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CRONOLOGIA HISTOLOGICA DE LA
VERRUGA PERUANA.
(Enfermedad de Carrion - Fiebre de Oroya)

Dr. José M. Ollague T.

* Profesor de Postgrado de Dermatologia, U. de Guayaquil.
* Dermat6logo-Dermatopatélogo de la Unidad de Dermatologia Venereologia y Alergia del

LE.S.S. “Dr. W. Ollague Loaiza”

RESUMEN

La enfermedad de Carrién (Fiebre de Oroya- Verruga
Peruana) es una entidad endémica en ciertas regiones
de Sud América. Sus caracteristicas clinico-evolutivas
e histolégicas son relevantes. Dada la rareza de la
afeccion existen muy escasos reportes de su cuadro
histolégico y ninguno efectuado cronolégicamente.
Este trabajo intenta describir completamente el cuadro
histolégico caracteristico de acuerdo a la evolucion
cronolégica de las lesiones clinicas. La importancia es
ain mayor cuando mediante la epidemia mundial del
SIDA han aparecido condiciones nuevas como Ila
Anglomatosis Bacilar la cual comparte muchas
caracteristicas con la enfermedad de Carrion y obliga a
su reconocimiento.

SUMARY

Carrion’s disease is a very rare entity in some regions
of south America. Its clinical and histological pictures
are distintive. Few histological reports have been
published but none has been done cronologically. This
paper tries to describe the histological events according
to its evolution. Some recently described entities like
Angiomatosis bacillar accompanig AIDS share clinical
and histological features.

a verruga peruana es una enfermedad
endémica en ciertas regiones de la costa del
Ecuador. Sus caracteristicas clinicopatoldgi-
cas y evolutivas le confieren una persona-
lidad fascinante. Es causada por la Bartonella
Bacilliformis aunque otra especie ha sido involucrada
como causante de lesiones exclusivamente cutdneas
(B.Verrugiformes). Se adquiere mediante la picadura de
un mosquito (Lutzomyia Verrucarum) y presenta
cldsicamente tres etapas clinicas de evolucion: a)
hematica; b) intercalar y ¢} hfstica (tisular),
L.a bacteria perteneciente al género Bartonella se identifica
en preparaciones de gota gruesa parasitando en gran
nimero los hematfes; puede ser mejor visualizada con
tinciones especiales de Giemsa en las c€lulas endoteliales
en muestras obtenidas de biopsias de piel siendo descritas
como inclusiones de Rocha-Lima.
Hasta 1a hora actual existen muy pocos reportes sohre los
cambios histolégicos peculiares de esta enfermedad y no
se ha comunicado en detalle los cambios histolégices que
cronoldgicamente ocurren en las lesiones dermatolégicas
de esta rara condicion. El interés es ain mayor debido al
aumento del nimero de casos de SIDA y a una serie de
enfermedades relacionadas como la Angiomatosis Bacilar.
La proximidad clinica e histoldgica de esta iltima nos
obliga a tener conocimiento profundo de esta dermatosis
por mucho tiempo olvidada.
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Fig. 1. Lesiones clinicas dermatolégicas cracteristicas en
diferentes perfodos evolutivos

La oportunidad de observar casos clinicos provenientes de
una regién cercana en una época especial del afio nos
condujo a la descripcién de los hechos histolégicos de las
lesiones cutdneas en diferentes periodos evolutivos (Fig
1).

MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron 6 pacientes de diferente sexo, y edades que
fluctuaban entre los 3 y 50 afios. Todos provenfan de una
regién de la costa ecuatoriana en ia provincia de Manabi.
Ninguno de los pacientes manifiesté haber tenido la fase
hemética anemizante de la enfermedad, solo dos
presentaron prédromos consistentes en cefaleas, dolores
articulares y catarro nasal previos a la aparicién de las
lesiones dermatol6gicas. Se tomaron biopsias de varias
lesiones en diferentes perfodos evolutivos (2-5-8-15-18-
30-60 y 70 dfas); se procesaron las muestras bajo las
técnicas convencionales para parafina y fueron tefidas con
Hematoxilina-eosina y con Giemsa y se observaron bajo
microscopio de luz.

CRONOLOGIA HISTOLOGICA

Los primeros sucesos histologicos de la verruga peruana a
las 48 horas de la formacién de una lesién en la piel estdn

constituidos por la presencia de una neoformacion capilar
aparentemente intradérmica endofitica (Fig 2); esta
proliferacion muestra la presencia de polimorfonucleares
neutréfilos en poca cantidad, algunos fibroblastos y gran
cantidad de eritrocitos extravasados, la epidermis se
encuentra intacta o ligeramente exulcerada; existe um
collarete epidérmico notable el cual se desarrolla
aparentemente en conjunto con la proliferacién vascular y
evoluciona paralelamente a ésta. Hay ausencia de células
plasmaticas. En esta etapa se nota ya dilatacién vascular
sublesional bastante marcada.

En el quinto dfa el collarete epidérmico empieza a
separarse en su base aumentando el tamafio de la
neoformacién vascular la cual continua teniendo su
estructura anierior, notdndose la presencia de c€lulas
endoteliales grandes, redondeadas, de citoplasma abun-
dante, rodeando pequefios espacios vasculares, algunas
con caracteristicas similares a 1as observadas en el
intersticio las cuales no parecen estar relacionadas con
vasos sangufneos.

En el octavo dia, la proliferacién angiomatosa se hace mas
marcada, apareciendo ya gran cantidad de células
plasmocitoides y numerosos espacios vasculares neofor-
mados con pequefios focos de hemorragia sobre todo en la
periferia de la neoformacion.

A los 15 dias las lestones han tomado sus caracteristicas
estructurales definitivas (fig. 3). La lesi6n ha aumentado
de tamafio tomandose exofitica; el infilirado ahora se
encuentra formado casi exclusivamente por células
plamocitoides y la proliferacién, vascular ha tomado una
disposicién periférica en relacién a una parte central mas
solida sin espacios vasculares. La dilatacion vascular
sublesional se ha hecho mas marcada En esia etapa es
posible observar corpisculos aparentemente intraci-
toplasmaticos en las células endoteliales, de pequeiio
tamaifio y en muy poco nimero que son més visibles con la
coloracion de Giemsa ( Fig 4); su tamaiio es mayor que el
de los granulos de los mastocitos circundantes.

Desde los 25 dias en adelante las lesiones verrucosas
conservan los criterios histolégicos bien establecidos
mencionados eén la descripcion de la lesion en fase de
estado, notdndose una tendencia a la disminucién del
tamafio de todas las células, torndndose las células
plamocitoides mds préximas morfolGgicamente a las
cflulas plasmaticas completamente maduras ( Fig. 5 ).
Se observa ademds incremento del nimero de las mitosis y
escasa atipia celular.

