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La Revista Colombiana de Dermatologia es un érgano de ex-
presion para la Asociacion Colombiana de Dermatologia y Ci-
rugia Dermatoldgica, sus sociedades filiales y de los capitulos
regionales; su contenido es esencialmente de tipo cientifico,
aun cuando eventualmente pudieran aparecer contribuciones
de caracter gremial o informativo cuando sean de muy particu-
lar importancia. Uno de los objetivos mas claros es lograr una
mejor Educacion Dermatolégica Continuada y son bienvenidos
todos aquellos trabajos que cumplan con esta meta. Los escri-
tos deben ser enviados a:

Rodolfo Augusto Trujillo M., Editor - Jefe
Revista Asociacion Colombiana de Dermatologia
y Cirugia Dermatoldgica
Edificio Concumédico, Cali
Calle 5 No. 38-14 « Consultorio 601
Teléfono: 558 2816

La Revista acoge las normas publicadas por el /nternatio-
nal Committee of Medical Journal Editors en su Uniforrm Re-
quirements for Manuscripls Submitted to Biomedical Journals
y las incorpora en su proceso de revision y publicacion. La ver-
sién electronica oficial en inglés de estas normas se encuentra
disponible en: www.icmje.org

Todos los miembros de la Sociedad, bien sea como individuos
o como integrantes de las sociedades filiales, de los capitulos
regionales o de las escuelas de formacion de pre y posgrado,
estan invitados a participar en cualquiera de las secciones que
se relacionan a continuacion:

1. Profesor invitado
Tema y extension libres.

2. Revision de temas (monografias)

Hasta seis mil palabras; seran trabajos didacticos, de actuali-
zacion sobre un campo particular de la dermatologia. Son de
revision, pero con una extension bibliografica no mayor de se-
tenta referencias. Incluiran: introduccion, material y métodos,
comentarios y conclusiones segun los trabajos revisados y los
propios del autor. El resumen, en espanol y en inglés, no sera

©

mayor de doscientas cincuenta palabras. (Deben indicarse 2-3
“palabras clave”).

3. Articulo original

Debe tener una extension maxima de cinco mil palabras. In-
cluir; Introduccion, material y métodos o informe de casos, re-
sultados, comentarios y referencias. Requiere un resumen de
maximo ciento cincuenta palabras, en espanol e inglés. (De-
ben indicarse 2-3 “palabras clave”).

4. Investigacion clinico-terapéutica

Con una extension maxima de dos mil quinientas palabras, sobre
evaluaciones de drogas. Puede anadirse un maximo de cuatro
graficos o cuadros y dos fotografias clinicas a color. Su meto-
dologia, similar a la de los articulos originales.

5. Investigacion epidemioldgica

Debe tener una extension maxima de dos mil quinientas pala-
bras. Incluir: introduccion, material y métodos o informe de ca-
sos, resultados, comentarios y referencias. Requiere un resu-
men de minimo ciento cincuenta palabras, en espanol o inglés.
(Deben indicarse 2-3 “palabras clave”).

6. Ciencias basicas

No mayores de seis mil palabras; seran trabajos didacticos, de
actualizacion sobre un campo particular de la dermatologia. Son
de revision, pero con una extension bibliografica no mayor de
setenta referencias. Incluiran: introduccion, material y métodos,
comentarios y conclusiones segun los trabajos revisados y los
propios del autor. El resumen, en espanol y en inglés, no sera
mayor de doscientas cincuenta palabras. (Deben indicarse 2-3
«palabras clave»).

7. Educacion médica continuada

Es un articulo de revision completa sobre algin tema. Exten-
sion maxima de cinco mil palabras.

8. Trabajos del concurso de residentes

Presentacion de las investigaciones llevadas a cabo por los
residentes de las diferentes escuelas, ya expuestas en los Con-
gresos Colombianos de Dermatologia. Su formato sera similar
al numeral 3.

9. Minicasos

Seccion de comunicacion de experiencias clinico-terapéuticas o
histopatoldgicas. Tienen un resumen de no mas de cincuenta
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palabras y el desarrollo del caso: minuciosa historia clinica, des-
cripcion de la terapia, resultados, un corto comentario y conclu-
sion final. Sdlo cinco referencias, relacionadas con el tema. Ex-
tension maxima: mil palabras. Se incluiran tres fotografias clini-
cas o histologicas.

10. Revision de la literatura

Resumenes cortos de articulos de importancia publicados en
revistas internacionales. Su extension maxima, excluida la re-
ferencia bibliografica, sera de cien palabras.

11. Cirugia dermatoldgica

Articulos con la misma categoria de los numerales 1-3, pero
especialmente orientados a este tema.

12. Dermatologia en internet

Pagina dedicada a ofrecer a los lectores informacion sobre el
uso y la utilidad del internet para apoyar su actividad diaria, asis-
tencial y académica. Extension maxima: mil quinientas palabras.

13. Noticias y eventos

Comunicacion de informes, obituarios, reuniones de la Asocia-
cion o eventos nacionales o extranjeros de importancia para el
dermatologo. Extensién maxima: doscientas cincuenta palabras.

14. ¢Conoce usted el diagndstico?

Presentacion de un caso, comun o infrecuente, para ejercicio men-
tal del lector. Debera mostrarse la confirmacion histolégica o de
laboratorio. Seguira el patréon de presentacion de un minicaso.

15. Remanso dermatolégico

Espacio para las manifestaciones artisticas y creativas de los
colaboradores dermatologos. Cuando se trate de fotografias
se exigiran las mismas disposiciones usadas para el material
gréfico de la revista. Si se trata de texto, no debera ser mayor
de mil palabras o cien lineas.

16. Correspondencia

Cartas al Editor con comentarios, opiniones o informaciones
relacionadas con publicaciones previas e inquietudes acerca
de la Revista o la Asociacion Colombiana de Dermatologia y
Cirugia Dermatologica.

La correspondencia publicada podra editarse por razo-
nes de extension, correccion gramatical o de estilo y de ello se
informara al autor antes de su publicacion.

PRESENTACION DEL TRABAJO

Los trabajos seran enviados junto con una carta de pre-
sentacion que debera incluir el titulo del trabajo y la seccién en
la que se solicita publicacion, con una declaracién que esta-
blezca que todos los autores han leido y aprueban el contenido
del trabajo, y que éste o parte del mismo no ha sido publicado
con anterioridad ni enviado a otra publicacion. A juicio del Co-
mité Editorial habra excepciones para material publicado pre-
viamente, en cuyo caso se debera adjuntar el permiso de la
publicacion que posea el Copyright. El autor debera realizar los
tramites para dicho permiso.

A esta carta también puede adjuntarse la declaracion de
conflictos de interés, si los hubiere, y no se ha incluido en el
escrito.

El Editor se reserva el derecho de aceptar los articulos y de
sugerir modificaciones antes de su publicacion. Seran publica-
dos a medida que lo permita el espacio disponible en la Revis-
ta, con un riguroso orden de antigiedad en relacion con la fe-
cha de su recepcion por el Editor, quien enviara inmediatamen-
te una nota de recibo al autor, la cual no es un compromiso de
su publicacion.

Todo trabajo sera enviado en disquete e impreso en hojas ta-
mano carta, original y dos copias, a doble espacio, por un solo
lado, con margenes laterales de 4 cm y numeradas consecuti-
vamente iniciando desde la pagina del titulo. El contenido del
disquete y el del trabajo impreso deberan ser idénticos. El dis-
quete debe estar marcado con el titulo del trabajo y el autor; no
debe contener material diferente al trabajo. La Revista tendra
como idioma oficial el espanol, pero podra aceptar colabora-
ciones eninglées.

La primera péagina incluye:

Titulo del trabajo

Subtitulo (si lo amerita)

Apellidos y nombres completos de los autores

Cargo y categoria académica de los mismos

Nombre de lainstitucion donde se realizé el trabajo
Nombre, direccion, nimero de teléfono, fax y correo elec-
trénico del autor a quien se le enviara la correspondencia,
quien debera indicar con claridad si su direccion de co-
rrespondencia puede ser publicada.

Fuentes de financiacion, equipo, medicamentos o todos es-

tos.
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Conteo de palabras del texto (excluyendo el resumen, los
agradecimientos, las leyendas de las figuras y las refe-
rencias) y conteo de palabras del resumen.

Numero de figuras y cuadros.

Titulo abreviado para encabezamientos de pagina.

La segunda pagina sera el resumen en espanol y su traduc-
cion al inglés (a doble espacio).

Se debe incluir 2-3 Palabras Clave referentes al tema central
del trabajo, deben emplearse los descriptores del indice de
Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Sa-
lud (LILACS) publicados en http://decs.bvs.br y los del /ndex
Medicus, Medical Subject Headings (MESH), en
www.nlm.nih.gov/mesh/meshhome.html

Sdlo debe utilizarse un minimo de abreviaturas, las cuales se-
ran definidas la primera vez antes de su empleo. Siempre usar
nombres genéricos de drogas. Si se incluye una marca regis-
trada, solo se podra mencionar una vez, citada entre parénte-
sis luego de su primera citacion.

Toda medida sera indicada en sistema métrico decimal.
Las referencias se identificaran en el texto con numeros arabi-
gos entre paréntesis, en su orden de aparicion.

La lista de referencias secuencial ira a doble espacio, en ho-
jas aparte de las del trabajo. Debera seguir los Requisitos Uni-
formes para manuscritos presentados para publicacion en re-
vistas biomeédicas. Un listado completo de ejemplos puede ser
revisado en el volumen 12, numero 2, de Junio de 2004 de la
Revista de la Asociacion. Los titulos de las revistas deben ser
abreviados de acuerdo con el estilo usado en la Lista de Revis-
tas indexadas en el /ndex Medicus, que puede obtenerse en el
sitio web www.nIm.nih.gov. Las comunicaciones personales no
se deben incluir en esta lista, pero seran citadas entre parénte-

sis en el texto. Verifique que las referencias en el texto estén
de acuerdo con esta lista.

llustraciones y cuadros: Son suplementarios y no duplicado-
res de lo que se diga en el texto. Cada articulo podra llevar un
numero razonable de fotos en blanco y negro y cuatro fotos en
color (minicasos: tres). El numero de fotos a color podra ser au-
mentado a seis cuando las caracteristicas didacticas del articulo
lo ameriten, a juicio del Comité Editorial. Para éstas deben en-
viarse la diapositiva original y dos copias en papel brillante (liso)
de tamano 10 x 15 cm, con etiqueta adhesiva en el dorso que
indique su numero, nombre del autor y una flecha que senale el
margen superior derecho. Para las fotos en blanco y negro se
requieren igualmente copias de este tipo. Los cuadros, graficos
en linea o diagramas deberan ser enviados en forma de fotogra-
fia de alto contraste, similar a las fotos en blanco y negro. No se
aceptan impresiones de computador. Las fotos enviadas en me-
dio electrénico deben estar en formato JPEG, con una resolu-
cion de 300 DPI y ser grabadas por lo menos al mismo tamano
del que se quieran reproducir. No enviar obras de arte, radiogra-
fias u otro tipo de material original. Deben numerarse con cifras
arabigas, tener un titulo breve y ser autoexplicativas. Las foto-
grafias de histopatologia deben indicar el tipo de tincién y la es-
cala de magnificacion utilizada.Todo el texto debera ser enviado
aparte en un disquete de 3 1/ 2, transcrito en un procesador de
texto comun. Las ilustraciones se numeran con cifras, de acuer-
do con su mencion en el texto. Las leyendas correspondientes
deberan ser escritas a doble espacio y en hojas diferentes a las
del texto del trabajo. No deben ser repetitivas de lo indicado en
éste, sino complementarias. Si han sido publicadas previamen-
te, debera darse el crédito completo en dicha leyenda y acompa-
narse de un permiso escrito del propietario de los derechos de
autor (Copyright). Ademas, si la fotografia permite reconocer la
identidad del sujeto, se requiere un consentimiento escrito del
paciente para su publicacion. Cuando se obtenga este consen-
timiento, debera indicarse en el articulo publicado. No se debe
incluir informacion que permita identificar al paciente, como nom-
bre, iniciales, o numeros de historia clinica.

Diseno e impresion:
Impresora Feriva S.A.
Cali - Colombia 2004
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Editorial

evisando el editorial del primer nimero de la Re-

vista de la Asociacion Colombiana de Dermatolo-

gia y Cirugia Dermatologica, escrito por mi muy

querido profesor Carlos Escobar en el ano 1991,
hallo que con claridad meridiana se mencionan en él los
pilares de esta publicacion: la educacion médica continua-
da de los dermatdlogos, el crecimiento de la misma gracias
a los trabajos presentados por sus asociados, y la viabili-
dad econdmica de la revista con el apoyo de la industria
farmaceéutica.

Agradezco a los editores anteriores, en especial al doc-
tor Luis Fernando Balcazar, por hacerme entrega de una
revista con gran calidad cientifica; al doctor Carlos Horacio
Gonzalez, en la parte financiera, por seguir contando con
su ayuda; al doctor Antonio Barrera por su confianza; y a
todos ustedes, colegas, por su apoyo.

Mis primeros objetivos seran continuar con la calidad
que ha caracterizado esta publicacién, propender a una
mayor periodicidad y seguir con la tarea de mi antecesor
en la indexacion de la revista, labor esta ultima de supre-
ma importancia para poder llegar a otros médicos en otras
latitudes, logrando asi un mayor reconocimiento de la pu-
blicacion.

La indexacion se basa principalmente en la calidadcien-
tifica de su contenido y en |a ética. La revista debe enfatizar
entre los dermatdlogos la importancia de estos factores.

Todos comprobamos como nuestra profesion esta sien-
do influenciada por factores externos que nos alejan de la
excelencia cientifica. Nuestra revista es un bastion que de-
bemos apoyar con ahinco, pues la informacién actualizada

que ella nos brinda enriquece nuestro acervo profesional, lo
que redunda en beneficio de nuestros pacientes.

En el juicio seguido a los nazis por el tribunal de
Nuremberg, en 1947 se establecio el criterio sobre lo que
deberian ser los “experimentos médicos permitidos”, lo que
dio nacimiento al Codigo de Nuremberg, base de las pautas
éticas para la investigacion con seres humanos. Aun tenien-
do conocimiento de este codigo se siguieron realizando in-
vestigaciones antiéticas, como el estudio de sifilis Tuske-
gee (1930 a 1972), del que los pacientes no conocieron su
diagndstico ni recibieron tratamiento; el estudio del Hospital
Judio de Enfermedades Crénicas de Nueva York (1963),
para el que se inyectaron células cancerigenas; el estudio
de Willowbrook (1963 a 1966), para el cual se aplico el virus
de la hepatitis a ninos con enfermedad mental. Estos casos
generaron como respuesta el Reporte Belmont, la Declara-
cion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial y las guias
CIOMS (Council for International Organizations of Medical
Sciences) de la Organizacion Mundial de la Salud, con base
en los cuales se establecio que toda investigacion que se
presente para publicacion debe aclarar las guias éticas que
la orientarony cémo se obtuvo el consentimiento informado
de los participantes.

La ética no sélo nace de la razéon sino también del
corazon.

Rodolfo Augusto Trujillo M., MD
Editor
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Carta del presidente

onocedor de la magnitud de esta responsabilidad, asumo la presidencia de la Aso-
ciacion Colombiana de Dermatologia y Cirugia Dermatoldgica, posicion ésta que
sin duda constituye para mi un reto.

La afortunada y creciente dimension de nuestra Asociacion en lo cientifico, lo académi-
co, lo social comunitario, lo gremial y organizativo, fruto del trabajo de sus sucesivos directi-
vos, requiere un plan de accion que garantice su consolidacion y trace innovaciones en bien
de nuestra empresa.

Quiero saludar muy cordialmente a todos los colegas dermatdlogos y residentes y agra-
decer a quienes nos brindaron su confianza al elegirnos como su consejo directivo para el
periodo 2004-2006. De amplia representacion nacional y experimentada trayectoria en dis-
tintos campos, los integrantes de la nueva junta directiva aunaran esfuerzos con todos los
asociados, a quienes convoco muy comedidamente para que trabajemos activamente a
escala regional, en el pais y en el campo internacional en las diferentes propuestas que
planteemos y en las acciones que emprendamos durante estos dos siguientes anos.

Felicito a la doctora Evelyne Halpert por su exitosa gestion en los numerosos propositos
durante su periodo como excelente presidente, y a la junta directiva que la apoyd. Ellas
dejan a nuestra Asociacion en un muy alto peldano, tanto en el ambito nacional como en el
internacional.

La revista de nuestra Asociacion pasa por el mejor momento de su existencia gracias
al teson de sus editores, al empeno de sus colaboradores y a la calidad de los trabajos de
los autores. Resalto la afortunada y esmerada direccion, como editor, del doctor Luis Fer-
nando Balcazar, y lamento su retiro; nos alienta saber que continuara vinculado a esta
obra. El doctor Rodolfo Augusto Truijillo, joven dermatdlogo, de mente clara y entusiasta,
acepto continuar la importante tarea, como nuevo editor. Solicito para €él el apoyo de todos
los asociados.

Agradezco al profesor Jairo Mesa por su pasion y su acostumbrada dedicacion acadé-
mica, esta vez como irremplazable director de la pagina Web. Su continuidad al frente de
esta pagina es garantia de una permanente y acreditada actualizacion en nuestra especiali-
dad médica.

El trabajo gremial y el programa de recertificacion continuaran coordinados por los doc-
tores César Augusto Burgos, César Ivan Varela y Armando Vasquez.

Consolidaremos la integracion y labor de los diferentes comités: Educacion continua-
da, Investigacion, Proyeccion a la Comunidad, Gremial, Relaciones Internacionales, con
la participacion y propuestas de los asociados y en coordinacion con todos los capitulos
regionales.

La sede de nuestro xxvi Congreso Nacional sera la ciudad de Cartagena y la fecha de su
realizacion los dias 2, 3, 4 y 5 de noviembre de 2006 en el Hotel Hilton.

Reciban un cordial saludo de Navidad y Aio Nuevo con los mejores augurios en su vida
profesional y familiar.

Antonio Barrera Arenales
Presidente, Asociacion Colombiana de Dermatologia
¥ Cirugia Dermatologica
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Vitiligo
José Johani Garcia Gomez
Rafael Falabella Falabella

Gloria Sanclemente Mesa

RESUMEN

| vitiligo es una enfermedad caracterizada por la

pérdida de melanocitos epidérmicos; es una de

las formas mas comunes de leucodermia y se ha

estimado que mas de la mitad de quienes la pa-
decen se afectan antes de la edad de veinte anos. En los
ultimos anos se han propuesto multiples teorias acerca de
su patogénesis; no obstante, su tratamiento sigue siendo
un reto. En este articulo de revision se describen algunas
de las diferentes hipotesis acerca de la etiologia del vitiligo,
sus manifestaciones clinicas y las diversas terapias utiliza-
das para ella en la actualidad.

Palabras clave: vitiligo, etiopatogenia, manifestaciones
clinicas, terapia.

El vitiligo es una enfermedad adquirida que se caracte-
riza por maculas acromicas en la piel secundarias a la pér-
dida de melanocitos epidérmicos. La palabra vitiligo parece
provenir del latin v que significa “defecto” o “imperfec-
cion”, o de la palabra v/ite/ius que significa ternero mancha-
do. Tiene una prevalencia del 0.5% a 4%, segun el sitio geo-
grafico, y afecta a un 3.3% de los pacientes que acuden a la
consulta de dermatologia del hospital San Vicente de Padul
de la ciudad de Medellin."?

José Johani Garcia Gomez, Dermatologo, Unidad de Fototera-
pia, IPS-Universidad de Antioquia, Medellin.

Rafael Falabella, Docente Dermatologia, Jefe Seccion de Derma-
tologia, Departamento de Medicina Interna, Universidad del Valle,
cai.

Gloria Sanclemente Mesa, Dermatologa, MSc, Docente Seccion
de Dermatologia, Depariamento de Medicina Interna, Facultad de
Medlicina, Universidad de Antioquia, Medellin.

