pacientes
fueron valoradas por un dermatélogo de ma-
nera periddica con el fin de evaluar el grado

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘

de respuesta a la terapia, que fue medido
teniendo en cuenta la perspectiva del médico
y del paciente. Con respecto a los desenlaces
reportados por el paciente se pregunté sobre el
nivel de alivio de los sintomas: prurito vulvar,
ardor localizado, dispareunia (o los tres) y se
categorizo en tres grados de respuesta, asi: nula
(no hubo alivio de los sintomas), parcial (leve
alivio ) y total (alivio importante o completo
de los mismos). En cuanto a la perspectiva
del médico, se determino el grado de alivio
segln el aspecto clinico de las lesiones y se
categoriz6 en tres grados de respuesta asi: nula
(progresion del tamafo, esclerosis, atrofia de
las lesiones o aparicion de nuevas), parcial
(evolucién estacionaria a leve alivio de la es-
clerosis, atrofia o tamafo) y total (disminucion
notoria de esclerosis, atrofia, tamafio o alivio
completo de las lesiones y sin evidencia de
lesiones nuevas).

RESULTADOS

Se incluyeron 12 pacientes del sexo femenino
con diagnostico de liquen escleroso genital, en
la mayoria de los casos (8 de 12) confirmado por
biopsia. La edad media de manifestacién fue de
60.4 + 10.3 anos y el tiempo de evolucién de la
enfermedad fue de 8.1 + 6.7 afos. Nueve de los
casos tenian afectacion dnica vulvar y los casos
restantes tenian extension al periné y la region
perianal. En relacién con los sintomas, todas las
pacientes refirieron prurito, 5 ardor y 3 dispa-
reunia, en cuanto a los signos, 5 tenian sinequias
vulvares al momento de la primera valoracion;
no se documentaron lesiones sugerentes de
malignidad local. Todas las pacientes recibie-
ron tratamiento farmacolégico previo al inicio
de fototerapia: 9 de 12 recibieron corticoides
topicos, una inhibidores de calcineurina tépicos
(tacrolimus) y 2 terapia combinada o alternante
con corticosteroide topico y tacrolimus. De éstas,
s6lo 5 continuaron tratamiento farmacolégico
concomitante durante la fototerapia.
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El tratamiento con fototerapia UVA-1 se inicio
con dosis de 30 J/cm? en 11 de 12 pacientes y
s6lo una inici6 con dosis de 10 J/cm? por riesgo
de fotosensibilidad (fototipo Fitzpatrick Il), a una
frecuencia de toma de tres sesiones por semana
seglin el protocolo. Nueve pacientes alcanzaron
de forma gradual una dosis maxima de 60 J/cm?,
dos continuaron con la misma dosis inicial por
no tolerancia al incremento y una logré tolerar
una dosis mayor a la estipulada (90 J/cm?).

En promedio, el tiempo de duracién de la tera-
pia y seguimiento durante ésta fue de 13.5 (RIQ
5.5; 24.75) meses, a este corte las pacientes
alcanzaron 52.5 (RIQ 31.0; 76.5) sesiones,
con una dosis acumulada de 2535 J/cm? (RIQ
1525; 4170 )J/cm?). Se evidencié respuesta al
tratamiento en 11 de 12 pacientes, de las que: 9
mostraron alivio total y 2 alivio parcial, sumando
el grado de respuesta de los sintomas y signos
de la enfermedad. Las pacientes que lograban
control o alivio clinico de la enfermedad con la
terapia tenian adecuado apego a ésta y no tuvie-
ron recaidas posteriores. El protocolo se ajusté
a fase de mantenimiento semanal: frecuencia
de toma de una sesién por semana con la dosis
maxima tolerada. De las pacientes que tuvieron
respuesta clinica total con la terapia, 9 (75%)
lograron avanzar a esta fase y requirieron, en
promedio, 25 (RIQ 2.5; 53) sesiones para llegar
a ésta. Los resultados individuales se muestran
en el Cuadro 1.

DISCUSION

La UVA-1 es una modalidad fototerapéutica es-
pecifica que utiliza un rango espectral selectivo
de 340 a 400 nm. Debido a su larga longitud de
onda, actiia no sélo en estructuras epidérmicas;
sino también en componentes de la dermis
media y profunda, lo que califica este método
como una gran alternativa para el tratamiento de
dermatosis profundas, en particular enfermeda-
des fibrosantes de la piel.?