Después de los treinta dfas de evolucién 1a lesién se toma
completamente exofitica, la proliferacién vascular es mas
prominenie en la periferia y generalmente la epidermis se
encuentra exulcerada; la lesién disminuye en amplitud
aumentado en espesor; el collarete epitelial se estrecha y la
proliferacién vascular parece ser “empujada” hacia el
exterior.

Las lesiones de 60 y 70 dias de evolucién muestran un
“aplanamiento™ casi completo con los limites de la
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Fig. 2. Lesi6n inicial de 48 horas de evolucndn
Formacién angiomatoide aparentemente intraepidérmica.

Fig. 4. La flecha indica una 1nclu510n muacuoplasmﬂuca
caracterfstica.

proliferacién vascular méis difusos y menos marcados,
notdndose un incremento de células de aspecto linfoide en
el infiltrado, en este perfodo el collarete epidérmico ha
desaparecido completamente.

En la fase reparativa existe una restitucién completa de la
epidermis con un remanente de capilares sangufneos
dilatados e ingurgitados en el plexo vascular superficial.
Se observan escasas células plasmaticas y discretas huellas
de fibrosis en al dermis papilar y reticular superior con
engrosamiento de la fibras de coldgeno. Desde el punto de
vista clinico las lesiones solo dejan cicatrices superficiales
hiperpigmentadas.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En terrenos puramente histoldgicos varias entidades deben
ser consideradas dentro del diagndstico diferencial en base
a sus similares caracteristicas. 1as principales incluyen:
angiomatosis bacilar, sarcoma de Kaposi (nodular),
granuloma pidégeno, angioma epitelioide, angioendo-

“E i\

Fig. 3. Lesi6n de 15 dias de evolucién. Todas las carac-
terfsticas histolégicas son perfiectamente visibles.

“a

‘..

Fig. 5. Células endoteliales (A) prommentes roucauas ae
una gran contidad de células plasméticas (B). Espacios
vasculares (C).

telioma, melapoma, mis remotamente carcinoma de
glandulas sudoriparas o linfomas malignos.

COMENTARIOS Y CONCLUSIONES

La verruga peruana es una enfermedad endémica en ciertas
zonas Selvaticas y costeras del Ecuador cuyas alturas
varfan entre 800 y 1200 metros. El cuadro histolégico que
desarrolla es caracteristico en sus diferentes etapas
evolutivas. Las formas clinicas observadas en nuestro pais
parecerfan apoyar la teoria de Urteaga Ballon, la cuval
propone la existencia de un especie diferente de Bartonella
a la que denomind “Verrugifiormes™ y que serfa capaz de
producir solo la fase histica o tisular de la enfermedad sin
las manifestaciones iniciales clisicamente anemizantes.
La patogenia de la enfermedad en general se explica por la
existencia de un proceso transicional de fijacion de la
bacteria a las células del sistema reticuloendotelial (fase
intercalar) posterior a la fase hemética anemizante y previa
a la fase erupliva verrucosa o “histica™. Creemos que este
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CRITERIOS HISTOPATOLOGICOS

PRINCIPALES

- Lesioén predominantemente exofitica.

- Collarete de epitelio que flanquea la lesién delimitdndola netamente.
- Proliferacion vascular subepidérmica no encapsulada bien delimitada.
- Infiltrado monocnuclear constituido casi exclusivamente por células plasmaticas, escasos linfocitos y

polinucleares neutrofilos.

- Espacios vasculares neoformados e ingurgitados sobre todo en la periferia de la prolifieracién, en cantidad

variable.

- Células endoteliales prominentes, muchas de ellas no relacionadas directamente a espacios vasculares.

- Extravasacién de eritrocitos.
- Incremento del nimero de mitosis.
- Dilatacién vascular sublesional marcada.

ACCESORIOS

- - Epidermis exulcerada, ocasionalmente est4 intacta con hiperqueratosis laminar.
- Infiltrado perivascular superficial y profundo compuesto por células plasmaticas y células linfoides.
- Polinucleares neutrofilos en pequeflos abscesos subepidémmicos o infiltrando la epidermis.

- Aumento del nimero de mastocitos bajo la coloracion de Giemsa.

mecanismo no necesariamente explica todos los casos, en
algunos de los cualkes las “verrugas” o vegetaciones
aparecen exclusivamente en €l sitio mismo de la picadura
del insecto, en personas previamente expuestas al
microorganismo que ya luvieron la fase hemaitica de la
enfermedad con sintomas d sin ellos.

En estos casos las *“‘verrugas” no serian Sino la reaccidn
inmunoldgica tisular y probablemente humoral resultante
de la exposicidn al agente causal de un individuo
previamente sensibilizado. La fase hemdtica de la
enfermedad puede conducir a la muerte tal como ocurrii
con Carribn en 1876 quién autoinoculdndose material
proveniente de lesiones de piel logré reproducir en s
mismo la fase hemdtica muriendo como consecuencia de
elio.

Ciertos hechos histoldgicos como la presencia de un
abundante nimero de células plasmdticas sugieren
fuertemente una reaccién de tipo inmunolGgico la cual
conduce a la desaparicién completa de los micro-
organismos y la curaciSn del paciente después de un
perfodo de tiempo; este hecho explicaria la dificultad de
poder encontrar la bacteria en los cortes de piel. Sin
embargo en la actualidad persisten una serie de
interrogantes gue ain no pueden ser resuehas a pesar de
los esfuerzos investigativos realizados a nivel
ultraestructural, inmunohistoguimico y de microscopia
electrénica por un grupo de trabajo reconocido (9). Este
misSmo grupo describe bastante bien una serie de cambios
histolégicos sobre todo en lesiones clinicas de gran tamaiio
y de localizacién profunda sin mencionar aspeclos
inherentes a al formacion inicial de las lesiones. La

descripcion histolégica efectuada en este estudio revela
una serie de bechos cronoldgicos antes desconocidos 0 no
reportados cuya valoracién y entendimiento con seguridad
ayudaran a la comprensitn de los fendmenos patogénicos
e inmunolégicos peculiares de esta entidad clinica.
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Dr. Wenceslao Ollague Loaiza (1926-1990)

El Dr. Wenceslao Ollague Loaiza nacié el 14 de diciembre de 1927 en Santa Rosa provincia de El Oro, fue el segundo
de 6 hermanos; recibié su educacién secundaria en el Colegio Nacional Vicente Rocafuerte y parte de sus estudios
superiores en medicina los cursos en la Facultad de ciencias médicas de la Universidad de Guayaquil. Obtuvo el grado
doctoral en la facultad de me* ana de la Universidad de Madrid y se gradud de Dermat6logo en la escuela profesional
de dermatologfa de Madric, a la que asistié en dos ocasiones. A los 30 afios contrajo matrimonio con Dofia Nivea
Paredes de Ollague y tuvo tres hijas: Angelita, Adriana y Alexandra.