Correspondencia: Gloria Sanclemente Mesa, Seccion ae Dermato-
logia, Dpto. de Medicina Intemna, Faculiad de Medicina, Universi-
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De acuerdo con algunos estudios el vitiligo afecta en
mayor proporcion a la poblacion joven, y varios de ellos re-
fieren que hasta un 26% de los pacientes con esta enfer-
medad son menores de 12 anos, y que hasta en la mitad de
todos los pacientes la enfermedad empieza antes de los 20
anos.® Lo anterior tiene grandes repercusiones desde el
punto de vista psicolégico, por la estigmatizacion que pue-
de causar y el deterioro de la autoestima, que suele dejar
secuelas importantes sobre todo en pacientes de pieles
oscuras, como los nuestros, en los cuales el contraste entre
las areas sanas y las afectadas es aun mayor. La piel tiene
un papel vital en la aceptacion social y las relaciones inter-
personales, y por lo tanto cualquier alteracion en ella aca-
rrea trastornos sicosociales del tipo de estigmatizacion y/o
desfiguracion que conducen al rechazo, a la disminucion de
la autoestima y al aumento del estrés.3”

ONTOGENIA Y FUNCION NORMAL DE LOS
MELANOCITOS HUMANOS

El color de la piel se ha considerado como uno de los
principales determinantes raciales y étnicos en la especie
humana, y precisamente las diferencias en este color han
promovido diferencias sociales injustas a través de la histo-
ria. Se ha sugerido que las variaciones en el color de |a piel
se podrian presentar como una respuesta adaptativa a la
radiacion ultravioleta (RUV), y al parecer el color observado
enindios y en la raza negra se correlaciona con los niveles
de RUV a los cuales estan expuestos, en procura de dismi-
nuir los requerimientos de fotoproteccion y de sintesis de la
vitamina D en la piel. Asimismo, esta adaptacion cutanea
impediria el dafo inducido por la radiacion en las glandulas
sudoriparas, lo que tendria un impacto muy importante en
la termorregulacion, especialmente en las zonas calidas.

El color normal de la piel esta dado porla hemoglobina,
los carotenos y el pigmento melanico, siendo este ultimo el
mayor determinante del color del tegumento.

La pigmentacion melanica comprende tanto la produc-
cion de melanosomas (sitio en el cual se desarrolla la mela-
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nogénesis) en el interior del melanocito, como la distribu-
cion y la transferencia de estos granulos de pigmento a los
queratinocitos circundantes.

La tirosina (derivada de la fenilalanina) es el sustrato
fisiologico requerido para la produccion de melanina, y su
hidroxilacion hacia DOPA constituye la etapa esencial para
su formacion. Las melaninas se clasifican en dos grupos
principales: las eumelaninas negras o cafés, que son inso-
lubles, y las feomelaninas amarillas o rojas que son solu-

bles. Las eumelaninas en general se producen por varios
procesos de polimerizacion oxidativa de los 5,6-dihidroxi-
indoles. Por otra parte, la sintesis de feomelaninas se pro-
duce por la adicion de grupos sulfihidrilo de la cisteina a la
dopaquinona, compuesto derivado de la hidroxilacion de la
tirosina y la oxidacion de la 3,4-dihidroxifenilalanina (DOPA)
(Figura 1). Las feomelaninas, a su vez, al parecer también
participan en la produccion de otros pigmentos melanicos
como los tricocromos, los cuales se encuentran esencial-
mente en el cabello rojo humano.®?®

PROCESO DE LA MELANOGENESIS
Tirosina

glutation o cisteina

/

CisteinilDOPA

Alanil-OH-benzotiazina acido

7N

(color amarillo o rojo)

Tirosina hidroxilasa (tirosinasa)
DOPA (3,4-dihidroxifenilalanina)

DOPA oxidasa

DOPAquinona

DOPAcromo tautomerasa @ %

5,6-dihidroxi-indol-2-carboxilico

DHICA oxidasa
DHICA polimerasa

Acido carboxilico indol 5,6 quinona

Feomelanina <(—"> Tricocromos

N

DOPAcromo

5,6-dihidroxiindol
DHI

DHI oxidasa

DHICA

Indol 5,6-quinona

4

melanina
(color negro o café)

(zinc, cobre, cobalto, niquel)
manganeso, calcio)
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ETIOPATOGENIA

Se han postulado varias hipotesis acerca de la etiopa-
togenia del vitiligo, sin que ninguna llegue a considerarse
satisfactoria. De hecho, ultimamente se ha considerado que
es la suma de todas estas hipotesis la que explica la apari-
cion de la enfermedad, lo que se conoce como la teoria de
convergencia. Las diferentes hipotesis etiopatogénicas se
han clasificado, entonces, en cuatro diferentes mecanismos:
autoinmune, autocitotoxico, neural, y genético.*

Hipotesis autoinmune

Postula la autodestruccion de los melanocitos por me-
canismos inmunes y se ha sugerido al encontrarse asocia-
cion de esta enfermedad con endocrinopatias, sobre todo
tiroideas (enfermedad de Graves, tiroiditis de Hashimoto,
hiper o hipotiroidismo) y otras como enfermedad de Addi-
son, diabetes, miastenia gravis, alopecia areata, morfea,
anemia perniciosa, por lo que algunos autores aconsejan
realizar tamizaje regular a los pacientes para buscar estas
patologias. Por diversas técnicas se han detectado auto-
anticuerpos IgG (o IgA, segun otros autores) contra células
pigmentadas y no pigmentadas, y contra enzimas implica-
das en la melanogénesis (tirosinasa, proteinas relaciona-
das con la tirosinasa: TRP-1y TRP-2, Pmel 17),'%"2 y aun-
que se encuentra heterogeneidad de anticuerpos, se pien-
sa que los melanocitos son mas sensibles a la injuria inmu-
ne. Segun diversos estudios, estos auto-anticuerpos dismi-
nuyen luego de tratamientos inmunosupresores, como PUVA
y esteroides; sin embargo, estos hallazgos no estan pre-
sentes en todos los pacientes, por lo que si tienen algun
papel éste es menor.

La inmunidad celular se ha visto implicada en la pato-
génesis del vitiligo generalizado, no dermatomico y focal,
pues se ha encontrado activacion de células T en lesiones
de este tipo de pacientes, con un aumento del numero de
células T CD8+ circulantes (especificas contra melanocitos
y con capacidad citotoxica) en pacientes con vitiligo. Ade-
mas, se han visto abundantes macrdéfagos dérmicos en es-
tos pacientes, y las células de Langerhans también estan
implicadas dentro de las células efectoras. Hay argumentos
para creer que tanto la inmunidad humoral como la celular
participan en la destruccion de los melanocitos, y se ha vis-
to la presencia tanto de anticuerpos como de linfocitos de
manera dosis-dependiente, disminuyendo el numero de
melanocitos, lo que ilustra el papel de la inmunidad celular
por reaccion citotoxica dependiente de anticuerpos.''® Por
otra parte, se ha encontrado un aumento en la expresion de

interferon gamma (IFN-y), factor de necrosis tumoral-alpha
(TNF-a), y de interleuquina-10 (IL-10) en la piel de pacien-
tes con vitiligo, comparada con controles sanos.™

Ademas de las asociaciones y hallazgos descritos, el
empleo con éxito de tratamientos inmunosupresores como
esteroides, radiacion UV y tacrolimus, indirectamente apo-
ya la hipétesis autoinmune.

Hipotesis neural

Postula que la muerte de los melanocitos ocurre por
una reaccion anormal de estas células derivadas de la cresta
neural a neuropéptidos, catecolaminas y sus metabolitos,
en general por un sistema simpatico hiperactivo.®

Esta hipotesis surge con base en ciertos hallazgos cli-
nicos que se resumen asi:

* La presentacion de una forma localizada de vitiligo li-
mitada a un segmento del cuerpo pero que por lo ge-
neral compromete zonas de multiples dermatomas.

¢ La aparicion de vitiligo luego de un periodo de estrés
excesivo.

¢ La presentacion de vitiligo en algunos pacientes con
enfermedades neuroldgicas como la esclerosis multi-
ple, el sindrome de Horner, la encefalitis viral y el trau-
ma nervioso periférico.

Se ha encontrado aumento de la actividad de Catecol
O Metil Transferasa (COMT), asi como incremento de los
niveles de norepinefrina en piel lesional, sumado a la so-
breexpresion de receptores beta 2 adrenérgicos en piel cul-
tivada de pacientes con vitiligo, y aumento en ellos de los
niveles plasmaticos de norepinefrina.®'s

Otros hallazgos que sustentan esta hipotesis son la des-
pigmentacion luego de una simpatectomia, el deterioro va-
somotor y de la sudoracion de la piel en lesionesvitiligosas, y
la implicacion de diversos neuropéptidos como la sustancia
P, el péptido relacionado con el gen de la calcitonina y el
neuropéptido. Y como modificadores de la sintesis de mela-
nina y de la transferencia de melanina a los queratinocitos;
mas aun, estudios recientes sugieren que lasustancia P puede
ser un marcador de actividad en vitiligo bilateral.®

Hipotesis genética

Los factores genéticos en la susceptibilidad al vitiligo
se han sugerido en un reporte de agregacion familiar entre
pacientes con vitiligo. Entre un 6% a 38% de los pacientes
con vitiligo tienen al menos un familiar de primer grado afec-
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tado. Por otro lado, el riesgo relativo de padecer esta enfer-
medad para familiares de primer grado de pacientes con
vitiligo es 7 a 10 veces mayor, ademas de que se ha descri-
to la presentacion de la entidad en gemelos monocigotos.®'”

Se ha postulado la herencia con un patron autosémi-
co dominante con expresion y penetracion variables, pero
su transmision no se explica por la teoria mendeliana de
recesividad o dominancia, sino posiblemente por una trans-
mision genética compleja, poligénica y una expresion va-
riable.

Se ha encontrado relacion del vitiligo con ciertos alelos
del complejo mayor de histocompatibilidad (HLA), pero esta
asociacion varia de acuerdo con la poblacion estudiada; es
asi como en Alemania y en los judios marroquies es mas
frecuente su asociacion con el HLA-B13, mientras que en
Francia este alelo es mas frecuente en pacientes con vitili-
go que presentan anticuerpos antitiroideos.®'” En america-
nos se ha encontrado asociacion con el HLA-DR4, mientras
que en los Paises Bajos se ha observado una mayor preva-
lencia del HLA-A2, DRW6, DRW52 y DQW1. En Japon, por
el contrario, se ha encontrado el HLA-B46 en vitiligo familiar
no segmentario, mientras que en los casos no familiares
fue mas frecuente el HLA-A31 y HLA-CW4 .37

Hipotesis autocitotoxica

Al parecer, en el vitiligo existe una anormalidad del
mecanismo protector de los productos toxicos melanicos y
los radicales libres producidos en la melanogénesis, lo que
conduce al acumulo de indoles y radicales libres que des-
truyen el melanocito. Con frecuencia se ha venido dando
mayor importancia al estrés oxidativo en la piel de los pa-
cientes afectados, como una de las varias causas que con-
ducen a la aparicion de este trastorno. Lo anterior se ha
visto confirmado en varios estudios donde se ha podido
documentar:®18-23

1. Acumulacion de niveles altos de perdxido de hidroge-
no (H,0,) en pacientes con vitiligo.

2. Niveles bajos de catalasa y aun asociacion entre el
gen de la catalasa con esta enfermedad.

3. Concentracion alta de 6, 7 biopterinas oxidadas (por
inhibicion de la tioredoxin-reductasa), lo que hace que
emitan una fluorescencia caracteristica en las lesio-
nes vitiliginosas con luz de Wood.

4. Vacuolizacion celular en la epidermis, que seria la ma-
nifestacion del dafno oxidativo.
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MANIFESTACIONES CLIiNICAS

Clinicamente, el vitiligo se caracteriza por la presencia
de maculas acromicas o hipocromicas. La pérdida de pig-
mento puede ser completa, parcial o mixta, lo que origina el
vitiligo tricromico o gradata. Algunos pacientes presentan
cabellos amelandticos (poliosis) y halo nevus.>*2° No obstan-
te, hasta el momento no se ha encontrado una relacion direc-
ta entre el halo nevus y el vitiligo. Las lesiones vitiligosas usual-
mente son de progresion lenta y pueden extenderse después
de permanecer estaticas durante meses o anos, lo que en
muchas ocasiones se asocia con estrés fisico o emocional.

Es muy importante tener presente que ocurre despig-
mentacion asociada con el melanoma, principalmente en
pacientes de edad avanzada sin historia familiar o enferme-
dades asociadas, y con localizacion no relacionada con las
areas del melanoma.

El trauma (abrasiones, cicatrices, eczemas en resolu-
cion o quemadura solar severa) puede causar mayor despig-
mentacion, lo que se conoce como fendmeno de Koebner.
Pueden también existir formas ocupacionales desencadena-
das por quimicos como el fenol sustituido (vitiligo quimico).52°

Otra forma menos frecuente de vitiligo es el de tipo in-
flamatorio, que se caracteriza por una macula acromica o
hipopigmentada, con borde eritematoso.?*

El vitiligo se puede clasificar en unilateral o bilateral
(Cuadro 1); sin embargo, mencionamos la antigua clasifica-
cion segun la localizacion de las lesiones, por su amplio
uso entre los dermatdlogos:

— Focal: maculas localizadas en un patrén no dermato-
mico.5

— Segmentario: una o mas lesiones en un patrén derma-
témico o cuasidermatomico, asimétrico, con aparicion
a edad temprana, curso recalcitrante y poca asocia-
cion con enfermedades autoinmunes, por lo cual se ha
considerado como un tipo especial de vitiligo.

— Generalizado: multiples lesiones, diseminadas, en una
distribucion simétrica tipicamente en superficies exten-
soras de prominencias oseas, areas periorificiales de
cabeza, cuello y regidon ano-genital, piernas, mufecas
y areas acrales de extremidades.

— Acrofacial: despigmentacion en la parte distal de los
dedos vy orificios faciales, que luego presentan un pa-
tron circunferencial.

— Universal: implica pérdida de pigmento sobre toda la
superficie corporal.
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Cuadro 1. Clasificacion del vitiligo

Vitiligo localizado o unilateral

Vitiligo generalizado o bilateral

Vitiligo universal o bilateral

Focal: una o mas maculas en una
zona especifica sin distribucion seg-
mentaria o dermatémica

Segmentario: una 0 mas maculas
en un patron en banda o dermato-
mico

Mucoso: compromiso solo de mu-
cosas

Acrofacial: Compromiso distal y de
cara

Vulgar: maculas difusas en todo el
cuerpo con un patron simétrico de
distribucion

Acrofacial mixto y/o vulgar y/o
segmentario: compromiso mucoso
y facial y/o difuso y/o en banda o seg-

Universalis: Compromiso cutaneo
mayor del 80%

mentario

Modificado de: Njoo MD & Westerhof W. Vitiligo: Pathogenesis and treatment. Am J Clin Dermatol 2001; 2:167-181.

EVALUACION

Los pacientes fototipo | a lll deben ser examinados con
luz de Wood en toda su superficie corporal, para determinar
la extension de la enfermedad. Se recomienda solicitar
hemo-leucograma completo, TSH, glicemia y evaluaciones
oftalmoldgica y psicoldgica, si son necesarias.’

TRATAMIENTO

Se debe advertir a los pacientes que, aunque la res-
puesta no es predecible, un buen numero de enfermos lo-
gra una repigmentacion significante, pero en otras ocasio-
nes ésta no es satisfactoria y, si hay repuesta, las recai-
das son frecuentes. Las areas que responden mejor son
la cara y el cuello seguidas del tronco y la parte proximal
de las extremidades; las manos y los pies tienen una res-
puesta pobre, y en particular los dedos; este comporta-
miento se cree es debido al nimero de melanocitos por
unidad de area.

El tratamiento, para efectos practicos, se puede dividir
en médico y quirurgico:

Médico
Pantallas solares: se deben emplear pantallas solares

con factor de proteccién mayor de 15 para luz UV Ay B esto
con el fin de evitar quemaduras en sitios fotoexpuestos.

Cosmeéticos: las maculas se pueden camuflar con ma-
quillaje o tinturas topicas, especialmente las lesiones de la
cara, cuello o manos; las tinturas son menos sensibles a

fuerzas externas. Las cremas auto-bronceadoras son otra
alternativa; sin embargo, éstas tienen la desventaja de no
influir en el curso natural de la enfermedad y no son utiles
en casos donde la enfermedad es muy extensa.>92°

Esteroides topicos y sistémicos: se utilizan por su efec-
to inmunosupresor y la repigmentacion depende de la po-
tencia del esteroide empleado, puesto que, a mayor poten-
cia, mayor repigmentacion, con aumento en la frecuencia
de los efectos adversos conocidos, sobre todo de atrofia,
telangiectasias, hipertricosis, acné y de absorcion sistémi-
ca. La respuesta oscila entre un 20% y un 90%, lo que de-
pende especialmente del area afectada.

Los esteroides topicos son utiles en maculas pequenas
de reciente aparicion, y se puede emplear valerato de beta-
metasona y clobetasol; también se han descrito estudios
con fluticasona, con buenos resultados.?’ Se debe hacer
seguimiento cada uno o dos meses y, si no hay respuesta,
se deben suspender los esteroides a los tres meses. Es
importante recordar que la caray el cuello responden mejor
que otras zonas del cuerpo. Se han utilizado esteroides sis-
témicos en el vitiligo activo de curso rapido, pero algunos
autores no lo aconsejan por el riesgo de efectos adversos
graves_m‘ 22-24

Analogos de la vitamina D: Diversos estudios han mos-
trado resultados contradictorios, con respuestas que 0sci-
lan entre un 30% a 100%, hasta efectos minimos con este
medicamento, ya sea solo o combinado con luz UV A 0 B.%627

Pseudocatalasa: Se ha empleado con climatoterapia del
Mar Muerto con buenos resultados. Este compuesto, com-
binado con calcio y UVB, ha mostrado repigmentacion en
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un 60% a 90% de los pacientes, pero estos resultados no
han sido confirmados por otros estudios'®202224 y existe
mucha controversia sobre su utilidad real.

Tacrolimus: Es un macrolido inmunosupresor que inhi-
be la maduracioén de las células T, bloqueando la accion de
la calcineurina y la transcripcion de las IL-2, 4 y 5. Se ha
empleado en dermatosis inflamatorias como dermatitis ato-
pica, psoriasis, pioderma gangrenoso, alopecia areata y otras
mas. En un estudio reciente realizado en ninos, probo ser
casi tan efectivo como el clobetasol (49.3% vs. 41.3%), sin
sus efectos adversos. El Unico sintoma importante reporta-
do fue el de una sensacion quemante en un 10% de los
pacientes.?®?® Es una opcion excelente para tener en cuen-
ta, sobre todo en pacientes pediatricos.

Fototerapia: PUVA. Se ha utilizado el psoraleno topico
a concentraciones muy bajas + UVA cuando el compromiso
es menor del 20% de la superficie corporal. El psoraleno
oral se recomienda cuando el compromiso es mayor del 20%
y estan afectadas diferentes zonas del cuerpo. La dosis del
psoraleno oral es de 0.5 mg/kg de 8 metoxipsoralen ultra
1.5 horas antes 6 2 horas (si es cristalino) de la UVA, y la
frecuencia recomendada es de 2 6 3 veces por semana,
iniciando con 1 6 2 J/lcm? y con incrementos de 0.25 J/cm?
(fototipos | y Il) y de 0.5 J/cm? (fototipos Il a V), hasta que
se observe eritema leve. Se debe advertir al paciente acer-
ca de la imperiosa necesidad de emplear gafas con protec-
cion ultravioleta, y de seguir protegiéndose de los rayos
solares durante todo el dia, ademas de instruirlo del riesgo
de desarrollo de cancer de piel. El porcentaje de efectividad
de esta terapia oscila entre un 30% a 70%.5'4?!

PUVA Sol: Es una opcion en pacientes que no pueden
acceder a la fototerapia con PUVA. Se ingiere trioxsalen 0.3
mg/kg 2 a 4 horas antes de la exposicion 2 a 3 veces por
semana, nunca consecutivos; se inicia con exposicion de 5
minutos que se va aumentando 5 minutos con cada exposi-
cion.’ Esta terapia debe hacerse con cautela en nuestro me-
dio, puesto que por nuestralocalizaciéon cercana a lazona ecua-
torial se ha demostrado una gran variacion en la intensidad
solar tanto durante el dia como en diferentes meses del ano.

UVB de banda estrecha: Se emplean lamparas con un
pico de emision en el espectro de los 311 nm. Corresponde
a una opcion muy buena con poco riesgo de fototoxicidad,
reacciones fotoalérgicas o hiperqueratosis, ademas de que
no requiere psoraleno oral y se puede utilizar en embaraza-
das y ninos. Estudios recientes demuestran una eficacia si-
milar o aun superior al PUVA 3303 No se conocen los efec-
tos a largo plazo.
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Terapia con excimer laser de 311 nm: Se ha empleado
un laser excimer de xenon-cloro de 308 nm, con el cual se
han obtenido porcentajes de repigmentacion hasta de un
82%' y en menos tiempo que con otras terapias.