2021; 65 (2)

Se ha encontrado que la mayor evidencia ob-
tenida de ensayos controlados con distribucién
al azar para evaluar la eficacia de la fototerapia
UVA-1 existe para el tratamiento contra la es-
clerodermia localizada morfea. Sin embargo, se
ha demostrado que otros trastornos fibrosantes,
como el liquen escleroso y la enfermedad de
injerto contra huésped, también pueden tratarse
con éxito con esta terapia.® Esta eficacia puede
explicarse por el papel que tiene la fototerapia
UVA-1 en la accién de células inflamatorias y la
actividad de fibroblastos en la piel, en la que au-
menta la produccién de metaloproteinasas de la
matriz (MMP) 1, 2 y 3, de colagenasa intersticial
y de IFN-y (que tiene efecto inhibitorio en la sin-
tesis de coldgeno), regula a la baja la expresién
de receptores de superficie celular de TGF-B,
induce la apoptosis de linfocitos T y disminuye
la produccioén de citocinas proinflamatorias IL-6
e IL-8 que inducen la produccion de colageno
por parte de los fibroblastos y de las que se han
encontrado concentraciones elevadas en sangre
de pacientes con liquen escleroso.’

Con respecto a la administracién de fototerapia
UVA-1 para el tratamiento de liquen escleroso
genital, un estudio realizado por Beattie y cola-
boradores” en 2006 evalué la efectividad de la
fototerapia UVA-1 en siete mujeres con liquen
escleroso vulvar resistente a tratamiento con
corticosteroide tépico. Las pacientes recibieron
un total minimo de 15 sesiones de fototerapia
UVA-1 localizada, con frecuencia de 3 a 5 veces
por semanay a un intervalo de dosis de 3 a 130/
cm? por sesion. Después de completar la terapia
con UVA-1, un médico y el paciente calificaron
la respuesta general al tratamiento teniendo
en cuenta el grado de alivio de los sintomas
y de los signos al examen fisico, encontrando
alivio significativo en 5 de las 7 pacientes, de
las que 3 obtuvieron disminucién moderada
de la gravedad de la enfermedad y 2 tuvieron
disminucién minima posterior a la terapia. Los
autores concluyeron que la terapia con UVA-1

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i2.5590



s

gia

Dermatolo

Torres MC, et al. Fototerapia UVA-1 en liquen escleroso genital

Revista mexicanao

ON

oN

ON
ON
ON

ON

ajueliw
-00uU0d 0213
-ojodeWLIR)
ojudiwe)es|

Ly

S0l

14

78

cl
S¢
ov

oL

LS

ojuaiwiugjuew

eJed sauoisas
op "wnN

|eloL

|€10L

e|nN

eioL

[e101

[e1dJed

|eI0L

[e10L

[eioL

[e0L

|e1daeyd

[eloL

oy

€101
€101

BINN

esoL

[e1oL

|e1oued
[0l
[ei0l
[e10]

[e101

|e1dIed

[e1oL

sougis

so| ap
oy

|eloL

|e10L

BINN

eioL

[elI0L

[el0L

[eloL

[el0L

|el0L

[e0L

|e1dled

|20

sewiojuis

so| ap
oy

oLL'zL

00£°LL

02£

0€81

0ccs

0ccl

0cel

(U944

0cle

089

0v9¢

060¢

epejnwnde | sauoisas

ojuaiwe)el) [e eysandsas A eidelajojo) | ua sauoloediy1dadsa ‘sajuaioed se| ap sedlsiIaloeIE) | 04pEN)

6Ll

e

9¢

1S

6

€C

9¢

LS

vS

Gl

Ly

99

ap

ap [e10}
‘wnN

ON

ON

ON

ON

oN

ON

seinbauig | elunatedsiq | Jopay | ojinig

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

ON

BAINA
BAINA

BAINA

|eueviad
A suuad
‘BAINA
|eueniad
A suriad
‘BAINA

BAINA
BAINA
BAINA
BAINA

BAINA

jeueriad
A duiiad
‘BAINA

BAINA

sepejoaje
sealy

€C

91

Gl

6

(soye)
pepawIdjud
e| ap
uoneInQg

€9

6€

69

9

€9

€9

65

9

¢S

6/

0z

@

pep3 |9juaidey

&l

Ll

oL

163



164

Dermatologia Revista mexicana

puede ser benéfica en el tratamiento del liquen
escleroso vulvary, al ser bien tolerada, puede ser
una opcion terapéutica aceptable para pacientes
con enfermedad severa,” lo que contrasta con
los resultados obtenidos en nuestro estudio, en
el que se document6 alivio clinico en 11 de las
12 pacientes (9 con alivio total y 2 con alivio
parcial), la mayoria con curso crénico de la
enfermedad y falla terapéutica al tratamiento
farmacolégico recibido previo al inicio de la
fototerapia.