Durante su no muy dilatada y brillante carrera profesional fue maestro, investigador serio, jefe justo y amigo
incondicional, cultivo una especial devecion a la lectura de diversos temas y publicé innumerables trabajos cientificos,
muchos de ellos originales e inéditos en revistas de gran prestigio nacional ¢ internacional. Fue miembro de mimero de
la academia nacional de medicina, profesor de dermatologia y director de la escuela de graduados de la universidad
catélica Santiago de Guayaquil.

Ocupd las mas altas dignidades en la federacién Bolivariana de dermatologia, en el Colegio Ibero Latino Americano de
dermatologfa y en 1a sociedad ecuatoriana de demmatologfa. Fue reconocido como miembro de miiltiples asociaciones
dermatolégicas de los mds diversos pafses del mundo. Public6 un libro de dermatologia que aun hoy en la actualidad,
es usado como texto oficial en Panam4, Colombia y Ecuador. Fue condecorado por sus méritos cientificos por el
Gobierno nacional y la municipalidad de Guayaquil y gané numerosos premios en concursos cientificos. Con frecuencia
dirigi6 cursos y simposios en congresos intemacionales.

Si resulta impresionante relatar el curriculum académico del Dr. Wenceslao Ollague Loaiza, m4s impresionante aun fue
presenciar las demostraciones de afecto y carifio que tenfan para con €l la gran mayoria de dermatélogos Ibero Latino
Americanos y de otros pafses, esa faceta poco conocida en nuestro pais, del Dr. Wenceslao Ollague Loaiza, ha permitido
que hoy 4 afios después de su prematura partida toédavia un grupo de sus mas allegados colaboradores y muchos de sus
amigos en el extranjerc lo recuerdan con sincero aprecio y nostalgia.

Fui uno de los pocos privilegiados que conocid de cerca al Dermatdlogo, al profesor, al amigo, al hombre ya que toda
mi vida transcurrié junto a él hasta el dia de su muerte, a nombre de todos los que fuimos sus colaboradores que he hecho
este pequefio recuento histérico en forma de homenaje péstumo a la memoria del Dr. Wenceslao Ollague Loaiza, que
sin duda alguna es el mds grande dermat6logo ecuatoriano.

Dr. José Ollague Torres.
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Posibles mecanismos etiopatogénicos.

Dr. Jorge Mancheno Heinert

* Dermatélogo y DermatopatSlogo de la Unidad de Dermatologia, Vienereologia y Alergia “Dr.
Wenceslao Ollague L.” LE.S.S.. Guayaquil - Ecuador.

RESUMEN

Las recientes investigaciones sobre biologia celular,
han contribuido en forma notable al esclarecimiento de
los mecanismos basicos de la etiopatogenia de la
psoriasis. Paraddjicamente, la complejidad del tema ha
inducido a la creacion de un “nueve idioma” con siglas
y abreviaturas de no tan fdcil comprension, lo que,
plantea la necesidad de una revision y esquematizacion
de éste para hacerlo mas accequible.

SUMMARY

The recent investigations on celular biology have
contributed, in a particular way, to clarify the basic
mecanisms of the etiopathogeny of the psoriasis.
Paradoxically, the complexityof the subject lead to the
creation of a ‘“new lenguage” with signs and
abreviations wich is not easily undestandable and
which presents the necessity of a revision and scheming
of it, in order to make it more accessible.

Palabras clave: Etiopatogenia. Moleculas de fijacion.
Citoquinas.

robablemente, en algin momento, todos
quienes lratamos diariamente con la psoriasis
hemos experimentado un sentimento de
frustracién al constatar que, el proceso
contintia celosamente guardando su secreto.
Pero, también podriamos casi asegurar que este sentimien-
0 no solo se habrd multiplicado en intensidad sino
transformado en impotencia y por que no decirlo en tedio
ante la lectura de uno 0 mas articulos de actualizacién que
sabre €l tema se vienen publicando.
Y es que, si bien la cantidad de datos que sobre 10s nuevos
descubrimientos de la estructura y funcién celular que se
publican es grande, la cantidad de siglas y signos
empleados para fines ilustrativos,lo es més. Por lo que, a

menos que se tenga muy sOlida base sobre el tema el
resultado final siempre serd el mismo; esfuerzo, dificultad
en la asimilacién del concepto y finalente, resistencia del
lector a abordar el articulo.

Esto, toma asf, en algo de diffcil alcance para la mayor
parte de los médicos practicos cualquier intento de
informacién actual sobre €l tema, cosa que, dada la
frecuencia con la que se maneia la enfermedad, resulta no
admisible.

Basados en Io anterior, queremos dejar claro que no es la
intencién de este articulo publicar o impublicado ni
describir 1o ya descrito, sino méas bien revisar conceptos,
aclarar esquemas y buscar una secuencia l6gica a eventos
que en la literatura, vienen apareciendo de manera aislada
y aparentemente inconexa, dificultando asi la
comprensibilidad que este tipo de informacién deberia
tener.

Pero dejando de lado estas necesarias consideraciones y
entrando ya eén materia, podemos decir que si algo estd
aclardndose en la etiopatogenia de la psoriasis, a més de su
cardcter reaccional, es €l hecho de que, la hiperprolife-
racion epidérmica resulta ser un fenémeno tardio y, en
10do caso (a pesar de ser el mas importante), secundario a
toda una seric de intrincados eventos celulares y
moleculares de caricter infiltrativo ¢ inflamatorio y
naturaleza linfoidea y polimorfonuclear. Estos, se
localizan fundamentalmente en la dermis papilar, siendo
su inicio y terminacién regulados por los queratinocitos
epidérmicos, genéticamente predispuestos a  ser
“activados™ por numerosos estimulos endo-exégenos, los
que, finalmente logran inducirlos a presentar un
comportamiento biolégico anormal que, es en definitiva
una de las bases de la aparicion de los signos cutdneos gue
la enfermed presenta.

Los eventos, parecen iniciarse con la activacién del
queratinocito. La forma de hacerlo, es algo mal compren-
dido al momento. Pero, parece ser diferente segiin sean
estimulos antigénicos o no, los qie actuen y que,
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Esquema 1. Secuencia de las reacciones

independientemente de una u otra situacién implica dos
hechos fundamentales: la expresion en la membrana
celular de las celulas reaccionales de tipo especiales de
moleculas de fijacion llamadas; integrinas, selectinas y
una superfamilia de inmunoglobulina asi como la
secrecion por parte de las mismas células de mensajeros
intercelulares llamados citoguinas cuya [ntima
interrelacién, se refleja en el hecho de que la secrecion de
una, obliga a la expresién de oira y viceversa. Por ello, la
fijacién y comunicacién célula a célula. se autoestimula y
amplia de manera progresiva en este tipo de reaccién.

De esta manera, si los estimulos antigénicos se hacen
presentes (antigenos cruzados, estreptocdcicos o virales u,
ocultos o aberrantes), lo que parece ser més bien eventual,
el queratinocito mediante su HILA-Dr actuard como célula
presentadora de antfgenos activando a su vez al linfocito t,
el cual coadyuvari a continuar el proceso. Pero si son los
estimulos no antigénicos los que intervienen (ion calcio,
ésteres del forbol, farmaces 7, rauma 7), lo que en la
practica parece ser o mas frecuente, estos inducirdn al
queratinocito a la sobreexpresién de receptores de
interleuquinas (RIL) en sus membranas, hipersen-
sibilizdndolo asi, 4 la accién de estos mediadores con la
activacién consiguiente.