Antioxidantes: En especial vitaminas E, C, acido fdlico,
vitamina B 12; se han empleado con resultados contradic-
torios, pero teniendo en cuenta la hipotesis autocitotoxica
pudieran tener alguna utilidad.®7

Kelina topica: Sustancia derivada del Amrn/ visnaga cuyo
efecto, al ser estimulada por la luz solar, produce una repig-
mentacion comparable o superior a los corticoesteroides,
inmunomoduladores y aun fototerapia.®®

Quirurgico

Se emplea en casos refractarios al manejo médico y
que sean estables por mas de dos anos. Se contraindica en
casos de vitiligo activo, donde las lesiones estén aumen-
tando de tamano o se estén desarrollando nuevas lesiones,
debido al riesgo de koebnerizacion.® La justificacion de esta
posibilidad terapéutica se basa en diversos estudios que
han podido demostrar la ausencia de melanocitos en la piel
con vitiligo.*® Sus indicaciones son: vitiligo estable, prueba
de mini-injerto negativa para actividad, lesiones refractarias
a tratamiento médico, vitiligo segmentario estable con leu-
cotriquia, y piel de la lesion sin liquenificacion. Las técnicas
empleadas son diversas:

Mininjertos: Se crean defectos sobre el area acromica
utilizando sacabocados no mayores de 1.5 mm y de igual
tamano para los sitios donante y receptor. Los injertos, por
lo general, son extraidos de la region interglutea, region in-
terna del brazo o del muslo. Una vez los injertos son coloca-
dos en el lecho receptor, se cubren con Micropore® por es-
pacio de dos semanas. Se debe tener presente que a ma-
yor tamano del sacabocado mayor sera el halo de repig-
mentacion obtenido (hasta 10 mm en sacabocados de 3
mm); asimismo, mayor serd la posibilidad de obtener una
cicatriz en empedrado, que se ha hallado hasta en un 4%
de los pacientes. Este método de los mininjertos es recono-
cido como la técnica mas facil y econdmica, con un mejor
resultado en el vitiligo focal y segmentario.**-4

Injertos de espesor parcial: Se toma un injerto delgado
(0.1 mm a 0.2 mm) con la ayuda de un dermatomo o una
hoja de afeitar; el area receptora es denudada utilizando
también el dermatomo. Los injertos de 4 a 5 cm de longitud
son ubicados en las zonas denudadas y cubiertos por es-
pacio de una semana con gasa vaselinada, lo mismo que la
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zona donante. Es el mejor método para defectos de gran
tamano, pero puede dejar cicatrices hiperpigmentadas por
unos meses*' y aun por periodos indefinidos.

Injerto epidérmico de ampollas por succion: En esta téc-
nica el techo de las ampollas inducidas por succion es usa-
do comoinjerto. Se han utilizado diversos mecanismos para
inducir ampollas: copas plasticas, jeringas, embudos conec-
tados a una maquina de succion o jeringas de 50 ml. Los
sitios donantes son la zona del brazo o antebrazo interno,
el gluteo o el muslo interno. El sitio receptor se prepara por
dermoabrasién o crioterapia, creando una ampolla. Es un
procedimiento dispendioso que consume tiempo y requiere
varias sesiones, pero da excelentes resultados cosméticos
en el vitiligo segmentario, el facial y en casos de leucotri-
quia; también se puede emplear en cicatrices despigmenta-
das debido a quemaduras térmicas o quimicas.*'

Excision: Se realiza en maculas pequenas que se loca-
lizan en pliegues, escroto o labios, donde existe piel redun-
dante que facilita el cierre. No obstante, se debe tener en
cuenta el riesgo del fenomeno de Koebner.

Trasplante de melanocitos autdlogos cultivados: Es un
tratamiento muy prometedor. Brevemente, la técnica con-
siste en la obtencion de una suspension celular a través de
una biopsia por afeitado, que se somete a factores de creci-
miento en cultivo in vifro. Posteriormente esta suspension
se aplica en el area acromica denudada (1000 a 2000 me-

©

lanocitos/mm?). En la actualidad se considera como un mé-
todo en experimentacion y su costo es muy alto.39:40:43

Tatuaje para camuflaje: Consiste en el depdsito de pig-
mento en la dermis papilar a través de un sacabocado o
una maquina operada eléctricamente. Se requiere habili-
dad y experiencia para preparar los diferentes tonos de pig-
mento para lograr el camuflaje, pero es un método facil de
aprender que logra resultados rapidos y se puede emplear
particularmente en los pezones, las areolas, los labios y los
pliegues, donde no se puedan emplear injertos de piel o de
melanocitos.340

SUMMARY

Vitiligo is a disease characterized by a loss of epider-
mal pigment cells. It is one of the most common forms of
leukoderma, and it has been estimated that more than 50%
of patients are affected before 20 years old. Many theories
about its pathogenesis have been proposed in recent years,
however, vitiligo treatment still remains a challenge. In this
review, we outline some hypothesis about the etiology of
vitiligo, its clinical manifestations and its current therapy op-
tions.

Key words: vitiligo, pathogenesis, clinical manifesta-
tions, therapy.
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Preguntas para la educacion médica continuada

1. Las secuelas psicologicas del vitiligo se ven agravadas por:
a) Su presentacion en poblacion adulta, laboralmente activa.
b) La afectaciéon de zonas expuestas a la radiacion ultravioleta.
c) Su inicio hasta en la mitad de los casos en pacientes menores de 20 anos.
d) La asociacion con otras enfermedades autoinmunes.

2. Los pacientes con vitiligo tienen un familiar afectado en un porcentaje de:
a) 3%-70%.
b) 5%-90%.
c) 80%-90%.
d) 6%-38%.

3. Las endocrinopatias que con mayor frecuencia se asocian con el vitiligo son:
a) Tiroideas.
b) Dermatoldgicas.
c) Hematoldgicas.
d) Ninguna.

4. La hipétesis neural en el vitiligo se ve sustentada a partir de los siguientes hallazgos, excep-
to:

a) La aparicion de vitiligo luego de un periodo de excesivo estrés.

b) Su asociacion con neurotransmisores como serotonina y glutamato.

c) Su asociacion con enfermedades neurolégicas como sindrome de Horner, esclerosis
multiple y otras.

d) La existencia de una variedad de vitiligo segmentario que compromete zonas de dife-
rentes dermatomas.

5. Una de las evidencias a favor de la hipétesis autocitotoxica en vitiligo es:
a) La acumulacion de altos niveles de peroxido de hidrégeno (H,0, ) en pacientes con
vitiligo.
b) Los bajos niveles de catalasa.
c) La alta concentracion de 6, 7 biopterinas oxidadas, en las lesiones vitiligosas.
d) Todas las anteriores.

6. El vitiligo segmentario se considera un tipo especial de vitiligo por:
a) Su alta asociacion con enfermedades autoinmunes.
b) Su facil respuesta al tratamiento médico.
c) Su localizacion en un patron dermatoémico y aparicion a edad temprana.
d) Ninguna de las anteriores.
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7. Con respecto a los esteroides en vitiligo es cierto:
a) No importa la potencia, la repigmentacion es igual.
b) El clobetasol es el esteroide de eleccion en cara.
c) Con ellos se obtienen porcentajes de repigmentacion entre un 5% a 10%.
d) Algunos autores no aconsejan el uso de esteroides sistémicos por el riesgo de efectos
adversos.

8. De la fototerapia en vitiligo podemos decir:
a) El PUVA no es aconsejable en pacientes pediatricos, ni en embarazadas.
b) La UVB de banda estrecha es menos efectiva y con mayores efectos adversos que el
PUVA.
c) El uso de psoralenos favorece un mayor porcentaje de respuesta en la UVB de banda
ancha.
d) La terapia con excimer laser de 311 nm nunca se ha empleado.

9. Con respecto a la terapia quirdrgica en vitiligo, sehale la respuesta correcta:
a) Se emplea de entrada, aun sin intentar ninguna terapia médica previamente.
b) Se reserva para casos con alto impacto psicoldgico.
c) Se debe descartar actividad antes de entrar a considerarla, por el riesgo de koebneri-
zacion.
d) Es muy util en vitiligo que comprometa mas del 80% de la superficie corporal.

10. Con respecto a los microinjertos, sefale la respuesta verdadera:
a) Es una técnica sencilla faciimente realizable por dermatélogos no quirurgicos.
b) El uso de sacabocados de menor tamano disminuye el riesgo de cicatrizacion en em-
pedrado.
c) Las zonas donantes generalmente son la region interna del muslo y el brazo y la zona
interglutea.
d) Todas las anteriores.

RESPUESTAS AL CUESTIONARIO DEL VOLUMEN 12, NUMERO 3

1.C 2. C 3. D 4. D 5. a. Fase edematosa temprana b. Mialgias y artritis de dificil manejo c. Acompanando a la
ciclofosfamida para el tratamiento de la fibrosis pulmonar6. A7.B8. C 9. A
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Lupus eritematoso cutdneo cronico

Lupus eritematoso cutdaneo cronico

Andrés Vidal Cagigas

RESUMEN

I lupus eritematoso cutaneo cronico (LECC) es una

dermatosis inflamatoria de causa no clara, proba-

blemente de origen autoinmune; hace parte de las

lesiones cutaneas especificas del lupus eritema-
toso, junto con el lupus eritematoso agudo (LEA) y el subagu-
do (LECS), conformando el lupus eritematoso cutaneo. Tie-
ne varios subtipos basados en la morfologia de las lesiones
y caracteristicas histopatoldgicas. El mas frecuente es el
lupus discoide (LD), y muchos autores utilizan este término
como sinénimo del LECC. Su enfoque terapéutico se hace
de forma escalonada. La primera linea es la fotoproteccién
y los corticoides topicos, con los cuales se obtiene mejoria
en un 70% de los casos.

Palabras clave: lupus eritematoso, lupus eritematoso
cutaneo cronico, lupus discoide.

INTRODUCCION

El lupus eritematoso (LE) es una enfermedad autoin-
mune, crénica e inflamatoria, con una etiologia multifacto-
rial; se presenta como un espectro de patrones clinicos y
de produccion de anticuerpos, que va desde manifestacio-
nes limitadas a la piel hasta formas mas graves con un com-
promiso sistémico que pone en peligro la vida. El 70% a
85% de los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES)
presentan manifestaciones cutaneas durante el curso de su
enfermedad, ya sea precediendo la actividad sistémica pa-
ralelas a ella o posteriormente; son la queja mas frecuente
después de la inflamacién articular y constituyen cuatro de
los once criterios para su diagnostico establecidos en 1982
por el Colegio Americano de Reumatologia.' Una combina-
cion de manifestaciones clinicas y de laboratorio hasta com-

Anares Vidal C., Rll Dermatologia Universidad del Valle, Cal, Co-
lombia. E-mail: andresve75 @hotmail.com
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pletar cuatro criterios, presentes al mismo tiempo o en for-
ma secuencial durante un periodo de observacién, hacen el
diagnodstico de LES (Cuadro 1).2

Criterios diagnosticos LES

|

Laboratorio
¢ Hematologicos
¢ Anemia hemolitica o
¢ Leucopenia o
e Linfopenia o
¢ Trombocitopenia
¢ Inmunoldgicos

Clinicos
Eritema malar
Lesiones discoides
Fotosensibilidad
Ulceras orales

o Artritis

* Serositis

* Nefropatia
e Proteinuria > 0.5 g/dL
¢ Cilindros celulares

¢ Neurologicas

e Células LE (+) 0
¢ Anti-ADN ds o
¢ Anti-Sm o
¢ VDRL falso (+)
¢ Anticuerpos antinuclea-
res (+)

Cuadro 1. Criterios diagnostico de LES establecidos por el
Colegio Americano de Reumatologia. Cuatro son lesiones en
piel.

En 1977, James N. Gilliam ided un sistema de clasifica-
cién de las manifestaciones cutaneas del lupus eritemato-
so, basado en la evaluacion morfoldgica de las lesiones y
las caracteristicas histopatolégicas con métodos de rutina.
Esta incluye lesiones especificas (LE-especifica) y no es-
pecificas (LE-no especifica).®* Las lesiones no especificas
(LE-no especificas) se pueden encontrar en otras enferme-
dades autoinmunes, siempre se presentan como manifes-
tacion de un LES subyacente y son marcadores de activi-
dad de la enfermedad. Las mas frecuentes son las lesiones
vasculares y entre ellas principalmente la vasculitis leucoci-
toclastica, la tromboflebitis y el livedo reticular; también se
pueden presentar Ulceras orales, urticaria, alopecia no ci-
catrizal, lesiones vésico-ampollosas, fenémeno de Raynaud,
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lesiones en las unas, eritema y telangiectasias en el pliegue
ungueal, mucinosis cutanea y calcinosis cutis, entre otras
(Cuadro 2).5 Las lesiones LE-especificas se subdividen en
tres categorias que son: el LE cutaneo agudo (LECA), LE
cutaneo subagudo (LECS) y el LE cutaneo crénico (LECC),
cada una de las cuales tiene diferentes presentaciones cli-
nicas, histopatolégicas y de laboratorio. Es posible que un
paciente manifieste mas de una forma de estas lesiones
especificas, pero normalmente es una la que predomina.
Generalmente el término lupus eritematoso cutaneo (LEC)
se refiere a las manifestaciones LE-especificas. (Cuadro 3).1¢

Vasculitis

Ulceras orales

Urticaria

Alopecia no cicatrizal
Lesiones vesico-ampollosas

Lesiones LE

no especificas L
Cambios acrales

e Cambios en ufas y pliegues
¢ Fenomeno de Raynaud
Mucinosis cutanea

Calcinosis en cutis

Cuadro 2. [ esiones no especificas de lupus eritematoso.

LE cutaneo agudo (LECA)

Lesiones LE

especificas LE cutaneo subagudo (LECS)

(oI = I T gl = o} r

LE cutaneo crénico (LECC)

Cuadro 3. Lesiones de lupus eritematoso especificas.

Las lesiones vesico-ampollosas del LE también pue-
den dividirse en especificas y no especificas, de acuerdo
con su histopatologia. Dentro de las lesiones especificas
encontramos que en el LECA los pacientes pueden desa-
rrollar lesiones similares a la necrolisis epidérmica toxica,

debido a una grave degeneracion licuefactiva de las células
basales. En el LECS se pueden desarrollar lesiones vesico-
ampollosas en el borde activo de las lesiones anulares, que
en su evolucion producen una apariencia costrosa. En el
lupus eritematoso discoide (LED) se puede presentar una
variedad ampollosa. Dentro de las lesiones no especificas
encontramos el LES ampolloso y otros trastornos vésico-
ampollosos informados en forma anecddtica, por lo que no
se ha podido determinar si su relacion con el LE es primaria
o casual, como son el penfigoide ampolloso, la dermatitis
herpetiforme, el pénfigo eritematoso, la porfiria cutanea tar-
day la pseudoporfiria inducida por drogas.”

LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO AGUDO

ElI LECA siempre esta acompanado por un LES subya-
cente y el 50% de los pacientes con LES desarrollaran LECA
durante el curso de su enfermedad, especialmente cuando
hay mayor actividad lupica. Su inicio es abrupto y general-
mente disparado por la exposicion a la luz solar, dura de
unas horas a pocos dias, no deja cicatrices y los cambios
pigmentarios postinflamatorios son mas frecuentes en pa-
cientes de piel oscura. Se puede acompanar de lesiones de
LECS, pero es poco frecuente que ocurra junto con lesio-
nes de LECC activo.® En un estudio se encontré que es seis
veces mas frecuente en las mujeres, semejante a la rela-
cion que se ve en el LE.® Puede estar limitado a la cara
como en el rash malar, o eritema en mariposa donde hay
eritema y edema simetrico y confluente sobre las eminen-
cias malares y el puente nasal; respeta el pliegue nasoge-
niano, se puede extender a la frente, el menton y la V del
cuello. En ocasiones comienza como papulas hiperquera-
tésicas y maculas eritematosas que tienden a confluir o te-
ner una distribucion generalizada que se presenta como un
rash exantematoso, mas marcado sobre el area extensora
de las extremidades superiores y caracteristicamente res-
peta los nudillos; se conoce con el nombre de eritema ma-
culopapuloso del LES o dermatitis Iupica fotosensible.”

LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO
SUBAGUDO

El LECS se manifiesta generalmente entre la tercera y
cuarta décadas de la vida, aunque puede presentarse en ni-
nos y ancianos; afecta mas a personas de raza blanca y cua-
tro veces mas a las mujeres; tiene una incidencia alta de los
haplotipos HLA-B8, DR3, DRw52, DQ1 y DQ2.7° Un 30% a
50% tiene enfermedad extracutanea y cumple los criterios
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del Colegio Americano de Reumatologia (CAR) para el diag-
néstico de LES, pero, a diferencia de éste, su compromiso
sistémico es menos intenso y es poco probable que presen-
ten alteraciones como nefritis, vasculitis sistémica y afecta-
cion del SNC. Los ANA estan presentes en menos del 60%,
los anticuerpos anti-Ro(SS-A) tienen una fuerte asociacion,
especialmente en pacientes anti-dsDNA negativos, encon-
trandose hasta en un 70%, la hipocomplementemia es rara.
E! LECS tiene buen prondstico y la mayoria de las veces no
requiere terapia amplia. Por todo lo anterior, el LECS se con-
sidera un subtipo aparte del LES, pero se debe hacer un se-
guimiento cercano especialmente a aquellos pacientes que
presentan la variedad papuloescamosa, leucopenia y ANA
mayor de 1:640, puesto que tienen mas riesgo de virar hacia
un LES." Es el subtipo que mas fotosensibilidad presenta,
con una variacion entre un 63% a 100% en diferentes cohor-
tes; esta variacion parece debida al area geografica donde la
cohorte esta siendo estudiada. Clinicamente comienza como
unas maculas y papulas en areas fotoexpuestas, que evolu-
cionan a papulas hiperqueratdsicas semejantes a lesiones
de psoriasis o placas anulares que pueden crecer y coales-
cer, tienden a respetar la cara y sin tratamiento suelen sanar
en varias semanas o meses sin dejar cicatriz, pero si telan-
giectasias e hipopigmentacion.”

En un estudio de una cohorte de 58 pacientes se en-
contro que las areas mas afectadas eran cuello (83%), cara
extensora de brazos (39%), dorso de manos (21%), extre-
midades inferiores (16%) y escalpo (12%). Igualmente, que
las lesiones anulares se presentaron en un 42%, las lesio-
nes psoriasiformes en un 39% y un 6% tenia ambas lesio-
nes, aunque una de ellas es la que predomina. Aproxima-
damente un 20% de los pacientes con LECS tiene lesiones
de LECC; se pueden encontrar otras manifestaciones no
especificas como son alopecia no cicatrizal, livedo reticular,
telangiectasias periungueales, vasculitis y fenomeno de
Raynaud.'?

LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO CRONICO

El lupus eritematoso cronico (LECC) es una dermato-
sis cronica de etiologia no clara, aunque su presentacion
clinica y los hallazgos de laboratorio en algunos pacientes
sugieren que es autoinmune. EI LECC es dos a tres veces
mas frecuente que el LES; el interrogante que surge es si el
LECCy el LES pertenecen a un mismo espectro; a favor de
esto se encuentran: a) las lesiones cutaneas pueden ser
clinica e histologicamente indiferenciables; b) en ambos se
pueden encontrar caracteristicas clinicas como fiebre, do-
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lores articulares, fenomeno de Raynaud; c) también se pue-
den encontrar iguales anormalidades hematologicas, bio-
quimicas e inmunohistoquimicas, aunque su incidencia es
baja en el LECC, d) ocasionalmente, pacientes con LECC
pueden desarrollar LES; e) pacientes con LES pueden ha-
cer lesiones tipicas de LECC cuando la fase aguda se cal-
ma; y f) alteraciones como el lupus paniculitis ocurren en
ambos grupos. En contra se encuentran: a) el riesgo de
pacientes con LECC de desarrollar LES es muy bajo; varia
desde 1.3% hasta 5%; este riesgo es mas alto en el LECC
diseminado; b) la presencia de anormalidades de laborato-
rio en el LECC no predispone al desarrollo de LES; c¢) inmu-
noglobulinas y complemento presentes en piel sana de pa-
cientes con LES yausentes en el LECC; d) muchos pacien-
tes con LECC expuestos a la radiacion UV, trauma y estrés
no desarrollan compromiso sistémico; e) la distribucion por
sexo y edad es muy diferente.™

PATOGENESIS

En pacientes con LECC se ha encontrado aumento de
los haplotipos HLA-B7, B8, DR2, DR3, Cw7, DQw1 y dismi-
nucion del HLA-A2. El mayor riesgo relativo se encontré en
las combinaciones Cw7-DR3-DQw1 y en Cw7-DR3-B7. Tam-
bién se ha encontrado un aumento de la frecuencia en las
mujeres portadoras del gen de la enfermedad granulomato-
sa cronica ligada al X. Deficiencias genéticas de factores
del complemento como C2, C3, C4, C5 y C1q se han aso-
ciado con el LECC, especialmente el subgrupo LED y LE
paniculitis.™

El inicio del LECC puede precipitarse por varios factores
como son la radiacion UV, infecciones virales, farmacos, pro-
ductos quimicos, estrés mental, trauma.™ La radiacion UV
puede inducir o exacerbar el LECC, tanto en el espectro de
UVB como de UVA; causa una reorganizacion del citoesque-
leto de los queratinocitos, con una traslocacion de antigenos
nucleares sobre la membrana celular, dentro de los que se
encuentran Ro/SSA que contiene una proteina de 60-Kd uni-
da al RNA con un posible papel en la regulacion de la trans-
cripcion, y un péptido de 52-Kd que es un regulador de célu-
las T, el péptido La/SSB de 48-Kd, que sirve como un factor
de terminacion de transcripcion de la RNA polimerasa lll; ri-
bonuleoproteinas (RNP) y el antigeno Smith (Sm) que es un
compuesto acido formado por una proteina central no cova-
lentemente asociado con ribonucleoproteinas, cuya expre-
sion es alta en pacientes con LE con una fotosensibilidad
documentada. El anticuerpo que se une a estos autoantige-
nos es la IgG, especialmente de la clase 1, activa el comple-
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mento con el depdsito del complejo de ataque a la membra-
na (C5-9) e inicia la citotoxicidad mediada por células depen-
diente de anticuerpos. Se cree que este mecanismo juega
un papel perpetuador mas que iniciador de lesiones de LE.
La luz UV es un iniciador importante de apoptosis de los que-
ratinocitos, que es una forma de muerte celular programada
caracterizada por fragmentacion y condensacion nuclear en
respuesta a la activacion de la caspasa 3. Durante la apopto-
sis hay proteolisis y fosforilacion de autoantigenos intracelu-
lares por vias selectivamente activadas; los autoantigenos
se alteran exponiendo epitopes ocultos y esto resulta en una
pérdida de la tolerancia inmunoldgica. Sobre los queratinoci-
tos apoptéticos tempranos se forman en su membrana celu-
lar unas vesiculas o cuerpos apoptoticos ricos en varios au-
toantigenos intracelulares como el sistema Ro/SSA, el pépti-
do La/SSB, la calreticulina que es un autoantigeno unido al
calcio y otros como ribonucleoproteinas de 70-Kd (RNP) y
nucleosomas. Se produce un aumento de las células apop-
téticas por incremento en su produccion o disminucion en su
aclaramiento por fagocitosis de los macrdfagos, dondeel C1q,
primer componente de la via clasica del complemento, se
deposita sobre los queratinocitos apoptéticos y se une a su
receptor CD19 en el macrofago, jugando un papel primordial
en el aclaramiento de los queratinocitos apoptoticos; por lo
tanto, personas deficientes de C1q tienen un defecto en la
fagocitosis de las células apoptoticas. Lo anterior lleva a un
redireccionamiento hacia la via de las células dendriticas pre-
sentadoras de antigeno, que es una via proinflamatoria, re-
sultando en la activacion de LT CD8 y CD4 especificos con-
tra derivados antigénicos apoptoticos. La recirculacion de LT
CD8 hacia la piel causa dafo tisular y apoptosis por meca-
nismos citotoxicos y los CD4 participan en la inflamacion cu-
tanea y ayudan a los LB para la produccion de autoanticuer-
pos. La concentracion alta de células apoptoéticas puede lle-
var a una necrosis secundaria y liberacion de constituyentes
celulares, como las proteinas del golpe de calor (HSP), solas
o unidas a péptidos como Ro y La, las cuales promueven la
liberacion de citoquinas proinflamatorias y el procesamiento
de autoantigenos por las células dendriticas (CD).'®

La radiacion UVB puede también inducir y modular la
liberacion de mediadores inmunes, incluyendo IL-1, TNF-o,
prostaglandinas, proteasas, radicales libres de oxigeno e his-
tamina en personas genéticamente susceptibles. El TNF-o
induce la apoptosis de queratinocitos, promueve la madu-
racion de células dendriticas y su migracion a nodos linfati-
cos y la migracion de los LT dentro de la piel. La UVA actua
sobre los vasos sanguineos dérmicos y hace sobreexpre-
sar moléculas de adhesion sobre las células endoteliales,

como son la selectina E, que interactua con los linfocitos T
que expresan el antigeno asociado con los linfocitos cuta-
neos (CLA), la molécula de adhesion intracelular 1 (ICAM-
1) que interactua con el antigeno linfocitario 1 (LFA-1) y la
molécula de adhesion vascular 1 (VCAM-1) que se une al
antigeno de activacion muy tardia 4 (VLA-4); todas ellas
facilitan la migracion de linfocitos dentro de la piel."* El Fas
es un receptor glicoproteinico trasmembrana que tiene un
dominio de muerte intracelular que lleva a la muerte celular
por apoptosis cuando se une al ligando Fas (Fas-L). En le-
siones de LECC se ha encontrado un aumento de la expre-
sion de Fas en las células inflamatorias alrededor de los
vasos Y los foliculos pilosos. Se ha visto que el perfil de
citoquinas tipo Th1 se asocia con el LECC, caracterizado
por la expresion de IL-2 e IFN-y, las cuales son importantes
en lainduccion, desarrollo y mantenimiento de las lesiones.
Los linfocitos que predominan en el infiltrado de las lesio-
nes de LECC son CD4(+)y éstos probablemente son la fuen-
te de citoquinas tipo Th1.®

CLASIFICACION

El lupus eritematoso discoide (LED) es la forma mas fre-
cuente de LECC; algunos autores utilizan estos dos términos
como sinénimos. Otras variantes clinicas menos frecuentes
son: lupus eritematoso hiperrofico/verrucoso, paniculitis/lu-
pus profundo, de las mucosas, pernio, el tumidus y la sobre-
posicion lupus eritematoso/liquen plano (Cuadro 4).6

Localizado
— LE discoide (LED)

Generalizado

— LE mucosas |

— Hipertrofico/verrucoso

Mool | Lupus paniculitis/Lupus
profundo

— LE pernio
— Lupus tumidus |

Liquenoide
L (sobreposicion LE/liquen
plano)

Cuadro 4. Clasificacion del lupus eritematoso cutaneo cronico.

< 28



Volumen 12, Numero 4, Diciembre de 2004

Lupus eritematoso cutdneo cronico

1. Lupus eritematoso discoide (LED)

El LED tiene un pico de inicio entre los 20 y 40 afos,
afecta mas a las mujeres en una relacion de 3:1 y a los
negros mas que al resto de las razas." El LED tiene un
curso menos grave y mejor prondéstico que el lupus eritema-
toso sistémico (LES), pero se ha encontrado que entre un
5% a 10% de los pacientes con LED desarrollan LES; de
éstos los que mas riesgo tienen son los pacientes con LED
generalizado, puesto que tienen mas probabilidad de tener
alteraciones inmunoldgicas. Se consideran factores de ries-
go para desarrollar LES: titulos altos de anticuerpos antinu-
cleares (>1:320), banda Iupica positiva en piel sana no foto-
expuesta y la presencia de artralgias, por lo que estos pa-
cientes deben tener un seguimiento estrecho.'” Un 20% a
30% de los pacientes con LES desarrollan lesiones de LED
en algun momento durante el curso de su enfermedad, co-
munmente del tipo generalizado, mas en aquellos con un
curso cronico y bajo grado de actividad de la enfermedad,
pero también se pueden presentar en pacientes con un gra-
do alto de actividad lupica amenazante para la vida. La fo-
tosensibilidad y exacerbacion en el verano se presentan en
un 64% de los pacientes.'®

ElI LED localizado se presenta en un 70% de los casos;
esta limitado a la cabeza y en orden de frecuencia las areas
mas afectadas son la cara (74%), particularmente las meji-
llas y el puente nasal, el escalpo (20%) y las orejas (17%).
El LED generalizado se presenta en un 30% de los casos,
afectando no sdlo la cabeza sino cualquier otra parte del
cuerpo, en especial el area extensora de las extremidades
superiores.'® Las lesiones pueden ser bilaterales no simé-
tricas o unilaterales; inicialmente son unas maculas y papu-
las eritematosas, que se tornan hiperqueratdsicas y evolu-
cionan a placas redondeadas de bordes eritematosos bien
definidos, que van desde pocos milimetros hasta unos 15
cm, con mucha o poca costra adherente blanco-grisacea
que al ser removida muestra un taponamiento corneo que
ocupa los foliculos pilosos dilatados; en algunas ocasiones
las placas pueden tener un aplanamiento central que les da
el aspectode lesionesanulares (Figura 1). El taponamiento
folicular en la concha auricular puede ser la presentacion
inicial de la enfermedad hasta en el 30% de los casos (Figu-
ra 2). En el cuero cabelludo se presentan igualmente pla-
cas eritematosas con descamacion adherente, taponamiento
folicular y alopecia. Las lesiones activas en su evolucion
empiezan a presentar resolucion central, dependiendo de
su duracion y gravedad y dejan una cicatriz atrofica hipo-
pigmentada, con telangiectasias y bordes hiperpigmenta-
dos, especialmente en pacientes de piel oscura; en caso de
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Figura 1. Lupus discoide.

recaida, las lesiones usualmente empiezan en los bordes
de las areas cicatrizales." En el cuero cabelludo las lesio-
nes evolucionan, dejando areas localizadas de alopecia ci-
catrizal irreversible en un tercio de los pacientes. Usualmente
se asocia con un curso prolongado y el compromiso del
escalpo al inicio de la enfermedad.?® Se puede presentar un
compromiso simétrico de las mejillas y dorso nasal con una
placa eritematodescamativa que respeta el surco nasoge-
niano, lesiones que pueden ser confundidas con el eritema
malar del LECA, pero, a diferencia de éste, las lesiones son
mas cronicas, mas hiperqueratdsicas, no hay edema y tien-
den a dejar cicatrizacion residual. En un 6% de los casos se
puede encontrar compromiso de los parpados asociado con
lesiones en otros sitios; éste puede ser el primer signo de la
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Figura 2. Taponamiento folicular en concha auricular.

enfermedad o aparecer posteriormente.?' Se ha reportado
el compromiso palpebral como unica manifestacion de la
enfermedad durante todo su curso, con una placa eritema-
todescamativa, especialmente del tercio externo de los par-
pados inferiores, que al sanar cicatrizan con atrofia y cam-
bios pigmentarios; se puede comprometer el borde libre y la
conjuntiva palpebral, llevando a pérdida de pestafas y ec-
tropion. Debido a que se puede confundir con otras entida-
des, su diagnostico se puede retrasar hasta en 2 6 3 anos.??
Mas rara es la presentacion como edema y eritema perior-
bitario, que puede ser unilateral o bilateral.?*?* También se
ha reportado la pérdida de pestafas como unico signo de
presentacion del LED, sin historia previa de eritema y cica-
trizacion, por lo que debe tenerse en cuenta como un diag-
nostico diferencial ante una blefaritis cronica que no sana
con el tratamiento convencional. En estos casos de afecta-
cion palpebral se puede presentar cicatrizacion con defor-
midad del borde libre.?®

En el LED generalizado es frecuente la afectacion de
cara extensora de brazos, antebrazos y dorso de manos,
aunque cualquier parte de la superficie corporal puede es-
tar comprometida (Figura 3). Infrecuentemente las palmas
o las plantas pueden comprometerse con lesiones erosi-
vas, dolorosas, incapacitantes y de dificil tratamiento.?® Las
unas pueden afectarse y presentar lesiones que se pue-
den encontrar en los otros subtipos de LE, al igual que en
otras enfermedades autoinmunes. Entre las lesiones des-
critas estan el eritema y telangiectasias de pliegue ungueal,

la hiperqueratosis subungueal, dedo hipocratico, paroni-
quia, hoyuelos, leuconiquia estriada, onicolisis y linula roja.
Esta ultima consiste en una coloracién entre rojo y rosado
de lalunula, su asociacion con el lupus eritematoso es poco
frecuente, afecta mas las unas de los dedos de las manos
y por lo general a todas ellas. Se pueden encontrar tres
formas: la completa, que afecta toda la lunula, y es la mas
asociada con LE; la incompleta, donde una banda atravie-
salalunulay lamoteada. Su patogénesis es desconocida,
pero se mencionan posibles mecanismos como aumento
del flujo sanguineo, dilatacion venosa, aumento en la ad-
hesion del plato ungueal y alteraciones de la matriz. No
tiene asociacion con ninguno de los anticuerpos del lupus
eritematoso.?’

Figura 3. LED generalizado.

El sindrome de Rowell, descrito en 1963 por Rowell y
colaboradores, consiste en el desarrollo de lesiones pareci-
das al eritema multiforme en un paciente con lupus eritema-
toso y alteraciones seroldgicas caracteristicas. Aunque ini-
cialmente fue descrito en pacientes con LED, también pue-
de sucederen pacientescon LES. Las lesiones inician como
papulas con un borde vesicular y progresan a formas anu-
lares; la reaccion es intensa, hay necrosis y ulceracion que
sana sin dejar cicatriz; se afectan brazos y piernas y menos
frecuente la cara, el cuello, el torax y la boca; pueden durar
de pocos dias a meses y pueden recidivar periddicamente
hasta por veinte anos, sin ningun factor disparador ni varia-
cion estacional. También es frecuente que estos pacientes
presenten lesiones pernidticas. Las anormalidades serolo-
gicas son anticuerpos antinucleares (ANA) en un patron
moteado, anticuerpos anti-La y factor reumatoideo.?
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El LED es poco frecuente en ninos, especialmente en
menores de dos anos y tiene una prevalencia del 3% en
menores de 10 afios y del 5% en menores de 16 anos. Las
distintas series han encontrado relaciones hombre:mujer
diferentes, variando desde 1:1 hasta 7:1; la diferencia de
genero es mas notoria en menores de 10 anos. La inciden-
cia de la fotosensibilidad se ha encontrado en un 30%, pero
en un estudio retrospectivo de 16 ninos en Tunez se encon-
tré una incidencia del 81%, lo que sugiere que la exposicion
solar juega un papel importante en la induccion o exacerba-
cion del LED en los nifos de esta area geografica.®® Se ha
encontrado historia familiar de LED en un 25% de los ca-
sos. A diferencia de los adultos, en los nifios hay una riesgo
mas alto de virar hacia una enfermedad sistémica; se ha
calculado que es del 30% y no es facil saber quiénes lo
haran, puesto que se ha encontrado que igual nimero de
nifos con LED localizado o generalizado y ANA positivo o
negativo han desarrollado enfermedad sistémica. Se com-
probo que una historia familiar positiva para enfermedades
reumaticas puede ser un factor de riesgo para esta progre-
sion.® Igual que en los adultos, el LED tiene diferentes ma-
nifestaciones clinicas; en areas de exposicion solar se pre-
senta con mas frecuencia la tipica lesion discoide, eritema-
tosa, descamativa, algunas veces con telangiectasias, ta-
ponamiento folicular, que en su evolucion lleva a atrofia,
cambios pigmentarios y alopecia cicatrizal. La histopatolo-
gia, que es similar a la de los adultos, permite confirmar el
diagnostico.®' Se ha reportado que un 20% de las inmu-
nofluorescencias directas (IFD) son negativas en ninos.*

Se han reportado pocos casos de LED en un patrén
linear siguiendo las lineas de Blaschko, las cuales fueron
descritas inicialmente por Blaschko en 1901, al observar
unas lesiones névicas adquiridas siguiendo lineas constan-
tes. Se desconoce cual es el origen de las lineas de Blas-
chko; no corresponden con otras lineas como dermatomas,
pliegues embrionarios, lineas de demarcacion pigmentaria,
drenaje linfatico o vasos sanguineos. En la cara tienen for-
ma de arco desde la comisura labial hasta la orbita, y forma
de ele, desde la comisura labial al cuello y de la region preau-
ricular al cuello. Se han reportado 7 casos en la literatura;
su inicio de edad fue en menores de 14 anos; una relacion
mujer: hombre de 5:3. El area mas afectada es la cara, se-
guida por los brazos y las piernas. Los titulos de ANA fueron
negativos en todos los pacientes y no se documenté foto-
sensibilidad ni progresion a LES. Enfermedades que pue-
den seguir las lineas de Blaschko, y que son diagndsticos
diferenciales, son el liquen estriado, el liquen plano linear,
la psoriasis linear y el nevus epidérmico verrucoso linear
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inflamatorio. La histopatologia clasica, con degeneracion
vacuolar de la capa basal, taponamiento folicular, atrofia
epidérmica y un infiltrado mononuclear perianexial y peri-
vascular soportan fuertemente el diagndstico de LED. La
IFD no fue positiva en todos los casos, y, aunque apoya el
diagndstico, no es necesaria para hacerlo. Se presume que
la linea celular de los queratinocitos afectados tiene una
mutacion somatica adquirida que los hace mas suscepti-
bles a una reaccion autoimune. Esta entidad ha recibido
diferentes nombres como lupus eritematoso linear, LED lo-
calizado, LE estriado y LED linear, pero algunos autores lo
consideran un subgrupo diferente del LED y lo denominan
lupus eiritematoso cutaneo linear (LECL), por el hecho de
que su presentacion clinica es linear mas que discoide y de
que ninguno de estos pacientes presenta compromiso sis-
témico y su enfermedad esta solo limitada a la piel.3*%

En cuanto a la histopatologia, las lesiones activas de
LED se caracterizan por un patrén de reaccion liquenoide,
en el que hay un dano de las células basales de la epider-
mis. Se manifiesta con degeneracion vacuolar de la capa
basal, con formacion de unos cuerpos redondeados eosi-
nofilos en epidermis inferior o dermis superior denomina-
dos cuerpos coloides que son restos de queratinocitos ricos
en tonofilamentos, que han muerto generalmente por apop-
tosis. El término “cuerpos de Civatte” se emplea para desig-
nar los cuerpos coloides intraepidérmicos. Otros hallazgos
caracteristicos son un infiltrado mononuclear perianexial y
perivascular, principalmente de LT CD4 y algunos macrofa-
gos, hiperqueratosis ortoqueratodtica, foliculos dilatados lle-
nos de queratina compacta y atrofia variable de la capa de
células espinosas (Figura 4). En las lesiones de alopecia
cicatrizal se observa una marcada reduccion del tamano de
las glandulas sebaceas y un gran infiltrado inflamatorio in-
tenso alrededor de la mitad del foliculo y de la glandula se-
bacea. Cambios menos frecuentes y mas de lesiones anti-
guas son: engrosamiento de la membrana basal visto con
la tincion de acido periddico de Schiff (PAS), incontinencia
de pigmento con granulos de melanina dentro de macrofa-
gos o libres en dermis papilar, dilatacion de vasos sangui-
neos superficiales, atrofia epidérmica, depositos de mucina
leves y en algunas ocasiones se ha reportado calcificacion.®

El 90% de las lesiones de LED muestran a la inmu-
nofluorescencia directa (IFD) un depdsito de inmunoglo-
bulinas, especialmente de IgG e IgM y factores del com-
plemento como C1q, C3y C4, en un patron en banda granu-
lar en la union dermo-epidérmica. Las lesiones de la cabe-
za, el cuello y los brazos son positivas en un 80%, compa-
radas con las del tronco que lo son en un 20%; es mas



Revista Asociacion Colombiana de Dermatologia & Cirugia Dermatoldgica

Lupus eritematoso cutdneo cronico

Figura 4. Histopato gl’a del LED. Se observégenracién va-
cuolar de la membrana basal, infiltrado linfocitario perianexial,
hiperqueratosis hiperqueratética y taponamiento folicular.

frecuente que sea positiva en lesiones antiguas mayores
de tres meses que en lesiones nuevas; disminuye despues
del tratamiento con corticoesteroides topicos. Estos depo-
sitos se pueden encontrar en otras enfermedades como
dermatomiositis, enfermedad mixta del tejido conectivo, es-
clerodermia, sindrome de Sjogren, granuloma anular, sar-
coidosis, enfermedad injerto versus huésped, amiloidosis
y penfigoide, entre otras, pero en estas entidades los de-
positos estan compuestos de una sola clase de inmunog-
lobulina, comprometen poco la union dermo-epidérmica y
son mas abundantes en las paredes de los vasos sangui-
neos. Los depositos de C1g se encuentran hasta en un
29% de los pacientes con LED comparados contra un 90%
de los pacientes de LES, por lo que estos depdsitos se
consideran como un factor de riesgo de una progresion a
un compromiso sistémico. La properdina se ha encontra-
do hasta en un 70% de las lesiones en asociacion con C3
y C4.35 El test de la banda lupica de piel no lesional no
fotoexpuesta se toma generalmente del gluteo, muestra
una positividad de un 10% de los casos y los reactantes
mas frecuentes son C3 e IgM.3¢

Un 35% de los pacientes tienen ANA positivo, especial-
mente el patron homogéneo que es dos veces mas frecuente
que el moteado. Son mas comunes en pacientes que tie-
nen enfermedad de larga data, compromiso generalizado y
en ancianos. Un 20% de los pacientes pueden mostrar po-
sitividad para anti-ssADN, teniendo estos pacientes mas
probabilidad de progresar hacia un LES. Un 10% de los

pacientes tienen titulos bajos de anti-Ro/SSA, pero éstos
no estan relacionados con fotosensibilidad y no tienen ries-
go de desarrollar compromiso sistémico. Se ha encontrado
una incidencia alta de anticuerpos antitiroideos, especial-
mente en mujeres. Anormalidades como leucopenia, ane-
mia y trombocitopenia se encuentran en un 30% y las VSG
pueden estar elevadas en un 20% de los pacientes. Titulos
bajos de anticuerpos anticardiolipina, especialmente IgM,
se pueden encontrar en un 15%, pero no estan asociados
con el desarrollo de fendmenos tromboticos. Un 17% tiene
factor reumatoideo positivo. Anormalidades como leucope-
nia, anemia y trombocitopenia se encuentran en un 30%.
Serologias para sifilis falsas positivas se presentan en un
26%. Un 17% tiene factor reumatoideo positivo.'31°

Se ha reportado el desarrollo de carcinoma espinocelu-
lar (CEC) y menos frecuente de carcinoma basocelular
(CBC) en lesiones de LED. Se calcula una incidencia de
3.3% en personas blancas. Se presenta mas en mujeres de
edad media y con una enfermedad muy cronica. Las areas
mas afectadas son el cuero cabelludo, las orejas, los labios
y la nariz. Personas de raza negra pueden presentar CEC
en los labios. Los CEC desarrollados en estas lesiones tien-
den a ser muy agresivos y la muerte puede ocurrir por mul-
tiples metastasis. Otras neoplasias reportadas sobre lesio-
nes de LED son queratoacantoma, histiocitoma fibroso ma-
ligno y fibroxantoma atipico.'®

2. LUPUS ERITEMATOSO CRONICO DE LAS
MUCOSAS

El LE mucoso afecta a un 24% de los pacientes con
LECC. El area mas afectada es lamucosa oral y de ésta, en
orden de frecuencia, la mucosa bucal, el paladar, los alvéo-
los y la lengua. Las lesiones iniciales son placas eritemato-
sas, caracterizadas por ser indoloras, al progresar se vuel-
ven bien delimitadas, de bordes blancos festoneados con
estrias blancas y telangiectasias, simulando lesiones de li-
quen plano. Las lesiones mas cronicas pueden tener una
depresion central y una ulcera dolorosa. Los labios se pue-
den engrosar levemente con eritema, ulceracion y costra,
que puede sanar con cicatrizacion. Las lesiones queiliticas
de los labios pueden comprometer la piel (Figura 5).