Asimismo, otro estudio efectuado por Terras
y colaboradores'® comparé la eficacia de los
corticosteroides topicos de alta potencia vs
la fototerapia UVA-1 para el tratamiento del
liquen escleroso genital, recolectaron entre
2010y 2012 una muestra de 30 pacientes diag-
nosticadas con liquen escleroso vulvar, de las
que 15 fueron tratadas con fototerapia UVA-1
localizada en casa (dosis maxima por sesion
de 50 J/cm? en una frecuencia de cuatro veces
por semana) y las otras 15 pacientes recibieron
tratamiento tépico con ungiiento de propionato
de clobetasol al 0.05% de aplicacién diaria
durante un periodo de tres meses para los dos
grupos. Los autores tuvieron en cuenta cuatro
parametros para evaluar la eficacia de ambos
tratamientos: 7. La aplicacion de una escala
clinica total (TCS), en la que evaluaron el grado
de severidad de las lesiones en funcion del nivel
de hipopigmentacion, esclerosis, atrofia, hiper-
queratosis y la existencia de erosiones, edema
y eritema. 2. Grado de intensidad del prurito,
ardor o dolor por medio del puntaje Skindex-29
y una escala analoga visual (VAS). 3. Medicién
del grosor dérmico (grosor del corion en microé-
metros), por medio de ultrasonografia 20 MHz, y
4. Evaluacion histopatolégica de la disminucién
del infiltrado linfocitario en las lesiones. Una
vez que completaron el tiempo, se encontr6
que ambas terapias disminuyeron significativa-
mente la escala clinica total (TCS) en el 51.4%
con el ungliento de clobetasol y 35.6% con la

2021; 65 (2)

fototerapia UVA-1; sin encontrar diferencias
significativas entre ambos grupos. Sin embargo,
a pesar de que la fototerapia UVA-1 logré la
disminucién importante de la intensidad del
ardor, dolor o ambos y la disminucién leve del
prurito y del grosor dérmico evaluado por medio
de ultrasonografia, los resultados no fueron esta-
disticamente significativos en comparacion con
el grupo que recibio el ungtiento de clobetasol,
por lo que se concluye que los corticosteroides
de alta potencia siguen siendo el tratamiento de
primera linea contra el liquen escleroso vulvar.
No obstante, los autores destacan que la foto-
terapia UVA-1 puede considerarse opcion de
tratamiento de segunda linea.™

Este es el primer estudio con datos de vida real
acerca de la experiencia de fototerapia en el
tratamiento del liquen escleroso genital; entre las
limitaciones estan las inherentes a su naturaleza
retrospectiva y el limitado tamano de la muestra;
debido a que es una serie de casos no pretende
demostrar causalidad, los resultados permiten
generar hipétesis acerca de la eficacia de la
fototerapia en el tratamiento del liquen escle-
roso genital; sin embargo, no puede descartarse
que estos resultados se deban al azar, esto debe
comprobarse en estudios mas robustos desde
el punto de vista metodolégico y con mayor
tamafio de muestra.

CONCLUSIONES

En el liquen escleroso de localizacion genital
la fototerapia UVA-1 ha demostrado ser buena
alternativa para el tratamiento de casos severos
o resistentes, control de los sintomas y para
evitar la progresion de la enfermedad, tal como
se demuestra en los estudios mencionados y
se sugiere en los desenlaces clinicos obtenidos
en esta serie de casos, en la que se documenta
por primera vez a nivel nacional que 9 de 12
mujeres colombianas con diagnéstico de liquen
escleroso genital fueron tratadas exitosamente

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i2.5590
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con esta terapia, considerandola una alternativa
potencial a la primera linea de tratamiento, que
son los corticosteroides topicos de alta potencia.
Sin embargo, se necesitan estudios mas robustos
metodolégicamente que comprueben estas hipo-
tesis y que demuestren quiza la superioridad de
la fototerapia UVA-1 frente a otros tratamientos
en el manejo de esta enfermedad.
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