Aunque la activacién previa y directa del linfocito Tes una
posibilidad, esto parece poco probable, ya que, se ha
demostrado que €stos no son activados antes de entrar a la
epidermis, y lo hacen \inicamente en su interior.

I.a activacifn del queratinocito también podria hacerse por
via indirecta, al ser medificada su antigenicidad (accién
retroviral?) haciéndolo blanco de respuestas inmuno-
Iégicas o, mediante la conversién del linfocito T en
autorreactivo por un mecanismo anilogo.

La estimulaciin mixta, activando de manera concomitante
o secuencial a queratinocitos y linfocitos (substancia P
liberada por las terminaciones nerviosas cutdneas durante
¢l estres), también debe ser considerada.,

Todos los eventos anteriomente citados, contindan con el
reclutamiento de un nimero cada vez mayor de elementos
y tipos celulares.

Asi, se diversifica enormemente la interaccion célula a
célula 0 molécula a célula, a semejaza de una reaccién en
cadena o cascada, la que terminard englobando a por o
menos siete tipos celulares diferentes y, a un considerable
mimero de moléculas con papeles de recepcién y comuni-
cacion.

La consecuencia final, serd la auto y heteroestimulacién
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del queratinocito a entrar en un estado hiperproliferativo
temporalmente  incontrolado, c¢on  indiferenciacion
subsiguiente, constituyéndose asi estos fendmenos, en la
base de los rasgos clfnicos € histoldgicos: de esla
enfermedad.

En secuencia la reccion en detalle probablemente es Ia
siguiente: esquema 1.

(1) El o los estimulos no antigénicos *“activan” al
queratinocito (lo ponen en situacién de proliferar, liberar
citoquinas y expresar moléculas de adhesién en sus
membranas). el cual (2)-(3) secreta interleuquinas 8 y 1
(IL-8 - IL-1) que al actuar sobre mastocitos y células
endoteliales respectivamente, van a hacerlos secretar a los
primeros (4) interleuquina-1 y expresar en sus membranas
a las segundas, dos tipos especiales de moléculas de
adhesion, pertenecientes a 1a superfamilia de las
inmunoglobulinas las primeras, con iniciales ICAM-],
VCAM-1, y a las llamadas selectinas la segunda, cuyas
iniciales son ELAM-1.

La IL-1 mastocitica (4) activa al linfocito T helper (CD4),
haciéndolo secretar (6) inferferén gama (IF-gama), y
expresar en sus membranas (7) otras moléculas de
adhesién, las integrinas (LFA-1, VLA-4), y los
determinantes antigénicos CD2, CD28 y HLA-DR que,
servirdn tanto para la fijacién intercelular con los
queratinocitos y células endoteliales, como para la
presentacion de antfgenos respectivamente.

El mastocito mientras tanto, por efecto de la TL8
queratinocitica, sufre degranulacién y libera a la
circulacién histamina (8), 12 que, al actuar sobre las células
endoteliales, hace que estas liberen de los granulos
citoplasmiticos de Weibei-Palade (donde existe
preformada) y expresen an la cara vascular 0 luminal de su
membrana, otra molécula de adhesién intercetular,
llamada P-Selectiva 0 GMP-140.

Luego de experimentar estimuiacién (9) por el interfesin
gamma (IF-Gama) linfocitario, €l queratinocito €xpresa en
su membrana las moléculas de ia superfamilia de
inmunoglobulinas (ICAM-1, ICAM-2, GAMMA [P-10 y
UM4-B4 que, serviran para unirlo al linfocito T (ICAM-1
0 ICAM-2 + LFA-l) al igual que este, y por mecanismo
andlogos (VLA-4 +VCAM), lo hard con las células
endoteliales de las vénulas post-capilares del plexo
vascular cutdneo superficial.

La uni6n intima de estos tres tipos celulares tiene un doble
objeto, ya que si por un lado se mantienen en el lugar
adecuado los linfocitos necesarios para la reaccion, por el
otro, tan fntimo contacto entre ellos asegura muy elevadas
concentraciones de citoguinas en su interior, c0sa que
facilita y asegura la rdpida multiplicacion en la intensidad

de Ia respuesta celular.

Por efecto de la misma situacién (10), el queratinocito
secreta interleuguina 6 (IL6) hacia el linfocito T, dentro de
la cual reforzard €l mensaje que sobre expresion de
receptores de membrana, entregé al IL-1 mastocflica, y en
su momento y de manera Simultdnea (11), estimulari al
queratinocito a dividirse.

Pero su accién no cesa alli, sino que también induce a las
monocitos (12) a acudir al foco reaccional, en donde estos,
secretan a su vez (13) factor de necrosis tumoral alfa
(FNT-a), que, por un lado reforzard en las células
endoteliales el mensaje que sobre expresion de integrinas
le entregara inicialmente 1a TL-1 queratinocitica, y por el
otro, (14) estimulard al queratinocito a entrar en mitosis.
Igual accidn, es ejercitada por el factor de crecimiento
transformante (TGF) secretado tanto por €l linfocito T (15)
como por 1os mismos queatinocitos (16).

En su momento, tanto IL-8 (17) como IF-alfa
queratinocitico (18), estimulan la quimiotaxis de los
polimorfonucleares hacia el foco, los que una vez alli,
contribuirdn activamente a la formacién tanto de
leucotrieno B4 (LTB-4) come de otros eicosanoides,
intensificando aun més dichos fen6émenos (19).

La hipotética activacién retrovirica del linfocito T (a)
convirtiéndolo en autoreaclive {a) o, .sobre el
queratinocito, modificande  su amigenici\dad y
transformandolo en blanco de respuestas inmunol6gicas
(A2). La eventualidad de una via mixta (doble o triple),
utilizada (B1),(B2),(B3) por la sustancia P liberada por las
terminaciones nerviosas cutdneas durante el estrés, y la
activacién del queratinocito por estimulos antiginicos,
tanto en forma directa como indirecta, mediante las células
de Langerhans (D) también quedan sefialadas en la
secuencia.

El resultado final de esta seric de eventos, serd la entrada
del queratinocito a la mitosis descontrolada (20), con la
hiperproliferacién consiguiente y la indiferenciacion
subsiguiente.
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RESUMEN

Se realiza una revisién bibliogrifica actualizada sobre
las diferentes variedades de pénfigo, incluyendo los
datos mas recientes sobre los antigenos especificos que
caracterizan los diferentes tipos de pénfigo. Ademas, se
presenta la estadistica de los casos de pénfigo
diagnosticados en la Unidad de Dermatologia,
Venereologia y Alergia “Dr. Wenceslao Ollague
Loaiza’ durante los ahos 1980 a 1991.