Otras mucosas que pueden afectarse son la nasal (9%),
la conjuntival (6%) y la anogenital (5%). Pacientes con es-
tas lesiones croénicas tienen poco potencial de desarrollar
una enfermedad sistéemica, contrario a los que presentan
las ulceras orales superficiales transitorias que ocurren en
el LES y cuya histopatologia no es especifica.”
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Figura 5. Compromiso de mucosa labio inferior en una pacien-
te con LED.

3. LUPUS ERITEMATOSO HIPERTROFICO/
VERRUCOSO

El subgrupo LE hipertréfico/verrucoso es raro, se pre-
senta en un 2% de los casos, usualmente ocurre con lesio-
nes de LED, tienen un curso crénico, raramente progresa a
enfermedad sistémica y responde poco a la terapia conven-
cional. Clinicamente se muestra como placas o nédulos eri-
tematosos, indurados, con gran hiperqueratosis, que lucen
como verrugas o carcinoma epidermoide, afecta principal-
mente la superficie extensora de brazos y piernas, parte
superior de la espalda y la cara. Cuando compromete las
palmas o plantas produce una queratodermia localizada o
parcialmente difusa. A la histopatologia muestra marcada

acantosis, hiperqueratosis, la membrana basal puede estar
ausente o fragmentada en unas areas y engrosada en otras,
y evidenciar hiperplasia pseudoepiteliomatosa que lo pue-
de hacer confundir con un carcinoma epidermoide. La IFD
es similar aladel LED y raramente se encuentran test sero-
I6gicos positivos.'®

4. LUPUS ERITEMATOSO PROFUNDO/
PANICULITIS

El LE profundo/paniculitis se conoce también como en-
fermedad de Kaposi-Irgang, ya que Kaposi inicialmente des-
cribid las lesiones de paniculitis en el LE en 18883, e Irgang
en 1940 le dio el nombre de LE profundo. Es una entidad
poco frecuente, que afecta del 1% al 3% de los pacientes
con LE, ya sea discoide o sistémico. Afecta mas a mujeres
en edad media, con una relacion mujer:hombre de 3-4:1, se
ha reportado en nifos, al igual que casos familiares. La pa-
niculitis lupica puede ocurrir sola (50%) o asociarse con LED
(33%), LES (10%). El término LE profundo se refiere a pa-
cientes que tienen lesiones de LED encima de las lesiones
de paniculitis, y el término LE paniculitis a los que sdlo tie-
nen compromiso subcutaneo. Se desconoce su causa, pero
se ha visto que el trauma por inyecciones, por biopsias y
por electromiografia puede desencadenar las lesiones.

Clinicamente se presenta como nédulos o placas sub-
cutaneas que pueden ser de uno o varios centimetros, fir-
mes, bien delimitadas, dolorosas y persistentes. La piel que
recubre las lesiones puede ser normal, acompanarse de
lesiones de LED o tener necrosis y ulceracion. Las areas
anatomicas mas comprometidas son aquellas con un au-
mento en los depdsitos de grasa como el tercio proximal de
las extremidades, hombros, gluteos, senos, tronco y cara.
Se han descrito lesiones de paniculitis sin LED superpuesto
limitado a los senos; clinica y radiolégicamente pueden si-
mular un carcinoma de mama, se denomina lupus mastitis.
Su evolucion es cronica, con periodos de exacerbacion y
remision, que sanan dejando areas atroficas deprimidas que
pueden ser desfigurantes.

En la histopatologia hasta un 20% pueden presentar
los cambios del LED. En el tejido graso aparece un infiltra-
do linfocitario lobulillar que en la mayoria de los casos for-
ma foliculos linfoides con centro germinal y células plasma-
ticas en la periferia. También se puede presentar polvo nu-
clear linfocitario en el infiltrado y sustitucion de los adipoci-
tos por tejido colageno. La calcificacion es frecuente, con
hialinizacion y engrosamiento de los vasos presentes en el
tejido graso y la region septal. La IFD muestra depdsitos

© 33



Revista Asociacion Colombiana de Dermatologia & Cirugia Dermatoldgica

Lupus eritematoso cutdneo cronico

lineales de igM y C3 en la union dermo-epidérmica en 70%
de los casos; son menos frecuentes los depdsitos en las
paredes de los vasos y en el tejido graso. La IFD apoya el
diagnostico de paniculitis IUpica cuando la histologia es con-
fusa. Serologicamente se pueden encontrar titulos bajos de
ANA no mayores de 1/80; el complemento puede estar dis-
minuido en un 20% de los casos; un 40% puede presentar
hipergammaglobulinemia; también puede haber leucopenia
y elevacion de la VSG.¥7

5. LUPUS ERITEMATOSO PERNIO

El lupus eritematoso pernio, o perniosis lupica, fue des-
crito en 1888 por Hutchinson; es una condicion que se ca-
racteriza por lesiones acrales inducidas por el frio, sin la
presencia de aglutininas y crioglobulinas frias.® La inciden-
cia varia entre un 3% a 20% y afecta mas a las mujeres a
cualquier edad; es mas frecuente cuando el clima es frio y
humedo. Usualmente se acompana de lesiones de LED que
empiezan primero; el LE pernio puede presentarse como
unica manifestacion. Clinicamente es indistinguible de las
perniosis idiopaticas o del lupus pernio, que es una forma
clinica de sarcoidosis, porlo que se recurre a la histopatolo-

gia de los analisis seroldgicos y al acompanamiento de otras
lesiones de LE para hacer el diagnostico.

Su etiologia es desconocida. Se cree que se debe a
una mezcla de alteraciones inmunoldgicas y factores am-
bientales. El frio y la humedad inducen vasoconstriccion
de capilares cutaneos y disminucion de la velocidad del
flujo sanguineo, esto sobre la base de una alteracion de la
circulacion periférica en un individuo predispuesto, dada
la alta incidencia en estos pacientes del fendomeno de Ra-
ynaud y livedo reticularis. Por otro lado, se piensa que el
frio hace que se expresen antigenos Ro en el endotelio
vascular, con la subsiguiente formacion de complejos in-
munes con los anti-Ro/SSA en los vasos. Los eventos an-
teriores conducen a inflamacion perivascular cutanea su-
perficial y profunda e hipoxemia, lo que finalmente lleva a
un aumento en la viscosidad sanguinea y a la formacion
de trombos.(Cuadro 5).

Clinicamente consisten en papulas, nodulos o maculas
eritemato-violaceas o purpuricas, en algunas ocasiones in-
filtradas, que pueden ser pruriginosas y dolorosas. Las areas
mas afectadas y que se comprometen bilateralmente son
los dedos de las manos y los pies (hay predileccion por el

Alteracion
circulacion

Frio, humedad

Expresion

periférica

|
L |

Vasoconstriccion

) circulatorio

I ]

Ags Ro endotelio

— — — — Anti-Ro/SSA

Inmunocomplejos

J

Inflamacion perivascular

Hipoxemia

T viscosidad sanguinea
Formacion trombos

Cuadro 5. Fisiopatologia de la perniosis lupica
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quinto dedo de ambos), seguido en orden de frecuencia por
los talones, las pantorrillas, las rodillas, los codos, la nariz y
las orejas. Al progresar pueden volverse hiperqueratdsicas,
atréficas o ulceradas. Suelen acompanarse de lesiones de
LED, especialmente en la caray el cuero cabelludo. La histo-
patologia es similar a la del LED, pero estos hallazgos no
siempre son consistentes y pueden ser inespecificos, ha-
ciéndola indistinguible de otras perniosis. El hallazgo mas
frecuente es la degeneracion vacuolar de la basal, que se
encuentra hasta en un 60% de los casos. La inmunofluo-
rescenciadirecta (IFD) muestra un depdésito lineal en la union
dermo-epidérmica de IgG, IgM y menos frecuente de C3.

Las alteraciones serologicas que con mas frecuencia
se encuentran en el LE pernio son ANA positivos en un pa-
tron homogéneo o moteado, anti-Ro/SSA, hipergammaglo-
bulinemia y leucopenia. Con menos frecuencia se pueden
encontrar factor reumatoideo (FR), anti-ADN, anti-La/SSB y
el anticoagulante lupico. La determinacion de crioglobuli-
nas y aglutininas frias es negativa.

Como sospechar que estamos ante una perniosis IUpi-
ca: a) lesiones acrales inducidas o exacerbadas por el frio o
la humedad, que a diferencia de otras perniosis no mejoran
completamente en el verano; b) cambios compatibles de
lupus eritematoso a la histopatologia y la IFD; c) coexisten-
cia de un LES o de lesiones de LED; d) positividad para
ANA y anti-Ro/ssa; e) respuesta al tratamiento especifico
de lupus eritematoso; f) crioglobulinas y aglutininas frias
negativas.3%

6. LUPUS TUMIDUS

El lupus tumidus (LT) es el subtipo de LECC menos
frecuente, descrito inicialmente por Gougerot y Bournier en
1930, quienes reportan dos pacientes con unas placas eri-
tematosas infiltradas y no descamativas en la cara. En 1987
Kind y Goerz lo clasifican como una variante clinica e histo-
légica del LECC, que es dificil de diferenciar de la erupcion
polimorfa luminica y de la infiltracion linfocitica de Jessner.
En una serie de 40 casos se encontré que afecta un poco
mas a los hombres (55%). El promedio de inicio de la enfer-
medad fue de 36 anos, el promedio de duracion de 7.8 anos
y el de la duracion entre el inicio y el diagndstico, de 4.9
anos. No se conocen reportes de progresion hacia un LES.*°

Clinicamente se caracteriza por una o varias placas,
bien delimitadas, eritemato-violaceas, brillantes, infiltradas,
urticariformes, sin cambios epidérmicos como taponamien-
to folicular y solo en algunas ocasiones leve descamacion,
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pudiéndose confundir con una tina facial. Afecta las areas
fotoexpuestas como cara, espalda superior, V del cuello,
caras extensoras de brazos y hombros. Las lesiones pue-
den desaparecer espontaneamente dentro de pocos dias a
semanas, recurrir cronicamente y generalmente lo hacen
en el mismo sitio, a lo que Gougerot denomind “eclipse”;
sanan sin dejar cicatrizacion o hipopigmentacion. En algu-
nas ocasiones las lesiones pueden tener una configuracion
anular, confluir en la periferia y dar un aspecto “girado”. Le-
siones de lupus tumidus pueden coexistir con lesiones de
LED y pueden simular lesiones de alopecia areata cuando
se presentan en cuero cabelludo.*' En la histopatologia se
encuentra un infiltrado linfocitico leve a denso, perivascular,
perianexial superficial y profundo; se pueden ver algunos
neutrofilos esparcidos. Hay edema dérmico y depositos de
mucina entre los haces de colageno. La epidermis es nor-
mal, sin tapones foliculares ni vacuolizacion de la basal. La
inmunofluorescencia directa (IFD) es negativa, tanto en la
union dermo-epidérmica como alrededor de los anexos y
los vasos. En los analisis serologicos solo el 10% tienen
titulos de ANA mayores de 1:160 en un patron finamente
granular, anti-Ro/SSAy anti-La/SSB en un 5%; anticuerpos
anticardiolipina son temporalmente positivos en un 10% vy
disminucion de C3 en un 28%. Es el subtipo que mas posi-
tividad muestra con el fototest en un 75% de los casos, tan-
to para UVA como para UVB. Pocos dias después de la
exposicion se desarrolla eritema y prurito, seguidos por las
lesiones caracteristicas de LT, tanto clinica como histologi-
camente.

En cuanto a los diagndsticos diferenciales estan la erup-
cion polimorfa solar (EPL), la infiltracion linfocitica de Jess-
ner y el pseudolinfoma. La EPL es una dermatitis papular,
papulovesicular o en placas, inducida por la luz ultravioleta
y tiende a ser monomorfa en el individuo afectado. Es mas
frecuente en el verano. Se afectan mas las mujeres jove-
nes. A diferencia del LT, las lesiones de EPL son de apari-
cion mas rapida después de la exposicion solar y sanan
mas rapido; en la histopatologia no tiene depdsitos de mu-
cina en la dermis reticular y se pueden encontrar titulos ba-
jos de ANA en el 10% de los pacientes.

La infiltracion linfocitica de Jessner (ILJ) se caracteriza
por lesiones papulonodulares que comprometen la cara y no
tienen relacion con la exposicion solar; afecta mas al sexo
masculino y no hay evidencias de compromiso sistemico, his-
tologicamente son muy parecidos, pero en la ILJ no hay de-
positos de mucina en la dermis. No siempre se considera
una entidad diferente y se cree que muchos de los casos
descritos en la literatura como ILJ son en realidad LT.4°
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7. SOBREPOSICION LUPUS ERITEMATOSO/
LIQUEN PLANO

La histopatologia puede mostrar caracteristicas de
ambas entidades. La IFD usualmente sugiere el diagndsti-
co. Puede darse la situacion que la histopatologia esté a
favor de liquen plano y la IFD esté a favor de un LE; tam-
bién, que se presenten unas lesiones con caracteristicas
histoldgicas de LP y otras de LE, pareciendo que las dos
enfermedades pudieran coexistir. Es evidente, en algunas
instancias, que la sobreposicion de las dos enfermedades
es tal que una clara diferenciacion es imposible y solamen-
te la evolucion de la enfermedad podria ayudar en el diag-
néstico (Figura 6).4?

I L G, Q

Figura 6. Sobreposicion LE/LP. Hay degeneracion vacuolar de
la membrana basal, hiperqueratosis ortoqueratética y focos
de paraqueratosis, taponamiento folicular e infiltrado linfoci-
tario en banda.

Enfoque terapéutico

A todo paciente a quien se le diagnostique un LECC se
le debe realizar un estudio completo para descartar un com-
promiso sistémico o la posibilidad de desarrollarlo en un fu-
turo. El objetivo primordial del tratamiento del LECC es evi-
tar sus secuelas como son la cicatrizacion, telangiectasias,
cambios pigmentarios y alopecia cicatrizal. El otro objetivo
es mejorar el aspecto de las secuelas de las lesiones de
LECC.

El tratamiento es en diferentes lineas escalonadas, las
cuales se pueden ir asociando o intercalando segun la res-
puesta del paciente. La primera linea son la fotoproteccion
y los corticoides tépicos e intralesionales; en la segunda
estan los antimalaricos, en la tercera la talidomida y los re-

tinoides orales y en la cuarta estan los inmunosupresores
como corticoides sistémicos, azatioprina, metotrexate y mi-
cofenolato mofetil (Cuadro 6).%® Veamos algunos de ellos.

* Corticoides orales
¢ Azatioprina

¢ Metotrexate

¢ Micofenolato mofetil

40. linea

_ Antimalaricos
20. linea « Hidroxicloroquina
e Cloroquina
¢ Quinacrina
¢ Educacion

Fotoproteccion

10. linea  corticoides
tépicos

* corticoides

intralesionales

Cuadro 6. Tratamiento escalonado para LED. Adaptado de Ter-
cedor J. Piel 2002: 17:386-390.