SUMARY

We present an updated bibliographic revision about
the differents varieties of pemphigus, icluding the
newest information about the pemphigus antigens that
characterize the differents types. Also present a
stadistic study of the cases of pemphigus reported in
this service during 1980 at 1991.

PALABRAS CLAVE: Pénfigo. Enfermedades ampollo-
sas. Enfermedades autoinmunes.

os pénfigos son un grupo de enfermedades
acantoliticas (Civatte, 1943) y autoinmunes
(Beutner, 1943) en €l que se describen los
siguientes tipos: Profundo (P. wvulgar y
vegetante), Superficial (P. Folidceo, P.
eritematoso y S. de Senear-Usher, P. brasilero) y pénfigo

asociado a otras enfermedades.

Pénfigo Vulgar.- Es el mais comiin y €l mas grave; es una
de las pocas enfermedades dermatolgicas que ponen en
peligro la vida del paciente (8). Es una enfermedad inusual
per0 nO rara, Que se caracteriza por la presencia de
ampollas flicidas que se rompen con facilidad dejando
superficies denudadas y que pueden comprometer grandes
areas de superficies cutdnea. En mis del 50% de los
pacientes, las lesiones en mucosa oral preceden a las
lesiones cutdneas; otras mucosas, Como es6fago y vagina.
también pueden afectarse (6,7,8). El compromiso
esofdgico del pénfigo vulgar ba sido estudiado en 12
pacientes, ¢en los cuales la esofagoscopia y biopsia
constituyd €l método definitivo para el diagndstico (1). El
signo de Nikolsky es positivo.

Ocurre en adultos de ambos sexos y en todas las razas (8).
es extremadamente rara en nifios. Se ha reportado una
susceptibilidad aumentada en la raza judia ( ashkenazy )
Se ha demostrado una incidencia significativa de HLA-
AlO en pacientes con pénfigo vulgar y japoneses y judios
; también puede haber una asociacién entre el HLA-DRW
4 y el pénfigo en judios (7). Se ban reportado 5 casos de
nifios en un perfodo de 15 afios durante 1955 y 1969, 2
nifos én 1972 y 1 en 1978, La aparenie rareza del pénfigo
vulgar podria estar relacionado a la dificultad en &
diagnéstice y a un bajo indice de sospecha en este grupo
de edad (10).

Por inmunofluorescencia directa se pueden demostras
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Fig. 1. Pénfigo vulgar

anticuerpos en la epidermis y por inmunofluorescencia
indirecta, anticuerpos circulantes (5,6,7,10).

Histol6gicamente, en las lesiones de reciente formacion se
observa edema intercelular y desaparicion & los puenies
intercelulares de la epidermis inferior (acantolisis), que
lleva a la formacidén de hendiduras primero y ampollas
después, de localizacién suprabasal (Civatte, Lever, 1965),
Las céiulas basales est4n separadas entre sf, pero unidas a
la dermis como una hilera de lapidas (9).Existen pocos
signos de inflamacién, sin embargo, en ocasiones los
eosindfilos invaden la epidermis antes de la acamdlisis
(espongiosis eosinofflica) (Emerson y Wilson -Jones), lo
que no constituye un signo especial de pénfigo vulgar. En
¢l liguido de las ampollas pueden encontrarse células
acantolfticas, redondas con nicleos grandes hipercromi-
ticos y citoplasma homogéneo. La acantolisis puede
afectar a la epidermis de 1a vaina radicular del pelo (9,15).

Fig. 2. Pénfigo vulgar. Histopatologia

Pénfigo_Vegetante. - Se describen dos tipos: Neumann y
Hallopeau. La variante de Neumann comienza y termina
con un pénfigo vulgar (9); las 4reas denudadas curan con
vegetaciones verrucosas y purulentas; las granulaciones
hipertr6ficas sobrevienen a medida que la acantolisis
progresa periféricamente. Las vegetaciones verrucosas
ocurren con frecuencia en los sitios de unidn cutAneo-
mUuCosa, régiones intertriginosas y en las grandes flexuras.
El curso del pénfigo vegetante es lentamente progresivo y
extremadamente crénico (6).

La forma de Hallopeas es considerada como una
piodermitis benigna; las lesiones primarias son pistuias
sobre una piel normal, luege se transforman en lesiones
verrucosas de lenta progresibn. En ambos tipos de
pénfigo vegetante pueden ocurrir con frecuencia lesiones
en la mucosa oral (9).

El pénfigo vegetanie difiere del pénfigo vulgar en que €ste
comiénza eén una edad mas temprana y por su localizacién
en 4reas intertriginosas (10).

El cuadro histolégico €s €l mismo del pénfigo vulgar con
Ia dnica diferencia de que las vellosidades dérmicas y las
crestas epidérmicas son mucho mds pronunciadas; por o
lanto las vegetaciones verrucosas se caracierizan por
papilomatosis y acantosis importante. Con frecuencia se
cbservan abscesos intraepidérnicos por eosinéfilos (Lever
1965 ), (9,15).

Pénfigo_folidceo.- FEl compromiso de las membranas
mucosas es raro. La enfermedad usualmente comienza en
cuero cabelludo, cara, parte superior del tronco y progresa
lentamente. A veces puede aparecer abruptamente,
generalizarse y convertirse €n una eritrodermia exfoliativa
(6,7). Las ampollas se rompen con facilidad y el signo de
Nikolsky es positivo,

El pronéstico es mejor que el del pénfigo wvulgar; sin
embargo, aqui la acantolisis aparece en la epidermis
superior, ya sea en la capa granulosa o debajo de €lla, y
provoca la formacion de hendiduras superficiales
subcorneales que posteriormente se transformarin en
ampollas. Las c¢élulas carecen de puentes intercelulares.
La espongiosis eosinofilica puede estar presentes y €5 m4s
frecuente en el pénfigo herpetiforme (9,15).

La mayoria de los casos de pénfigo folidceo son
probablemente causados por autoanticuerpos contra
antigenos intercelulares; se ha reportado un caso de
pénfigo folidceo desarrollade en un paciente después de 3
semana e tratamiento antihipertensivo con enalapril (3).

Pénfigo _eritematoso.- Es una forma menos severa de
pénfigo folisceo. Usualmente confinado a la cara,
imitando el rash en “alas de mariposa™ del lupus
eritematoso, (ambién se encuentran lesiones en Cuero
cabelludo y parte media y alta de pecho y espalda. Por su
localizacién y aspecto, las lesiones son de apariencia
seborreica (6,7.8,9,10). El pénfigo eritematosc tiene
hallazgos clinicos y de laboratorio sugerentes tanto de
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Fig. 3. Pénfigo superficial

pénfigo como de L.E.S. (8).

Histoldgicamente, tene las mismas caracterfsticas que el
pénfigo folidfceo. Con la inmunofluorescencia directa, se
revelan depdsitos de 1gG y C3 en 1a zona de 1a membrana
basal, de igual modo, tiene anticuerpos antinucleares
circulantes y anticuerpos contra los queratinocitos.

Sfndrome de Senear-Usher - Pueden coexistir el pénfigo
eritematoso y & lupus eritematoso; a esto se denomina
Stndrome de Sencar-Usher. En wna serie de 48 pacientes
con pénfigo eritlematoso se encontré “banda de lupus” en
el 81% de las biopsias de piel de las zomas expuestas y e
el 23% de zonas no expuestas. Esie hailazgo se considera
un estigma serolégico mds gue una simultaneidad de las
dos patologfa (9). Son raros los reportes de concurrencia
de P. eritematoso y lupus eritematoso, y por ko general, no

-

S
L} ¢ E";

Fig. 4 Histopatologia. Pénfigo superficial

desarrollan lupus eritematosc sistémico.

Pénfigo_folifceo brasilefio.- También llamado Fogo
Selvagem. e uma variante del pébfigo Foli4ceo.
Clinicamente, son idénticos (6% generaimenieevolucionan
hacia pna eritrodermia progresiva y se acompafian de
ficbre. Es endémico en ciertas regiones de Brasil y
también se han reportado cascs aislados en Africa (6). Es
frecuente enire los jévenes de 16 a2 18 ailos natvos e
inmigrantes y suele afecar a mis de wh miembro de I
familia (10). Los estudios de Rivilti y Diaz sugieren que la
probable palogenia de esta enfermedad estd vinculada a
alteraciones innwnogenélicas desencadeNadas por I
picadura de un insecto llamado “borrachude™ (Simulium
Pruinosum), cuya distribucion geogréfica corresponde a
las 4reas endémicas del pénfigo brasilefip (13). Los
pacienies de dreas endénlicas mejoran sus lesiones cuando
s¢ cambian & zonas wbanas y reaparece € brote cuando
retornan a dreas endémicas (6).

BenOigi0_asociado a oiras_enfizrmedades - La coexistencia
de pénfigo con miasienia gravis y limoma ha sido
reportada en varias ocasiones.  Algumos de ellos se
presenian como pénfigo, miastenia gravis y limoma.
Recientemente s¢ han reportado 35 casos dempstrando
esfa asociacion: 34% de pacienies con timpma teNfan
pénfigo vulgar, 3% tenfa pénfigo vegelante y ¢ 43%
estaba asociado a pénfigo eritematoso (12). La timectomia
o mejoré al pénfigo. Algunos paciemes con miastenia
gravis y limoma con anticuerpos antigueratinocitps no
presentaron lesiones cutdneas de pénfigo.

Se han descrito pénfigos ascciados a tumores malignos,
carcinomas o enficrmedades linfoprolif erativas gue con su
curacién © la extirpacion guinirgica, ks lesiones del
pénfigo desaparecigron.

Penfige_producido por drogas- Aungue l mayorfa de los
pacientes con pénfigo Ao tened una historia de factores
precipitanies, un pequefio subgrupo revela pénfigo
inducido por drogas. Muchas drogas han sido reportadas
como inductoras de pénfigo, y exceptuando a la penicila-
mina, estas drogas rara vez inducen pénfigo, considerando
S gran 150 (4). Agenies como el caplopril, rifampicina,
tioprimina, fencbarbital, piroxicam y pyritionol, ban sido
reportados como inductores de pénfigo; sin emhargo, o
més conocido es la penicilamina. Aproxintadamente entre
e 3y 10% de los que usaron esla droga se afeclaron de
pénfigo y en su mayorfa, del tipo folidceo y eritematoso
Al suspender la penicitamina, en €l 30% ¢ los pacientes
desaparece el pénfigo. Recientemente se ba reportado wn
aso de pénfigo asociado a enalapril, n antihipertensivo
de estructura casi jdéntica al captopril (3).

Bénfigo IgA .- B wrmino pénfigo IgA ha sido sugerido per
Beutner para designar in upo rare de pénfigo caracteriza-
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do por una erupcién vesiculo ampollosa que simula una
dermatosis pustular subcomeal 0 acantolisis y anticuerpos
IgA intercelular en la epidermis superior. Once casos se
han reportado en adultos; Caputo y col. reportan un caso
en un nifo (2).

Pénfigo_Paraneopldsico- En 1990, Anhalt y col. descu-
brieron 5 pacientes afectados por neoplasia que
presentaban una dermatosis ampollosa con caracteristicas
clinicas, histol6gicas € inmunolégicas peculiares. Desde
entonces, se han reportado casos similares. Un estudio
posterior confirmé la idea original de Anhalt de que se
trata de una enfermedad ampollosa de caricter paraneo-
pldsico, a la cual denominé “pénfigo paraneoplésico™; para
otros autores; €l término pénfigo es discutible.

Las caracterfsticas clinicas comunes en los casos descritos,
son erosiones dolorosas en las membranas mucosas,
especialmente orales y conjuntivales y erupciones
polimorfas en piel que en muchos casos semeja eritema
polimorfo (mé4culas eritematosas, p4pulas, lesiones en
diana, vesfculas, ampollas tensas y flacidas ). Stevens y
col. describieron €l caso de una lesién vesiculoampollosa
mucocutdnea grave con caracteristicas clinicas e
histopatolGgicas idénticas al liquen plano penfigoide y con
unos hallazgos por inmunofluorescencia caracterfsticos del
pénfigo vulgar, por 1o que el autor sugiere que €l espectro
del pénfigo paraneoplasico debe ampliarse e incluir
aquellos casos que se presentan con un cuadro clfnico e
histol6gico similar al del liquen plano ampolloso (1,6), y
también al de penfigoide cicatrizal ocular (17). La
mayorfa de pacientes eran de una edad promedio mayor de
50 afios. Los anticuerpos que Anhalt detectd por inmuno-
precipitacién  iban dirigidos contra los siguientes
antigenos: desmoplaquina 1, desmoplaguina 11, el
antigeno del penfigoide ampolloso, una proteina de 190
KD no caracierizada aidn, y una glicoproteina de
membrana de 170 KD. Como toda enfermedad paraneo-
pldsica, al tener un curso paralelo con una neoplasia del
tipo que fuera, al mejorar o curar esta, las manifiestaciones
cutdneas desapareceran,

Mediante la inmunofluorescencia directa de piel
perilesional y mucosa s¢ observan depdsitos de IgG con o
sin complemento sobre la superficie celular, igual que en
pénfigo vulgar. Con la inmunofluorescencia indirecta, al
igual que en el pénfigo vulgar y en el pénfigo folidceo, se
encuentran anticuerpos que se unen a la superficie de la
c€lulas del estrato escamoso. Los anticuerpos intercelu-
lares no est4n dirigidos contra la placoglobulina o contra el
complejo de proteinas identificado por los anticuerpos del
pénfigo vulgar o folidceo, sino que muestran reactividad
con las desmoplaquinas.