1. Fotoproteccion

Se debe educar al paciente en evitar al maximo la expo-
sicion a la luz ultravioleta, sobre todo en los picos de maxima
radiacion solar entre las 10 a.m. y las 4 p.m., especialmente
en verano cuando la radiacion UV es menos atenuada por la
atmosfera. El paciente también debe evitar superficies que
puedan reflejar la luz UV y drogas que puedan causar foto-
sensibilidad. Conocer el indice UV, el cual es la prediccion de
la radiacion UV solar del dia hasta la noche en un area geo-
grafica en particular, es de suma importancia para el derma-
tologo para dar una buena consejeria. Se debe recomendar
proteccion fisica con el uso de ropa oscura de tejido estre-
cho, teniendo en cuenta que la ropa protege muy poco cuan-
do esta mojada; el uso de sombreros de ala ancha mayor de
7.5 cm; la colocacion de peliculas protectoras contra la luz
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UV en las ventanas de la casay el carro, escudos de acrilico
sobre los tubos y bombillos fluorescentes, para bloquear la
pequena cantidad de radiacion ultravioleta que pueda esca-
par de estas fuentes. El uso diario de protectores solares de
amplio espectro para UVA y UVB, idealmente con un FPS
igual o mayor a 30 en bastante cantidad, mayor de 2 mg/cm?,
aplicado 30 minutos antes de exponerse y reaplicado cada
dos horas cuando se moje o se esté largo tiempo bajo el sol
es de suma importancia. Se deben escoger protectores sola-
res resistentes al lavado y al sudor; los que son resistentes al
agua protegen durante 40 minutos cuando son expuestos a
ésta, en cambio, los que son impermeables lo hacen por 80
minutos. Para la piel oleosa o el sudor es mejor el uso de
geles, las cremas para piel seca; los protectores tipo “stick”
utilizados para los labios pueden ser ideales para usar alre-
dedor de los ojos y evitar la irritacion que causan los otros
protectores; igualmente dan muy buena proteccion a las ore-
jas. Los protectores solares tienen bloqueadores fisicos que
son pigmentos inorganicos como el didxido de titanio y el
oxido de zinc o bloqueadores quimicos contra UVA como el
parsol 1789 (abovenzona y mexoryl-Sx); los protectores que
protegen contra UVA son importantes puesto que el 50% de
la exposicion a UVA ocurre en la sombra. El dioxido de titanio
ofrece una proteccion excelente contra UVA-II (320-340nm)
pero inadecuada contra UVA-| (340-400nm), ésta es bien blo-
queada por el 6xido de zinc y el parsol 1789. El uso de pro-
tectores con oxido de zinc y didxido de titanio puede estar
limitado por su apariencia poco cosmeética y porque pueden
ser comedogeénicos. El parsol 1789 es un excelente bloquea-
dor de UVA, pero sufre fotodegradacion después de una hora
bajo el sol; esto se puede mejoraranadiendofiltros UVB como
metilbencilideno y octiltriazone/octotryleno. Cosméticos ca-
mufladores ofrecen una doble accién de proteccion fisica y
cosmética al camuflar lesiones activas o cicatrizales, como
son el Dermablend® y el Covermark®.4

2. Corticoides topicos e intralesionales

Los corticoides topicos son efectivos en el 70% de los
pacientes; en la cara se utilizan de baja y mediana poten-
cia; en caso de no respuesta y para el resto del cuerpo se
utilizan de alta potencia como el propionato de clobetasol al
0.05% o el dipropionato de betametasona al 0.05%, una
vez al dia; posteriormente, en dias alternos, se baja la po-
tencia del esteroide a utilizar; en las lesiones muy hiperque-
ratésicas, como el LE hipertrofico, se prefieren los ungien-
tos; la oclusiéon potencia su efecto pero aumenta el riesgo
de efectos secundarios. En el cuero cabelludo se prefieren
las lociones, hay que tener en cuenta que se pueden pre-
sentar recaidas después de suspenderlos.
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Los corticoides intralesionales se prefieren en las lesio-
nes de LE hipertréfico y en aquellas que no responden a los
corticoides topicos. Se utiliza el aceténido de triamcinolona
en una concentracion de 2.5-5 mg/cc en la cara y en el res-
to del cuerpo de 5-10 mg/cc,. Se pueden realizar infiltracio-
nes cada 4 a 6 semanas. Son utiles en prevenir la pérdida
de cabello en lesiones refractarias en el escalpo. Se usa
una aguja numero 30 en forma perpendicular y colocandola
intradérmica mas que subcutanea. Se deben infiltrar todos
los bordes activos de las lesiones y de manera intralesional
en las lesiones hipertroficas. Se debe discutir con el pacien-
te los posibles efectos secundarios como despigmentacion
y atrofia cutaneas.*

3. Antimalaricos

La quinina, derivada de la corteza del quino, rubiacea
del género Cinctiona, fue usada inicialmente como antipiré-
tica en 1650 por Jesuit. En 1894 Payne reporta el uso de
quinina con buenos resultados en el LED. En 1930 se intro-
dujo la quinacrina como primer antimalarico sintético, en
1934, la cloroquina con mejor actividad contra la malaria;
en 1955 surgio la hidroxicloroquina. Fueron aceptados como
terapia de primera linea para las lesiones cutaneas del LE
hasta 1951, cuando Page publica un estudio de 18 pacien-
tes tratados con éxito.*¢

No se sabe exactamente como actuan. Los antimaldri-
cos son bases débiles que atraviesan la membrana lipidica
de las células fagociticas y en el citoplasma estan en vesi-
culas &cidas. Esto tiene un efecto inmunomodulador ya que
se eleva el pH intracitoplasmatico, degradando los autoan-
tigenos peptidicos y asi no se expresa el complejo mayor
de histocompatibilidad con el antigeno en la superficie del
macroéfago. Al no haber interaccion con el LT CD4, no hay
produccion de citoquinas como la IL-2, IL-1 y TNF, se inhibe
la actividad de los natural killer y se ha visto /7 vitroaumen-
to de la apoptosis. Tienen efecto antiinflamatorio al acumu-
larse en los lisosomas y estabilizar sus membranas, al inhi-
bir la actividad de proteasas, la secrecion de prostaglandi-
nas y la quimiotaxis de neutrofilos. Tienen efecto antiprolife-
rativo al inhibir en el nucleo la replicacion y transcripcion del
ADN. También tienen efecto fotoprotector; se presume que
pueden absorber la luz UV y bloquear la respuesta infla-
matoria producida por la luz UV, incrementando la respues-
ta protectora de la epidermis frente a la luz UV. Otras pro-
piedades son las de ser hipolipemiantes, antiagregantes,
hipoglicemiantes y antioxidantes.

Los antimalaricos son 4-aminoquinoleinas. En derma-
tologia se usa la quinacrina, la cloroquina y la hidroxicloro-
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quina. Un 70% de pacientes con LECC responden muy bien
a ellos; lo hacen en menor grado aquellos con el LED gene-
ralizado e hipertrdfico, y los pacientes que fuman respon-
den un 50% menos que los que no fuman. La dosis de hi-
droxicloroquina es de 200 a 400 mg/dia (6.5 mg/kg/dia) y la
de cloroquina de 125 a 250 mg/dia (3.5mg/kg/dia). Alcan-
zan concentraciones plasmaticas estables en las semanas
4-6, por lo cual su respuesta terapéutica se observa en este
periodo; se deben suspender uno a dos afos después de la
mejoria del paciente. La HCQ es menos efectiva y menos
téxica que CQ, por lo cual se inicia el tratamiento con HCQ
y si en 8-12 semanas no hay buena respuesta, se cambia a
CQ. No se recomienda usarlos conjuntamente. La quinacri-
na no tiene toxicidad oftalmoldgica y es el menos usado; se
puede recurrir a ella cuando los otros estan contraindicados
o adicionarsela para aumentar su efectividad.

Los efectos secundarios que se pueden presentar son
trastornos gastrointestinales (10%-20%), hiperpigmentacion
localizada o generalizada tras largos periodos de uso espe-
cialmente en areas fotoexpuestas (10%-25%), prurito, re-
accion liquenoide, hipopigmentacién de mucosas, unas y
pelo, depdsitos corneales en 90% de los que reciben cloro-
quina y 5% los de hidroxicloroquina, ocasionando vision
borrosa y percepcion de halos de colores alrededor de las
luces, que tienden a ser reversibles. La complicacion mas
grave es la retinopatia, que es irreversible y obliga a la sus-
pension del tratamiento; es dosisdependiente. Con las do-
sis recomendadas actualmente el riesgo con hidroxicloro-
quina es cero y bajo con la cloroquina, por lo tanto, si el
antimalarico usado es la cloroquina se recomienda un exa-
men oftalmoldgico durante el primer afo y posteriormente
cada doce meses. Se han descrito malformaciones congé-
nitas por el uso de cloroquina y quinacrina durante el emba-
razo, no con hidroxicloroquina. Al inicio de la terapia se re-
comienda hemograma, pruebas de funcion hepatica y re-
nal, y repetirlas cada seis meses.***

4. Talidomida

La talidomida ha mostrado muy buenos resultados en
pacientes refractarios a los antimalaricos. No se sabe cual
es su mecanismo exacto de accion en el LECC. La talidomi-
da disminuye la actividad del FNT-o, inhibe la quimiotaxis
de macréfagos y neutrofilos e inhibe la angiogénesis. Se
recomiendan dosis bajas para limitar sus efectos toxicos,
empezando con 100-50 mg/dia y disminuyendo a 25 mg/
dia como terapia de mantenimiento. Se empieza a notar
mejoria en dos semanas y el efecto es maximo a los tres
meses. La duracion del tratamiento depende del balance
entre la respuesta al tratamiento y la toxicidad. Son frecuen-

tes las recaidas después de suspender el tratamiento. Los
pacientes responden bien a un segundo curso si ha sido
bien tolerada; si no, estas recaidas también se controlan
facilmente con otras terapias después de la talidomida. Los
efectos secundarios mas comunes son sedacion, estrei-
miento, aumento de peso, prurito, eritema palmar, seque-
dad de mucosas y amenorrea. Los efectos secundarios mas
serios son la neuropatia periférica, que se presenta como
un entumecimiento doloroso y pérdida de sensibilidad en
manos y pies, generalmente reversible, pero hay pacientes
en que progresa a pesar de suspenderla; la teratogenici-
dad, en la cual una sola dosis de 100 mg de talidomida dada
entre los 30 y 50 dias después de la concepcion, es sufi-
ciente para producirla. Se puede presentar focomelia, de-
fectos gastrointestinales, del tubo neural, de las orejas y de
los ojos. Por lo anterior, son necesarias medidas de anti-
concepcion y obtener un consentimiento informado.*®

5. Retinoides

Los retinoides topicos como tretinoina y tazarotene pue-
den ser utiles en el LED y en el LE hipertrofico. Los retinoi-
des orales han sido efectivos en pacientes donde han falla-
do terapias menos toxicas, especialmente en el LE hiper-
tréfico y LED de palmas y manos. Se han utilizado la isotre-
tinoina y el acitretin en dosis similares a las usadas en acné
y psoriasis. La respuesta no es durable y, posterior a cursos
cortos, se podria necesitar terapia supresiva.*® Se ha com-
parado la eficacia del acitretin, dado a 50 mg/dia, contra la
hidroxicloroquina, 400 mg/dia; ambas medicaciones fueron
efectivas en un 50% de los casos. En el grupo del acitretin
hubo una incidencia alta de efectos secundarios.*®

6. Otros

Se ha reportado el uso exitoso de tracrolimus en dos
pacientes con lesiones recalcitrantes de LED en la cara. Una
paciente no habia respondido con fotoproteccion, clobetazol
0.05% dos veces al dia, hidroxicloroquina 200 mg/dia, pred-
nisolona 12.5 mg/dia; mostré leve mejoria con talidomida,
pero debid suspenderse por presentar neuropatia. Se le in-
trodujo tacrolimus, dos veces/dia, conjuntamente con el clobe-
tazol, inicialmente en una sola area, y se noto una dramatica
resolucion de esta lesion; las otras areas solo con clobetazol
permanecieron sin cambios. El tacrolimus se amplié a las
otras lesiones con muy buena respuesta, seis meses des-
pués se suspendio la hidroxicloroquina y la prednisolona se
disminuy6 a 5 mg/dia. La otra paciente con un LES vy lesio-
nes de LED que no respondian a corticoides topicos, antima-
laricos y talidomida, presenté una mejoria dramatica a los 10
dias.®® Otro estudio donde se uso solo tacrolimus y aplican-
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dolo una sola vez al dia no mostré mejoria en pacientes con
LED. Se concluye que se necesitan estudios clinicos contro-
lados para evaluar este medicamento en el LECC.%

Hay un solo caso reportado en la literatura sobre el uso
de imiquimod: se trata de una mujer de 56 anos, con seis
anos de evolucion de LED en escalpo, eritema, taponamiento
folicular y alopecia cicatrizal. No habia mejorado con corti-
coides tdpicos, hidroxicloroquina, azatioprina y mofetilmi-
cofenolato. Sélo se habia logrado el control de la progre-
sion con metilprednisolona, 16 mg/dia. Se le aplicé imiqui-
mod al 5%, 1 vez/dia por 3 semanas, dos ciclos, presentan-
do una marcada mejoria, sin actividad de la enfermedad en
un seguimiento a doce meses.5?
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Cutis verticis gyrata como manifestacion de amiloidosis sistémica asociada con mieloma muiltiple

Cutis verticis gyrata como manifestacion de
amiloidosis sistémica asociada con mieloma miultiple
Reporte de un caso y revision de la literatura

Janeth Villanueva Reyes
Antonio Torres Munoz
Rodrigo Torres Cobo
Liliana Munioz Garcia

RESUMEN

e reporta un caso de cutis verticis gyrata, como
manifestacion de una amiloidosis sistémica aso-
ciada con mieloma multiple diagnosticada en la
Universidad del Valle.

Palabras clave: cutis verticis gyrata, amiloidosis sisté-
mica, mieloma multiple.

CASO CLINICO

Hombre de 55 anos de edad, raza mestiza, quien con-
sulta porque desde hace dos anos presenta pliegues, rugo-
sidades, engrosamiento del cuero cabelludo y caida difusa
de cabello, sin tratamiento previo (Figura 1).

A la revision por sistemas refirié engrosamiento de los
rasgos faciales y aumento del tamano de las orejas del mis-
mo tiempo de evolucion, e incremento progresivo del gro-
sor de manos y piernas, hiperestesias, astenia, adinamia,
pérdida progresiva de masa muscular corporal y de peso,
desde aproximadamente seis anos, tratado como polimial-
gia reumatica con metotrexate y dapsona sin mejoria.
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Figura 1. Pliegues y surcos profundos transversales en la re-
gion occipital del escalpo.

Al examen fisico se encontré paciente con engrosamien-
to de los rasgos faciales con multiples papulas color piel en
cara y orejas, macroglosia, alopecia difusa, pliegues y sur-
cos profundos con predominio en la region occipital del cuero
cabelludo. Se le realiz6 una impresion diagndstica de cutis
verticis gyrata secundaria a mucinosis vs. amiloidosis cuta-
nea (Figura 2).
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Figura 2. Engrosamiento de rasgos faciales con multiples papu-
las color piel y macroglosia.

Las biopsias de cuero cabelludo y piel mostraron mate-
rial de depdsito amiloide difuso que infiltraba la dermis reti-
cular y el tejido celular subcutaneo con compromiso de va-
s0s sanguineos, unidades pilosebaceas, erectores del pelo
y glandulas sudoriparas; con coloracion de mucina negati-
va (Figura 3).

La histoquimica con rojo congo para amiloide resulto
positiva en depositos dérmicos difusos y alrededor de los
vasos, con birrefringencia color verde manzana con la luz
polarizada (Figura 4).

Se realizd inmunoperoxidasa, encontrando predominio
de cadenas livianas de inmunoglobulinas lambda sobre ka-
ppa, compatibles con amiloidosis AL.

Figura 3. En la histopatologia se observa depésito difuso de

-

amiloide en dermis reticular con compromiso de unidades pi-
losebaceas, vasos sanguineos y glandulas sudoriparas.
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Figura 4. Se observa la birrefringencia color verde manzana de
la coloracion rojo congo con luz polarizada.

Se realizaron examenes de extension para descartar
compromiso sistémico y se encontro:

Biopsia de médula ésea con incremento de la cantidad
de plasmocitos con numerosos cuerpos de Russel; colora-
cion de rojo congo para amiloide negativa, lo cual era com-
patible con mielomatosis.
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Proteina de Bence-Jones negativa, electroforesis de
proteinas normal, depuracion de creatinina 92.33, protei-
nas en orina, 23; proteinuria en 24 horas, 381.8 (VN < 150
mg/dl); microalbuminuria, 4.8 (VN < 2 mg/dl); IgA, 219 (VN
1.4-3.6); IgM, 104 (VN 5.9-24); cadenas livianas lambda en
suero, 712 (VN 269-638); cadenas livianas kappa en suero,
11.1 (VN 574-1276); factor reumatoideo, 19.

Se hace el diagndstico de amiloidosis sistémica aso-
ciada con mieloma multiple, por lo cual se inicia manejo
conjunto con hemato-oncologia y nefrologia con quimiote-
rapia consistente en vincristina y doxorrubicina, con recha-
zo del paciente al tratamiento y sobrevida con pobre cali-
dad de vida hasta el momento.

DISCUSION

La cutis verticis gyrata (CVG) es una entidad caracteri-
zada por pliegues y surcos en el escalpo; es mas frecuente
en el vértex y se acompana por un crecimiento normal del
cabello y menos comun en cara, region preauricular, cuello,
tronco, manos vy pies.

Se presenta frecuentemente antes de la pubertad, con
una relacion hombre:mujer de 5:1, como resultado de anor-
malidades del desarrollo, inflamacion, trauma, tumores, ne-

Cuadro 1. Clasificacidn de la CVG

Primaria no esencial: asociada con défi-
cit mental, esquizofrenia y epilepsia.

Primaria esencial: sin asociacion con nin-
guna de las anteriores.

Secundaria a:

Dermatosis inflamatorias: psoriasis, foli-
culitis, impétigo.

Nevus intradérmico, neurofibromatosis,
dermatofibroma.

Causas miscelaneas: acromegalia, pa-
quidermoperiostosis, Iues, mixedema,
acantosis nigricans.

Leucemia monoblastica aguda.

© 45

vus, enfermedades proliferativas o como marcador de ma-
lignidades internas." (Cuadro 1).

La amiloidosis es una enfermedad que se caracteriza
por un depdsito de material proteico insoluble en la matriz
extracelular de uno o varios érganos; ademas, por infiltra-
cion progresiva del tejido parenquimatoso debido a meca-
nismos adquiridos o hereditarios, con distribucién localiza-
da o sistémica.?

El depdsito de amiloide en la amiloidosis sistémica
asociada con mieloma (ASAM) se produce por una dis-
crasia de células plasmaticas con fibrillas compuestas por
material de cadenas livianas de inmunoglobulinas (pro-
teina AL): cadenas livianas intactas, fragmentos de ca-
denas livianas o ambas cosas. La formacion de fibrillas
de amiloide es el resultado de la digestion proteolitica de
una parte de las proteinas de Bence-Jones, por lo cual
so6lo el 15% de los pacientes con mielomatosis desarrolla
amiloidosis.®

El diagndstico de la ASAM se basa en el hallazgo histo-
quimico e inmunohistoquimico del material amiloide en las
muestras de biopsia de piel y de médula 6sea, y se aconse-
ja tratamiento quimioterdpico con transplante autélogo de
médula ésea o sin él.45

El prondstico es pobre y depende de la respuesta al
tratamiento y de la extension de la enfermedad, puesto que
no existe tratamiento eficaz. Las principales causas de muer-
te son la insuficiencia cardiaca y renal, con tasas de super-
vivencia de cinco meses en los pacientes que no respon-
den al tratamiento.®

Se presenta este caso por lo poco frecuente de esta
entidad, por la realizacion del diagndstico a partir de una
cutis verticis gyrata, con la cual no se encontraron reportes
de asociacion, y por reunir los criterios clinicos, histologicos
e inmunohistoquimicos de la amiloidosis sistémica asocia-
da con mieloma multiple.

SUMARY

We report a patient with cutis verticis gyrata, as a mani-
festation from a systemic amyloidosis associated with multi-
ple myeloma diagnosed at the Universidad del Valle.

Key words; Cutis verticis gyrata, systemic amyloidosis
and multiple myeloma.
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Mucinosis cutdnea como primera manifestacion de

lupus eritematoso sistémico

Claudia Juliana Diaz Gomez
Antonio Torres Muhoz
Liliana E. Munoz Garcia

Luis Hernando Moreno Macias

RESUMEN

e presenta un caso de lupus eritematoso sistémi-

co (LES) cuya manifestacion inicial fue una muci-

nosis cutanea, que simulaba ser sifilis secunda-

ria o enfermedad de Hansen. El diagnostico se
aclaro por histopatologia y con paraclinicos complementa-
rios. Se contribuye con un caso mas en la literatura de esta
inusual manifestacion clinica de LES que se presenté como
gran “simuladora”.

Palabras clave: lupus eritematoso sistémico, mucinosis.

CASO CLINICO

Mujer de 31 anos, raza negra, quien consulta por cua-
dro de tres dias de evolucion de nddulos y placas pigmen-
tadas en todo el cuerpo, que aparecieron posterior a la apli-
cacion de penicilina cristalina por presentar una VDRL 1:8 y
un cuadro de “amigdalitis”; no habia otros antecedentes
personales ni familiares de importancia. A la revision por
sistemas presentaba pérdida de peso, astenia, adinamia y
tos ocasional. Al examen fisico aparentaba buen estado
general, encontrandose multiples nddulos inflamatorios, le-
vemente dolorosos, que confluian formando grandes pla-
cas en el tronco, la espalday las extremidades; en la frente
y las mejillas habia maculas hiperpigmentadas de bordes
difusos y con alopecia de la cola de las cejas, sin compro-
miso de la sensibilidad (Figura 1).
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Figura 1. Multiples nodulos inflamatorios, levemente doloro-
sos, que confluian formando grandes placas en el tronco, es-
palda y extremidades.

Los diagndsticos de trabajo fueron enfermedad de Han-
sen vs. sifilis secundaria. Se le realizo biopsia de las lesio-
nes, cuyo reporte inicial describia la presencia de multiples
plasmocitos. Se hicieron ademas coloraciones especiales
para BK, Fite-Faraco y PAS, todas negativas.

La paciente recibio tres dosis de penicilina cristalina por
la impresion diagnodstica de lues, sin presentar mejoria de su
estado general. En su evolucion posterior aparecio una ulce-
ra en el dorso nasal, de la que se tomaron nuevas muestras,
encontrandose vacuolizacion de la basal y abundante depo-
sito de mucina con la coloracion de Alcian blue (Figuras 2,3).

Los paraclinicos relevantes complementarios fueron: Hb:
8.7; VES: 47 mm/h; ANAS 1:640 patron moteado; C3: 56.93;
C4 0.71; VDRL 1:8 y dos mas no reactivas; el FTA-ABS fue
negativo. La TSH se encontré normal, y los examenes para
HIV, ANCAS, y baciloscopia para BAAR dieron resultados
negativos. Se realizé diagnostico de mucinosis cutanea se-
cundaria a lupus sistémico, y se inicid tratamiento con este-
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roides en dosis de 1 mg/kg y azatioprina a 100 mg/dia con
excelente respuesta. Actualmente la paciente permanece en
tratamiento y ha presentado complicaciones por los cortico-
esteroides, como herpes zoster, rasgos cushingoides y leves
recaidas por uso discontinuo de la medicacion.