El pénfigo paraneopldsico difiere de los otros tipos de
pénfigo en que los anticuerpos también se juntan a las
células del epitelio simple, columnar y transicional
(17,18,20,21).

Camisa propone criterios para el diagnéstico de pénfigo

Fig. 5. Inmunofluorescencia del pénfigo.

parancoplésico, considerdndose un pénfigo inducido por
neoplasia aquel que relina tres criterios mayores o dos
mayores y al menos uno de los menores de los siguientes:

Criterios mayores:

- Erupci6n cutdnea polimorfa.

- Neoplasia interna concurrente.

- Hallazgos caracteristicos en la inmunosupresion.

Crilerios menores:

- Tincién citoplasmitica en el epitelio de vejiga de
raa mediante inmunofluorescencia directa.

- Dep6sito de inmunoglobulinas en el espacio

intercelular y Ja membrana basal en la
inmunofluorescencia directa de la piel sana.

- Acantolisis en el examen histolGgico de al menos
una biopsia cutdnea de piel afectada de cualquier
localizacién anatémica (17).

PATOGENIA DEL PENFIGO

Existen autoanticuerpos circulantes frente a antigenos de
la superficie del queratinocito en pacientes con pénfigo;
los anticuerpos pertenecen principalmente a la fracci6n
IgG. No se precisa complemento para provocar estas
reacciones.

La unién del anticuerpo con €l antigeno induce la sintesis
del activador del plasmindgeno en plasmina que es Ia
responsable de la pérdida de adherencia celular
(4,7,12,19).

Los titulos de los anticuerpos circulantes del pénfigo estin
correlacionados con el grado de actividad de la
enfermedad (5).

la inmunofluorescencia directa (IFD), demuestra
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Cuadro 1. Tipos de pénfigo supérficial, intermedio y profundo: su distribucién por sexe en los afios 1980 a 1991.

Unidad de Demmatologfa, Venereologia y Alergia “Dr. Wenseslae Ollague Loaiza’

Tipos Totai Femenino Masculino %
Superficial 15 3 12 62,5
Intermedio 1 42
Profundo 8 1 i) 333
Total 24 5 19 100

depésitos de IgG sobre la superficie de 1os queratinocitos;
més del 50% de pacientes presenta depdésitos de C3 en piel
lesional, mas del 30% tienen depGsitos del IgM o IgA en
la superficie del queratinocito.

[a inmunofivorescencia indirecta (IFT) revela [os
anticuerpos IgG circulantes contra la superficie de los
queratinocitos en el 80-90% de los pacientes de todas las
variantes de pénfige (5). La presencia de autoanticuerpos
circulantes se considera diagn6stico de pénfigo; sin
embargo, se han detectado este tipo de autoanticuerpos en
pacienies sin lesiones de pénfigo, como por ejemplo en
pacientes con quemaduras, reaccién a la penicilina,
necrélisis epidérmica t6xica, lupus eritematoso sistémico,
miastenia gravis y anticuerpos contra los grupos
sangufneos A y B. La IFD también es diagndstico, con
pocos casos de falsos positivos (S5).

ANTIGENOS DEL PENFIGO

Durante las dltimas dos décadas, se ha avanzado
grandemente en el estudio de los fen6menos de adhesién
intercelular, le que ha permitido caracterizar los diferentes
tipos de antfgenos implicados en las diferentes formas de
pénfigo. Con todo esto y gracias a la técnica de
inmunoprecipitacién, se pueden clasificar los diferentes
tipos de pénfigo. Korman y col. describieron detallada-
mente la estructura de los antfgenos del pénfigo vulgar y
del pénfigo folidceo que se encuentran situados en la
membrana del queratinocito. Segiin eslo, el antigeno del
PV estd compuesto por polipéptidos de 160 y de 85 KD.
El polipéptide de 85 KD es la plakoglobina, un compone-
nle tanlo de los desmosomas comoO de las uniones
adherentes, y los polipéptidos de 130 y 160 KD son las
meléculas antigénicas del PV y PF respectivamente.

En el pénfige paraneopldsico, son 4 los antigenos que se
ban identificado: desmoplakina 1 (250 KD), desmopla-
quina II ( 210 KD ), el antigeno del penfigoide ampolioso
I (BPAG I, 230 KD), una protefna de 190 KD no
carecterizada ain y una glucoproteina de membrana de
170 KD (19,20,22).

TECNICA DE DIAGNOSTICO
Son las inmunofluerescencia directa ¢ indirecta, la
técnica de inmuneoprecipitacién. La écnica de inmunoblot

que al igual que la inmunoprecipitacién permnite clasificar
los tipos de pénfige (22).

TRATAMIENTO DEL PENFIGO VULGAR Y
VEGETANTE

Corticoesieroides.- Antes del uso de los corticoides, la
mortalidad en eslos pacientes era mayor del 60%; después
de les corticoides, disminuy6 al 15-45%. La prednisona es
el esteroide de eleccién y la dosis varia, en casos Severos
200 a 400 mg. al dia durante 6 a 10 semanas. En nuestra
experiencia, 1a dosis de 1 a 15 mg por Kg de peso
inicialmente para luego pregresivamente bajar la dosis; en
casos leves, 40 mg. pasando un dia (11).
Inmunosupresores. - LLa azatioprina en dosis de 100 mg. al
dia es utilizada concomitantemente con la prednisona. La
ciclofosfamida 100 mg. al dfa ha sido dtil. Con el fin de
disminuir las dosis altas de cornticoide, Pandya y
Sontheimer idearen un plan terapéutico utilizande
ciclofosfamida 50 mg. al dia por via oral mas pulsos
mensuales de ciclofosfamida IV ‘en dosis de 500 a 1000
mg. al mes (4). El methotrexate en dosis de 20 mg. por
semana mis prednisona también ha dado buenos
resultados. La ciclosporina en dosis de 6 mg./Kg. por dia.
Sales de Oro.- El oro en dosis de 50 mg. IM por semana
fue utilizado por primera vez, por Penneys y col. con
resultado vaniable. Existen nuevas preparaciones de oro
por via oral, el auranofin (Ridaura 3 mg, dos veces al dfa).
Plasmafiéresis. - Mediante esta técnica, 10s autoanticuerpos
del plasma son retirados de la circulacion.

También se han utilizade otras drogas como la dapsona en
dosis de 100 a 300 mg. al dia, el levamisol 50 mg. pasando
un dia.

TRATAMIENTO DEL PENFIGO ERITEMATOSO
Por ser una enfiermedad *“hibrida™ que es parte pénfigo y
parte lupus eritematoso, debe incluirse el uso de
corticoides ¢ Inmunosupresores ¢omo la cloroquina en
dosis de 250 mg. al dia (11).