DISCUSION

La mucina es un glucosaminoglicano que se acumula
en la dermis; se puede encontrar libre como acido hialuroni-
co o unido a proteinas. Las mucinosis se clasifican en pri-
marias y secundarias y el lupus eritematoso sistémico se
ha asociado con ambos grupos.'?

Hay varios patrones clinicos, entre ellos, papular, nodu-
lar, infiltracion masiva tumoral y placa—/4e."* Su etiologia es
aun controvertida; se postula un aumento de glucosaminogli-
canos por los fibroblastos dérmicos, estimulados por un fac-
tor sérico que podria ser citoquinas o autoanticuerpos.

La vasculopatia y la baja degradacion de mucina pu-
dieran ser importantes en la patogénesis.®*

Figuras 2,3. Abundante depdsito de mucina con la coloracion de Alcian blue.

El tratamiento esta enfocado hacia la enfermedad de
base con glucocorticoides y antimalaricos. También se ha
descrito el uso de hialuronidasa.

Esta presentacion de LES en particular demuestra la
importancia del diagnostico clinico diferencial y se podria
considerar como otra “gran simuladora”. En casos donde el
cuadro clinico no es suficiente, como en nuestra paciente,
la histopatologia es definitiva para el diagnostico.

SUMMARY

A case of systemic lupus erythematosus, whose initial
manifestation was a cutaneous mucinosis that simulated a
secondary syphilis or Hansen disease, is presented. The
diagnosis was clarified by histopathology and paraclinics. A
contribution is made with a case more in the literature of this
unusual clinical presentation of SLE which was presented
as a “big simulater”.

Key words: systemic lupus erythematosus and muci-
nosis.
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Compromiso ocular grave por pénfigo vulgar
Un diagndstico dificil solucionado mediante inmunofluorescencia

Ximena Hormaza Llanos

Ricardo Rueda Plata

RESUMEN

e reporta el caso de un hombre de 43 anos de
edad, remitido al servicio de dermatologia por ul-
ceras y discretas laceraciones orales de larga
evolucién. Dentro de sus antecedentes tenia una
historia de 25 afos de graves problemas oculares, maneja-
dos como conjuntivitis alérgica. Se realiza histopatologia con-
vencional de mucosa oral, labial y ocular e inmunofluores-
cencia, con resultados compatibles con pénfigo vulgar. Se
inicia terapia con corticoesteroides orales y azatioprina, ante
lo cual muestra mejoria de sus lesiones orales y oculares.

Palabras clave: pénfigo vulgar, mucosas.
CASO CLINICO

Hombre de 43 afios, con antecedente de pérdida visual
progresiva e incapacitante; fue tratado por 25 afos con es-
teroides oculares, con diagnostico de conjuntivitis alérgica,
remitido al servicio de dermatologia por lesiones ulceradas
y laceraciones frecuentes en mucosa labial y sensacion de
guemadura bucal constante desde hace 15 anos.

Paciente de raza negra, quien ingreso con bastén, con-
ducido por acompanante, con pérdida marcada de la agu-
deza visual: contaba dedos a 50 cm. Presenta hiperemia
conjuntival grave, leucoma corneal marcado, pterigium pro-
minente que no sobrepasa el limbo y secrecidn conjuntival
seromucoide (Figura 1). ;
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Figura 1. Panoramica del paciente.

Figura 2. Lesiones orales: ulcera y eritema labial
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Los labios se aprecian muy eritematosos, con areas
denudadas y dos pequenas lesiones ulceradas de mas o
menos 2 mm en la mucosa labial interna. No hay alteracio-
nes en lengua, dientes ni encias, o presencia de lesiones
en ninguna otra mucosa o en la piel (Figura 2).

En la histopatologia de mucosa oral se observa un infil-
trado inflamatorio que compromete la dermis, sin evidencia
de formacion de ampollas ni acantolisis. Inmunofluorescen-
cia de mucosa oral positiva, sin patron definido. En vista de
los hallazgos poco concluyentes en la mucosa oral, y ante
la evidencia clinica de compromiso ocular, con el apoyo del
servicio de oftalmologia se decidié tomar histopatologia e
inmunofluorescencia directa de conjuntiva. La inmunofluo-
rescencia mostro tincion para IgG y C3 de la superficie in-
tercelular de las células epiteliales (Figura 3).

Se hizo diagnostico de pénfigo vulgar ocular y posible-
mente de mucosa oral, y se instaura tratamiento con corti-
coesteroides orales, 1 mg/kg/dia, y azatioprina, 50 mg/dia,
obteniéndose desaparicion de las lesiones de los labios y
de la mucosa oral y mejoria de la agudeza visual a 20/100
en ambos ojos. El paciente inicia deambulacion solo, sin
bastén, y empieza a reconocer personas a dos metros de
distancia. Las lesiones orales no reaparecen y los labios no
se observan eritematosos ni con areas de esfacelacion.

Figura 3. Inmunofluorescencia IgG positiva intercelular en la epidermis.

COMENTARIO

La palabra pénfigo se deriva de un término griego que
significa ampolla. Esta enfermedad pertenece al grupo de
enfermedades autoinmunes; consiste en la formacion de
autoanticuerpos contra las proteinas desmosomales y las
moléculas de adhesion intercelular entre los queratinocitos
de la epidermis, entre ellas la desmogleina 3 y la desmo-
gleina 1. Se caracteriza por ampollamiento de la piel y /o las
membranas mucosas.

Existen diferentes formas de pénfigo, dependiendo del
tipo de desmogleina afectado y el nivel en donde se pro-
duzca el dafo. El pénfigo vulgar, que compromete piel y
mucosas, puede tener manifestaciones oculares consisten-
tes en irritacion, secrecion acuosa excesiva y sensacion de
cuerpo extraio. Estas manifestaciones oculares son frecuen-
tes pero poco tenidas en cuenta, y preceden las lesiones en
piel por dias a meses. El ampollamiento conjuntival, las
erosiones, las sinequias y el compromiso corneal son poco
frecuentes. En una revision de once casos con pénfigo vul-
gar y compromiso ocular se encontré que los sintomas ocu-
lares preceden la enfermedad de la piel; ninguno presenta-
ba ampollas o erosiones detectables.' El pénfigo ocular sin
manifestaciones cutaneas es una expresion rara de esta
enfermedad, con pocos casos documenta-
dos en la literatura. La biopsia y la inmu-
nofluorescencia directa pueden demostrar
alteraciones y son necesarias para el diag-
nostico. La biopsia convencional muestra
hendiduras intraepiteliales encima de la
capa basal, con células epiteliales acantoli-
ticas, un infiltrado inflamatorio de linfocitos
y eosindfilos en la dermis y estroma sube-
pitelial. La inmunofluorescencia directa
muestra IgG en el 100% de los casos y C3
en el 50% de los casos en los espacios in-
tercelulares de la epidermis.2® La inmu-
nofluorescencia indirecta muestra autoan-
ticuepos circulantes, pero en nuestro me-
dio no contamos con este examen. Los sin-
tomas oculares mejoran con el tratamiento
sistémico con corticoesteroides en dosis
entre 1 y 5 mg/kg/dia, con terapias adyu-
vantes como azatioprina, ciclosporina, ciclo-
fosfamida, metotrexate, dapsona, mofetilmi-
cofenolato, plasmaféresis e inmunoglobuli-
na intravenosa. Existen publicaciones re-
cientes de casos tratados con tacrolimus en
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ungliento a 0.03%, dos veces al dia, adicionado al régimen
sistémico y luego incrementado al 0.1% por 24 semanas.*
E! manejo por un equipo de oftalmdlogo y dermatdlogo es
necesario para evitar secuelas.? El tratamiento quirurgico
no se debe realizar sino hasta la completa resolucion de la
enfermedad. Dentro de los diagnodsticos diferenciales se
encuentra el penfigoide ocular de membranas mucosas, sin-
drome de Stevens-Johnson, estomatitis aftosa, virus her-
pes simple, impétigo y dermatitis de contacto; ademas, en-
fermedad de Behget y enfermedades autoinmunes con
mucositis cronica como liquen plano, penfigoide, enferme-
dad IgA lineal, epidermolisis ampollosa adquirida y pénfigo
paraneoplasico.

Se presenta este caso por tener una manifestacion poco
frecuente de una enfermedad ampollosa, que aparece en
un hombre a temprana edad, cuyo diagndstico no se realizé
precozmente y por esta razén dejo unas secuelas oculares
importantes en el paciente. Se destacan el uso de la técni-

ca de inmunofluorescencia directa para aclarar estos ca-
sos, el manejo multidisciplinario, la buena respuesta al tra-
tamiento y las nuevas alternativas con que se cuenta en
caso de resistencia al tratamiento.

SUMMARY

It is reported a 43 years old man case, referred to the
Dermatology service for ulcers and discrete oral lacera-
tions of long evolution. He had a 25 year history of severe
ocular problems, handled as allergic conjunctivitis. It is
made conventional histopathology and immunofluores-
cence from his oral, labial and ocular mucous, compatible
with pemphigus vulgaris. Therapy with oral corticoids and
azathioprine was started, showing improvement of his oral
and ocular lesions.

Key words: Phemphigus vulgaris, mucous
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RESUMEN

e presenta un paciente de 63 anos, con historia

de cinco meses de evolucion de unas lesiones

tumorales en la pierna izquierda que fueron cre-

ciendo y coalesciendo. Se le realiza biopsia para
histopatologia e inmunohistoquimica, que confirman un lin-
foma cutaneo de células B grandes de las piernas, con bue-
na respuesta a la poliquimioterapia.

Palabras claves: linfoma cutaneo, células B grandes.
CASO CLINICO

Paciente de 63 anos, sexo masculino, consulta por cin-
co meses de evolucion de unas lesiones tumorales en el
tercio distal de la pierna izquierda, que fueron creciendo en
numero y tamano, presentando ulceracion. Al examen fisi-
co mostraba, en el tercio distal de la pierna y el talon iz-
quierdos, lesiones tumorales de aspecto granulomatoso,
eritematoviolaceas, ulceradas, algunas con superficie hiper-
queratodsica, bordes infiltrados, de diferentes tamanos, que
tendian a confluir (Figura 1). Se le tomaron biopsias de dife-
rentes lesiones que muestran una lesion neoplasica malig-
na de origen linfoide ubicada en la dermis y tejido celular
subcutaneo, conformada por células grandes con nucleos
de contornos irregulares, dispuestas en un patrén difuso y
que formaban un collar alrededor de la grasa (Figura 2). Se
le realiza inmunohistoquimica, que es compatible con un
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Figura 1. Lesiones tumorales en el tercio distal de la pierna
izquierda.
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Figura 2. Histopatologia que muestra una lesién neoplasica de
origenlinfoide en dermis y grasa.

linfoma cutaneo de células B grandes. Los examenes de
extension resultaron negativos. Se hace un diagnostico de
linfoma cutaneo de células B grandes de las piernas y se
remite al servicio de oncologia clinica, donde se le inicia
quimioterapia con esquema CHOP (ciclofosfamida, doxo-
rrubicina, vincristina y prednisona), con remision completa
de sus lesiones (Figura 3).
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Figura 3. Remision completa de las lesiones después de seis
ciclos de quimioterapia.

DISCUSION

Los linfomas cutaneos primarios son un grupo hetero-
géneo de neoplasias malignas que se originan de los linfo-
citos, y afectan la piel sin un compromiso nodal o sistémico
al momento del diagndstico."

Los linfomas cutaneos de células B comprenden aproxi-
madamente el 25% de todos los linfomas cutaneos prima-
rios de piel, y son el segundo grupo de linfomas células B
extranodal después del tracto gastrointestinal. En la mayo-
ria de los casos tienen un curso indolente y buen prondsti-
co, con una sobrevida a 10 afios del 95%. Aunque las recu-
rrencias cutaneas ocurren aproximadamente en 2/3 de los
pacientes, su diseminacion extracutanea es muy rara.’

Sucausa es desconocida. Se cree que la piel y los nodos
linfaticos forman un sistema integrado, un equivalente cuta-
neo del compartimiento de células B del nodo linfatico, don-
de un estimulo antigénico persistente y cronico puede es-
tarse presentando y conducir a una hiperplasia linfoide per-
sistente, desde la cual podrian evolucionar los linfomas. Al-
gunos estudios hanimplicado a la Borrefia burgdorfericomo
agente causal, pero este hallazgo no ha sido consistente.

Se ha encontrado una sobreexpresion de IL-6 e IL-10
en los linfomas cutaneos primarios de células B, que ac-
tuan como factores de crecimiento de las células B. En los
linffomas de células B nodales ocurren anormalidades ge-
néticas y cromosOmicas. La traslocacion intercromosomal
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t (14;18)(g32;21) se encuentra en mas del 85% de los linfo-
mas nodales foliculares, en la que hay una yuxtaposicion
del gen Bcl-2 en el cromosoma 18, con el gen de la cadena
pesada de inmunoglobulina en el cromosoma 14, lo que
resulta en una sobreexpresion del producto proteico de Bcl-
2, que es un agente antiapoptotico. Esta traslocacion no se
identifica consistentemente en los linfomas cutaneos prima-
rios de células B, lo que sugiere que los linfomas cutaneos
primarios de células B difieren de los linfomas nodales.?

Actualmente los patdlogos tienen disponibles tres sis-
temas de clasificacion de los linfomas cutaneos, como son
la WHO, la EORTC (European Organization for Research
and Treatment of Cancer) y la REAL (Revised European-
American Lymphoma). Las dos primeras son las mas favo-
rables. La EORTC tiene la ventaja que divide la entidad, de
acuerdo con su comportamiento, en indolente, intermedio y
provisional; en esta ultima no hay suficiente informacion
sobre su comportamiento bioldgico. Dentro de los indolen-
tes se encuentran los linfomas centro-foliculares y los linfo-
mas de la zona marginal o inmunocitoma; como intermedio
esta el linfoma de células B grandes de las piernas; provi-
sionales son los linfomas de células B grandes intravascu-
lares y el plasmocitoma.?

El linfoma cutaneo de células B grandes de las piernas
comprende aproximadamente el 5% a 10% de los linfomas
cutaneos de células B; caracteristicamente afecta a pacien-
tes ancianos (80% son mayores de 70 anos) y tiene una
relacion hombre:mujer de 3-4:1. Clinicamente se caracteri-
za por la presencia de nodulos o tumores violaceos en una
o ambas piernas, generalmente en su tercio inferior. Su pro-
nostico tiende a ser menos favorable, con una sobrevida a
5 anos del 52%.2

Aunque tiene un origen centro folicular y comparte algu-
nas caracteristicas con el linfoma centro-folicular, como son
un infiltrado difuso de células B grandes en dermis y tejido
celular subcutaneo y ausencia de epidermotropismo, es con-

siderado una entidad diferente. El infiltrado tiene una propor-
cion variable de células grande no clivadas (centroblastos),
células grandes clivadas (centrocitos) e inmunoblastos y tie-
ne muy pocas células pequenas clivadas y linfocitos reacti-
vos. Estas células expresan marcadores como CD19, CD20,
CD22, CD79a y expresion monotipica de un subtipo de ca-
dena liviana de inmunoglobulina (slg); a diferencia del cen-
tro-folicular, expresa fuertemente la proteina Bcl-2. El rearre-
glo clonal de genes de Ig puede demostrarse.*

A estos pacientes se les debe descartar un compromi-
so extracutaneo y se les ha de realizar una historia clinica
completa, e indagar por sintomas B como fiebre, sudora-
cion nocturnay pérdida de peso. Ademas, practicar un exa-
men fisico completo buscando adenopatias y hepatoesple-
nomegalia; si se encuentra adenopatia, realizar biopsia de
esta. Dentro de los paraclinicos se solicita un hemograma
completo, LDH, aspirado y biopsia de médula ¢sea, TAC de
torax y abdomen.*

La radioterapia es el tratamiento de eleccion de lesio-
nes localizadas; también se puede plantear la excision qui-
rurgica. Para lesiones mas generalizadas o con compromi-
so nodal el tratamiento es la quimioterapia con el esquema
CHOP. Recientemente se han usado los anticuerpos mono-
clonales anti-CD20 (rituximab) de forma sistémica o intrale-
sional, con buena respuesta y pocos efectos toxicos.*

SUMMARY

A case of a 63 year-old patient, with a 5-month history
of tumoral lesions on his left leg which grew and converged,
is presented. The histopathology biopsy and immunohisto-
chemistry confirmed a large B cell lymphoma of the legs,
with good response to polichemotherapy.

Key words: cutaneous lymphoma and B cell lympho-
ma.
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RESUMEN

a sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa
L que compromete frecuentemente la piel y otros
organos como pulmones y ganglios linfaticos y que
ha presentado asociacion estadistica con malig-
nidad.

Las neoplasias mas frecuentemente encontra-
das en los pacientes con sarcoidosis son las de ori-
gen linfo-reticular, conformando lo que en los ulti-
mos afnos se conoce como sindrome sarcoidosis-
linfoma.

Presentamos el caso de una joven de 16 anos
de edad a quien, tras el diagndstico de sarcoidosis
y como parte del estudio complementario, se le de-
tectd una masa mediastinal que fue identificada por
estudio histopatolégico como linfoma de Hodgkin.

Palabras clave: sindrome sarcoidosis linfoma,
sarcoidosis.

CASO CLIiNICO

Paciente de 16 afos de edad, quien consultd
por lesién asintomatica de veinte dias de evolucion
en la piel del codo izquierdo, sin otras manifestacio-
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nes asociadas. Habia recibido tratamientos previamente con
esteroides topicos, sin respuesta. No relataba ningun ante-
cedente personal o familiar de importancia.

Al examen fisico presentaba una placa eritematosa, in-
filtrada, de superficie lisa y de 3 cm x 6 cm de diametro en el
codo izquierdo (Figura 1).

Figura 1. Placa eritematosa infiltrada en el codo.

Con la impresion diagnostica de una sarcoidosis se
solicita biopsia de piel que informa la presencia de granulo-
mas no caseificantes en ausencia de infeccion, cuerpo ex-
trafno u otra alteracion (Figura 2).

Se solicitan paraclinicos para evaluar compromiso sis-
témico, encontrando en los rayos X de térax un ensancha-
miento mediastinal derecho (Figura 3), que en el TAC se
presenta como una masa solida, bien definida, de aproxi-
madamente 3 cm de didmetro en el lado derecho del me-
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Figura 2. Granuloma no caseificante de tipo sarcoideo.

Figura 3. Se aprecia ensanchamiento mediastinal derecho.

diastino, a la altura de la cari-
na.

En reunion conjunta con
neumologia se decide practi-
car una biopsia por mediasti-
noscopia que reporta linfoma
de Hodgkin (Figura 4).

En el momento el pacien-
te esta en quimioterapia por
hemato-oncologia. La lesion
de piel presenta resolucion
parcial.

DISCUSION

La sarcoidosis es una en-
fermedad sistémica de etiolo-
gia desconocida y posible-
mente multifactorial, que afec-
ta principalmente el pulmon,
los ganglios linfaticos, la piel
y los ojos, y cuyo patrén his-
toldgico caracteristico es la presencia de granulomas no
caseificantes.!

Aunque algunos autores habian hecho sucintas des-
cripciones clinicas de la enfermedad desde finales de mil
ochocientos, fue el dermatdlogo noruego César Boeck quien
en 1899 dio de ella la primera descripcion histoldgica deta-
llada y el primero en acunar el término de sarcoidosis para
esta afeccion.?

Se estima una prevalencia de 20 a 40 casos de sarcoi-
dosis por 100.000 habitantes, siendo mas frecuente en per-
sonas de raza negra, en mujeres, y entre los 20 y 40 anos
de edad.!

El compromiso cutaneo se presenta en un 20% a 35%
de los casos, generalmente como manifestacion inicial y en
ocasiones aislada de la enfermedad.'?

Son lesiones muy polimorficas que pueden ir desde
pequenas maculo-papulas hasta nodulos o placas como en
el lupus pernio, generalmente asintomaticas y de aparien-
cia cérea o traslucida. Se pueden presentar sobre cicatri-
ces previas o en forma inespecifica como un eritema nodo-
so en el sindrome de Lofgren.®

El diagndstico se basa en una clinica compatible, una
histopatologia con granulomas no caseificantes y en la ex-
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clusion de otras enfermedades granulomatosas, neoplasias
o infecciones por micobacterias u hongos.*

Es mandatorio evaluar la presencia de compromiso sis-
témico con paraclinicos de rutina como hemoleucograma
completo con sedimentacion, pruebas de funcion renal y he-
patica. Ademas, solicitar rayos X de torax y electrocardiogra-
ma, calcio sérico y en orina de 24 horas y evaluacion por
oftalmologia. Otros examenes como el test de tuberculina, la
espirometria, los niveles de enzima convertidora de angio-
tensina deberan ser solicitados a criterio médico, de acuerdo
con el caso clinico y la disponibilidad de recursos. Esta eva-
luacion se debe hacer en el momento del diagndstico y pe-
riodicamente hasta por un espacio de tres afos, puesto que,

Figura 4. Inmunohistoquimica CD30+ para linfocitos compatible con

<© 63
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linfoma de Hodgkin.

como se menciono, el compromiso cutaneo puede ser la
manifestacion inicial de una enfermedad sistémica.®

El pilar del tratamiento son los corticoesteroides que en
lesiones cutaneas se administran generalmente en forma
tépica o intralesional; ademas se han usado los antimalari-
cos como segunda alternativa de tratamiento y otros medi-
camentos entre los que se encuentran el metotrexato, la
talidomida, el tacrolimus y el mofetil-micofenolato.?

El prondstico de sarcoidosis depende fundamentalmen-
te de las alteraciones sistémicas que se presentan hasta en
un 30% de los pacientes con lesiones en piel. Aproximada-
mente el 60% de los casos son auto-resolutivos y 30 de
cada 100 pacientes evolucionan hacia la cronicidad.’
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Hace ya tres décadas que los autores Brincker y Wil-
bek encontraron una asociacién estadistica entre sarcoido-
sis y neoplasias linfoproliferativas e, incluso, con algunos
tumores sélidos como cancer de pulmén y de mama, entre
otros.5

La asociacion mas frecuente entre sarcoidosis y linfo-
ma ha generado lo que ahora se denomina el sindrome sar-
coidosis-linfoma.¢ Este se presenta generalmente en pacien-
tes de edad avanzada con sarcoidosis sistémica previa y,
generalmente, cronica. El linfoma de Hodgkin es la forma
de presentacion mas frecuente.”

Se ha postulado que ambas afecciones pueden tener
un mecanismo fisiopatoldgico comun, como es la disregula-
cion linfocitaria debida a un estimulo antigénico crénico, que
explicaria la asociacion; sin embargo, algunos autores la
consideran fortuita.

Bibliografia

SUMMARY

Sarcoidosis is a multisystem granulomatous disorder that
commonly affects the skin, the lungs and the lymph nodes.

Simultaneous occurrence of systemic sarcoidosis and
some malignancies have been observed.

The Sarcoidosis-Lymphoma Syndrome has been des-
cribed since 1986, and the cutaneous involvement is rare in
this syndrome.

We report a patient with cutaneous sarcoidosis asso-
ciated with Hodgkin Lymphoma.

Key words: Sarcoidosis-Lymphoma Syndrome, sarcoi-
dosis.
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NUEVOS AGENTES ANTIBACTERIANOS
PARA LAS INFECCIONES DE LA PIEL Y SUS
ESTRUCTURAS.

Eric S. Schweiger, Jeffrey M. Weinberg. J Am Acad Derma-
tol 2004; 50:331-340.

Es alarmante el incremento de las infecciones por gram
positivos, incluyendo aquellas causadas por bacterias re-
sistentes tales como las del estafilococo aureus meticilino-
resistente y neumococo-resistente. La vancomicina es con-
siderada como de ultima generacion contra aquellas bacte-
rias gram positivas resistentes a multiples drogas, aunque
ya al final de 1980 se empezo a hablar de bacterias resis-
tentes a la vancomicina, incluyendo los enterococos. Ulti-
mamente se han aislado cepas de estafilococo aureus con
resistencia intermedia a la vancomicina. Este articulo pre-
senta una serie de agentes antiinfecciosos enfocados al tra-
tamiento de las infecciones de la piel y sus estructuras
anexas. Ellas son:

Linezolid, una oxazolidinona que actua inhibiendo el
inicio de la fase de #asaolccion, la cual interfiere con la sin-
tesis de las proteinas. La biodisponibilidad del medicamen-
to por via oral en un huésped normal es del 100% y se pue-
de dar con los alimentos. Ha sido aprobado por la FDA para
el tratamiento de infecciones por gram positivos, como neu-
monias nosocomiales, y las infecciones de piel tanto com-
plicadas como no complicadas.

Quinupristin-dalfopristin, producto de la combinacion de
dos derivados de pristinamicinas semisintéticas, el primer
agente antibacterial estrectogramin de uso parenteral. Tan-
to la quinupristina como la dalfopristina tienen capacidad

Guillermo Gonzalez Rodriguez, Docenie Universidad Libre y Uni-
versidad del Valle, Cali Colombia.
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antibacteriana individualmente, pero demuestran actividad
sinérgica cuando se utilizan combinadas. Entran a la bacte-
ria por difusion y bloquean en diferentes sitios la subunidad
ribosomal 50S, dando lugar a la inhibicion irreversible de la
sintesis de proteinas bacterianas. La FDA lo indica en in-
fecciones graves asociadas con bacteremias por enteroco-
cos /aeciurn vancomicina resistente, infecciones de piel y
sus estructuras por estafilococo aureus o estreptococo pyo-
genes meticilino-resistente.

Daptomycina. Es un nuevo antibiético lipopéptido deri-
vado de la fermentacion de una cepa de sireptomnicis ro-
seosporus. Ha mostrado una actividad antimicrobial poten-
te contra una amplia variedad de bacterias gram positivas,
incluyendo estafilococos aureus meticilino-resistentes y en-
terococos resistentes a la vancomicina. Su mecanismo de
accion preciso es desconocido. Recientemente ha sido apro-
bado para el tratamiento de las infecciones de la piel y sus
anexos causadas por bacterias gram positivas.

Se encuentran en desarrollo y ensayo una serie de an-
tibidticos tales como la oritavancina y la dalbavancina. Muy
recientemente la FDA anadio nuevas indicaciones para dos
nuevas generaciones de antibioticos clase de las fluoroqui-
nolonas: la moxifloxacina (400 mg una vez al dia) y la gati-
floxacina (400 mg una vez al dia), aprobadas para el trata-
miento de infecciones de la piel no complicadas.

MARCADORES DE SEVERIDAD
DE LA DERMATITIS ATOPICA

Mohamed A. Ben-Gashir et al., J Am Acad Dermatol
2004;50:349-356.

La dermatitis atdpica es una enfermedad cronica, recu-
rrente, cuya prevalencia ha aumentado en las ultimas cua-
tro décadas. Sin embargo, poco se conoce de factores que
marquen la severidad de la enfermedad. En este estudio se
hace una observacion de 137 nifos con dermatitis atopica
con edades comprendidas entre 5 y 10 anos y seguidos
durante varios anos con observaciones durante cuatro eta-
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pas de su desarrollo. Se concluye que factores como inicio
temprano de la enfermedad, estatus atopico y residir en area
urbana son indicadores de riesgo que nos dicen que los
ninos tienden a presentar una dermatitis atopica grave.

MICOSIS FUNGOIDE ICTIOSIFORME:
UNA VARIANTE ATIPICA DEL LINFOMA
CUTANEO DE CELULAS T

Emilia Hodak et al., J Am Acad Dermatol 2004; 50:368-374.

La micosis fungoide es el mas comun de los linfomas
cutaneos de células T. Aparte de la forma clasica de Alibert-
Bazin (parches, placa o tumor) muchas variantes atipicas
se han descrito (hiperpigmentadas, hipopigmentadas, uni-
lesional y folicular). En los ultimos anos se han reportado
algunos casos donde una erupcion ictiosiforme tiende a
hacer la manifestacion especifica de la enfermedad. Los
autores describen siete pacientes con micosis fungoide don-
de la erupcion ictiosiforme era una expresion de la enfer-
medad, ademas de que se presentaba sola o en compania
de otras lesiones convencionales de la enfermedad.

CARCINOMA BASOCELULAR DEL LABIO:
UN ESTUDIO DE 18 CASOS

Sirunya Silapunt et al., J Am Acad Dermatol 2004; 50:384-
387

Es raro el carcinoma basocelular que compromete el
labio y su mucosa. En esta localizacion, el tumor se origina
en el borde de vermilion e invade al resto de mucosa. En
todos los casos estudiados y de acuerdo con los consiguien-
tes niveles de la cirugia de Mohs se ve como el tumor de
piel pasa a la mucosa. También se observa como el carci-
noma basocelular de esta area invade estructuras profun-
das del labio de forma temprana, lo que se explica por la
proximidad de nervios y musculos a la superficie, todo por
lo delgada que es esta submucosa. Los autores recomien-
dan la cirugia micrografica de Mohs para el tratamiento de
los carcinomas basocelulares del labio.

GUIAS PARA EL TRATAMIENTO
DE LA DERMATITIS ATOPICA

Grupo de Trabajo: Jon M Hanifin et al., J Am Acad Dermatol
2004; 50:391-404.

Un grupo de reconocidos expertos en dermatitis atopica
fue convocado para que determinara unas guias que permi-
tieran servir para el diagnostico y tratamiento de la enferme-
dad, buscando en las bases de datosMedline y Embase (1990
a junio de 2003), estudios de tratamientos soportados en la
evidencia que fueron evaluados de acuerdo con el método
descrito por Goodman (1998). Este estudio fue desarrollado
de comun acuerdo con la Academia Americana de Dermato-
logia, y una serie de organismos americanos.

RETINOIDES

Shelley Sckula-Gibbs, David Uptmore, Laura Ctillar. J Am
Acad Dermatol 2004; 50:405.

Los retinoides han producido una revolucion en la der-
matologia, mucho mayor que la que generaron los glucocor-
ticoides a mediados del siglo xx. En 1971, la FDA aprobd el
primer retinoide, la tretinoina topica, para su uso en USA. En
los ultimos 30 anos los retinoides han continuado su evolu-
cion. Mas recientemente se han descubierto retinoides re-
ceptor-especifico, tales como bexarotene y tazarotene. Este
articulo presenta las citas bibliograficas mas comunmente
utilizadas dentro de la literatura de habla inglesa.

TERAPIA COMBINADA PARA EL
TRATAMIENTO DE LA PSORIASIS DE
MODERADA A GRAVE

Mark Lebwohi et al., J Am Acad Dermatol 2004; 50:416-430.

La Fundacion Nacional de Psoriasis define la psoriasis
leve como aquella que compromete menos del 2% de la
superficie corporal; moderada si esta entre el 2% al 10% y
grave si cubre mas del 10% de superficie corporal. También
se considera grave si imposibilita al paciente, aunque sea
un area pequena, como por ejemplo en la psoriaris de pal-
mas o plantas.
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Semblanza de bondad, sabiduria y academia

JAIME BETANCOURT OSORIO
1922-2004

Hoy podemos decir que el profesor
Betancourt vivira para siempre entre no-
sotros, porque desde el cielo nos acompa-
nara dia a dia. El recuerdo de su figura ale-
gre y cordial, su origen paisa inconfundi-
ble, su voz clara y elocuente, su sabiduria
y bondad, llenaran el espiritu de quienes
tuvimos el honor y placer de ser sus ami-
gos y colegas.

El profesor Beta, como carinosamen-
te lo llamabamos, nacié en su Medellin querido, tierra don-
de germina gente buena, honesta y amable, hace 82 anos,
el 2 de septiembre de 1922, en un hogar formado por doce
hermanos, fruto del amor de don Francisco y dofa Lita.

Paso su infancia, su juventud y parte de su adultez en
su ciudad natal, donde estudié medicina en la Universidad
de Antioquia, graduandose en 1948; viajo en 1954 a Euro-
pa en busqueda de la ciencia excelsa; inicio estudios de
dermatologia en la Universidad de Barcelona y luego paso
a la Facultad de Medicina de la Universidad Central de Ma-
drid, catedra del profesor José Gay Prieto, formado al lado
de Pautrier en Estrasburgo; y en 1955 recibio el titulo de
especialista en dermatologia y venereologia.

Inicio un periplo por Europa que lo llevo al hospital de
Saint Louis en Paris, donde el maestro Degos lo presento
con Dagoberto Pierini, a quien le comento su deseo de cono-
cer la dermatologia argentina. Envio asi su solicitud para per-
feccionar alla sus estudios, y al llegar a nuestra embajada en
Roma encontro la carta de respuesta afirmativa de quien se-
ria su maestro en el Cono Sur. Viajo de Napoles a Buenos
Aires y estudio en el hospital Raussan, catedra del profesor
Luis E. Pierini, y tuvo ademas como tutores a Aaron Kamisky,
Julio Martin Borda y el maestro Grispan. En esa ciudad se
encontr6 con el en aquel entonces joven Fabio Londono Gon-
zdlez, quien iniciaba sus estudios en dermatologia.

En el afo 1956 regreso a Colombia, inicialmente a Me-
dellin, y en una reunion con su condiscipulo Horacio Velas-
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quez, le sugirié ejercer en Cali. La acogio
e inmediatamente se traslado a la capital
del Valle donde echo raices para bien de
nuestra comarca.

Al poco tiempo de su llegada a Cali,
cuando como médico colaboraba en la
atencion de los heridos de la tristemente
recordada explosion del 7 de agosto de
1956, conocié a una hermosa joven de
ascendencia italiana que acudié como do-
nante de sangre, Edda Ascione Zawadzky,
con quien contrajo nupcias el 7 de diciem-
bre de 1957 y con quien compartio el resto
de su vida, junto a sus descendientes Ana Maria y Rodrigo.
Edda fue siempre su compahia y con amor inigualable y
fortaleza sin limite la vimos cuidarlo con devocion plena hasta
el ultimo instante.

Inicid su consulta en el Centro Médico de Cali con el
neurocirujano Alfonso Lopez Vélez, entrando rapidamente
en contacto con Hernan Tobon Pizarro, luminaria de la der-
matologia y también pionero en la ciudad, con quien reali-
zaba reuniones para analizar las mejores opciones de tra-
tamiento a sus pacientes, y asi deciden asociarse y fundar
el Instituto de Dermatologia. Mas adelante se les uniria Er-
nesto Correa Galindo. El Instituto fue epicentro de tertulias
y reuniones clinicas durante muchos anos. Alli ejercio pri-
vadamente hasta diciembre de 2002.

En 1956, con Hernan Tobon, iniciaron la ensenanza de
la dermatologia a los estudiantes de pre-grado en la Univer-
sidad del Valle en el Hospital Universitario Evaristo Garcia,
siendo asi los primeros profesores de la especialidad en la
region. Inicié ese mismo ano la consulta externa de dermato-
logia en el Instituto de Seguros Sociales, hasta su jubilacion.

El 27 de junio de 1959, en Bogota, fue cofundador de la
segunda etapa de la Sociedad Colombiana de Dermatolo-
gia, con Hernan Tobodn Pizarro, Miguel Serrano Camargo,
Guillermo Gutiérrez Aldana, Gonzalo Calle Vélez, José Po-
sada Truijillo, Alonso Cortés Cortés y Fabio Londono Gon-
zalez, entre otros. La Sociedad en sus inicios agrupo sola-
mente a colegas que vivian en Bogotd. Cuatro afios mas
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tarde, en 1963, fundd el Capitulo del Valle del Cauca con
Hernan Tobodn Pizarro y Ernesto Correa Galindo, siendo su
primer presidente y durante muchos anos.

Fue cofundador de las principales entidades médicas
de la region como el Colegio Médico del Valle, la Asociacion
de Médicos del Valle (Asomeva), la Cooperativa Médica del
Valle (Coomeva) y el Fondo de Empleados Médicos de Co-
lombia (Promédico), entre otras.

En 1970, Rafael Falabella Falabella lo invitd, junto con
Nelson Giraldo Restrepo, a fundar el Servicio de Dermato-
logia de la Universidad del Valle y dar inicio al posgrado en
dermatologia un ano despues.

Fue vicepresidente en 1963 del Ill Congreso Colombia-
no de Dermatologia y del X en 1974. Fueron incontables
sus participaciones en eventos cientificos y académicos.
Recuerdo con nostalgia como en su sabiduria nos conmi-
naba en sus intervenciones orales y multiples escritos a ser
menos superficiales, a buscar en el interior del organismo
la causa de las manifestaciones cutaneas y a reconocer las
variantes de las enfermedades en la piel de los mestizos.

Son incontables los enfermos que encontraron en el
profesor Betancourt balsamo a sus dolencias; invaluables
también sus callados servicios en bien de los mas necesita-
dos y débiles. Sus amigos, pacientes, discipulos y colegas
lo reconocieron siempre con su amistad y respeto. Recibid
también multiples distinciones y reconocimientos de dife-
rentes entidades como la Asociacion Colombiana de Der-
matologia y Cirugia Dermatoldgica, el Colegio Médico del
Valle, Coomeva, Promédico, y condecoraciones como la
Medalla “César Uribe Piedrahita” de la Federacion Médica
Colombiana, y la Excelencia en Dermatologia “Profesor
Nelson Giraldo Restrepo” de la Sociedad Colombiana de
Dermatologia, Capitulo Valle del Cauca.

Durante mis cuatro periodos en la presidencia del Ca-
pitulo del Valle fue admirable verlo llegar casi siempre de
primero a todas las reuniones gremiales. Este, el gremial,
fue otro aspecto por el que el profesor Betancourt tuvo per-
manente preocupacion. Al respecto recibi innumerables
consejos de su vasta experiencia.

El 2 de septiembre de 1998, durante la conmemoracion
del trigésimo quinto aniversario de fundacion del Capitulo
del Valle, fue exaltado como miembro honorario. El 13 de
diciembre de 2002 el Capitulo del Valle tuvo a bien recono-
cer la obra del profesor Betancourt a lo largo de sesenta y
tres anos en el ambito médico, cincuenta y seis como medi-
co, cuarenta y ocho de ellos como dermatdlogo, con un ca-
lido y lindo homenaje en el hotel Dann Carlton de Cali, don-
de presenté un video que hice sobre su vida, “Toda una

vida" y le impuse la Condecoracion Excelencia en Dermato-
logia “Profesor Nelson Giraldo Restrepo”. En septiembre 20
de 2003, durante el cuadragésimo aniversario de fundacion
del Capitulo del Valle, le rendimos homenaje como funda-
dor y miembro honorario, y tuve el honor de imponerle el
boton de 45 anos de ejercicio dermatoldgico.

Su noble espiritu le permitio combinar el apostolado
medico con el arte. Cultivo la pintura, la escultura, la arte-
sania, la vitroceramica, la declamacion y la poesia, que son
reflejo de su bella alma: “...y yo también les dije / con los
ojos llorosos /'y dolor en mi alma / que aqui no pasa nada /
que sigan adelante buscando pajaritos: llusiones”

Durante alguna época fue un estudioso de la ufologia;
llegd a dictar conferencias al respecto. Su gran aficion por
el tenis de campo en el Club Campestre de Cali lo llevo a
convertir ese deporte en alimento para su fuerte condicion
fisica, hasta hace muy poco tiempo.

Su pasion por los nifnos y su empatia con ellos era mas
que eso: era unavirtud. Los nifnos lo veian, llegabany se acer-
caban a él con la mayor ternura y confianza, como si fuese
una golosina. Los nifos perciben la nobleza. Conservo con
amor fotos del profesor Betancourt bailando en mi casa con
mis pequenas hijas Camila y Natalia, hace tan poco tiempo...

Jaime Betancourt hizo muchas cosas durante su vida,
pero si hay algo infinitamente grande de resaltar en él es el
servicio a la comunidad. Son incontables las personas y las
instituciones a quienes callada y apostolicamente ayudoé y
apoyo, en especial siempre a los mas necesitados, a los mas
debiles, a los menos favorecidos socio-econdémicamente.

Llevaré por siempre en mi memoria su forma de salu-
darme: “Hola, maestro”, reflejo tan soélo de la humildad pro-
pia de los grandes. Jaime Betancourt ha iluminado e ilumi-
nara por siempre con su ejemplo de vocacion de servicio,
de profesional intachable, de hombre digno, de amigo in-
condicional y de ser lleno de bondad, las mentes y espiritus
de quienes por siempre o amaremos.

Quienes lo acompanamos hasta su ascenso al cielo,
nos investimos del afecto, gratitud y respeto de todos quie-
nes lo disfrutamos.

Dios ha querido engalanar su jardin con otra flor de
Antioquia

César lvan Varela Hernandez, M.D.

Presidente, Asociacion de Historia de la Dermatologia Colombiana
Profesor Ad-Honorem Servicio de Dermatologia, Universidad del
Valle.

Santiago de Cali, 25 de septiembre de 2004
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Nombre:
Direccion:
Teléfono:
Ciudad:
E-mail:
Envie sus respuestas a: ACD y CD. Consejo de Promocion y Mejoramiento

de la Calidad de la Dermatologia
Calle 134 No. 13-83, Of. 601, Bogota, D.C.
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