COMENTARIO

De los 24 pacientes de pénfigo diagnosticados y tratados
en la Unidad, 15 fueron del grupo superficial con
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Gréfico 1. Distribucién del nime- 4
ro de casos de pénfigo supérficial,
intermedio y profundo reportados 3
durante 1980 a 1991 en la Unidad
de Dermatologfa, Venereologfa y 2
Alergia “Dr. Wenseslao Ollague
Loaiza”

predominio del sexo masculino (12). En el grupo de
pénfigos profundos se encuentran 8 pacientes (33.3%),
igualmente con predominio del sexc masculino.
Solamente 1 caso fue diagnosticado histolégicamente
como pénfigo intermedio, cuadreo 1..

En el grafico 1, se muestra la frecuencia por afio, siendo
los afios 83,87,88, en los que méds pacientes fueron
diagnosticados, hecho que creemos es coincidencial De
igual modo podemos afirmar que la enfermedad sin ser
frecuente no es excepcional
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BIOLOGIA DEL MASTOCITO
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RESUMEN

En la hipe;'Sensibilidad inmediata los mastocitos
desempefian un papel primordial, dicho papel se
conoce en la actuwalidad que presenta una gran
diversidad con las consiguientes implicaciones clinicas
mayores, tanto en la salud como en la enfermedad. Al
estado de conocimiento actual esa diversidad implica Ia
existencia de diferentes subclases de mastocitos, la
produccién de varios mediadores en cantidad y calidad
variable, de acuerdo a las subclases de mastocitos y
como respuesta a la activacién provocada por IgE y
una accién de los mediadores sobre clases diferentes de
receptores distribuidos de manera distinta en sus
células blanco.

SUMMARY

Mast cells are a very important part in the aerly
hipersensibility reacctions. There are different kind of
implications even under normal circunstances. Up to
the moment diffentent subypes of mast cells are
recognized. They are able to produce different kind of
mediators which vary in guantity ond quaity.

The different types of mast cells are activated by IgE
and its mediators reacts over the receptor in the target
cells in a diversity of menners.

PALABRAS CI.AVE: Mastocito.

esde la época en que Se crefa que la

histamina era el udnico mediador de la

respuesta de hipersensibilidad inmediata,

han transcurridc muchos afios durante los

cuales numerosos estudios han dado nuevos
conocimientos y han cambiado el concepto limitado que
sobre el mastocitc se tenfa, conociéndose ahora su
heterogeneidad y su gran diversidad funcional. Esia
heterogeneidad y sus implicaciones en los procesos
patolégicos son el objetivo fundamental de esta corta
revision.

Las células cebadas son abundantes en 6rganos como la
piel, pulmones, tubo digestive y mucosa nasal, de tal
manera que su localizacion es estratégica para interactuar
con antigenos inhalados o ingeridos, siendo las tnicas
células inmunoldgicamente activas que tienen un sistema
de reconocimienio ya en situ, ya que la célula cebada con
IgE (sensibilidada) puede reconocer antigenos exirafios sin
ayuda de otras células de circulacion sangufnea o linfatica.
Al interactuar con dichos antigenos secretan una gama
amplia de proinflamatorios preformados y mediadores
generados de novo, los que contraen al musculo liso,
aumentan la permeabilidad vascular y estimulan la
secrecion de moco, a mds de que factores derivados de
esas células cebadas son quimioticticos para otras céluas
inflamatorias  (neutréfilos, eosindfilos y c¢élulas
mononucleares). Paradéjicamente su localizacin
estratégica y su capacidad de interactuar con antigenos
extrafios, es decir, su funcién de “centinela” es mis
frecuente que se ejerza de forma .inmunopaiolGgica que
con fines inmunoprotectores.

ESTRUCTURA

Las células cebadas miden de 10 a 15 pm. de didmetro, son
de apariencia variable como células redondas ovales ©

Fig. 1. Receptor de alta afinidad de célula cebada

para lgE (FC&RII) Tomado de Terr A.L.: Mecanismos de la inflamacifa
En: Stites D.P, Terr AL: Inmunologia Bésica y Clinica. 7 ed. Manual Moderne
1993 (pp 153).
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Fig. 2, a - b. Eventos celulares de la inflamacién mediada por IgE. Tomado de: Austen K.F., Fisher D.W.: Biologia del
Mastocito. En: Lockey R.F., Bukantz S.C.: Fundamentos de inmunologia y Alergia. InterAmericana-McGraw Hill, 1987 (pp. 195)

espiculares, tienen un solo nicleo redondo y oval,
excéntrico y grénulos citopldsmicos heterogéneos, en
nimero de 50 a 200 por célula los cuales estan unidos a la
membrana y contienen 1a histamina y otros mediadores
preformados que abarcamn proteoglicanas anionicas.
Cuando se tiflen de azul de Toluidina, las proteoglicanas
dan a los granulos un color rojo metacromatico o violeta.

Una importante caracterfstica es la presencia del receptor
de membrana de alta afinidad para IgE (FceRI) este
receplor estd compuesto de cuatro cadenas polipepifdicas
(fig. 1), una cadena alfa que contiene el sitio de unién para
IgE y estd expuesta en la superficie celular, una cadena
beta localizada dentro de la membrana celular y dos
cadenas gamma idénticas, unidas por un puente disulfuro
en la porcién citoplasmica de la membrana celular.

Eventos celulares de la inflamacién mediados por IgE.
El receptor FceRI interactiia con la porcidn distal de la
cadena de IgE, especificamente con sus dominios CH2 y/o
CH3. Esta interaccién es altamente especifica y requiere
de dos moléculas del receptor (Fig. 2a) unidas a una
proteina de unién transmembranosa (G/F) y de la unidad
catalftica de adenilato ciclasa. Cuando dos moléculas de
Ige fijadas a su receptor FceRI se unen a un antfgeno
especifico, 1a unidad G/F activa a la adenilato ciclasa (Fig
2b) usando el ATP citoplasmilico para producir cAMP
que a continuacion recluta a una proteina cinasa
citoplasmatica dependiente del ¢ AMP. Ello se logra
mediante la unién a dos unidades reguladoras de la cinasa
inactiva, liberdndose asi una unidad catalitica que fosforila
a una proteina usando otro ATP en el proceso.

La proteina fosforilada inicia el movimiento de los
granulos bhacia la superficie celular con ayuda de los
filamentos intermedios. En paralelo existe una
perturbacion de Ios fosfolipidos de 1la membrana celular
también iniciada por la unién del Ag a las dos mol€lulas de
IgE. Las fosfolipasas y las metiltransferasas catalizan los
fosfolfpidos, degradindolos y liberando &cido araquido-
nico por una parte y estableciendo por otra, un flujo de Ca
extracelular hacia el interior de la célula. Las reacciones
enzimiticas iniciales son méximas dentro de los 15
segundos posteriores a la unién del Ag con la IgE y e
ingreso de calcio es maximo en dos a tres minutos (fig. 3).

El efecto de todas estas reacciones es la fusién de las
membranas de los gridnulos citoplasméticos entre sf y
también con la membrana de la célula cebada, 1o que a su
vez determina el que los grinulos viertan su contenido al
exterior. Owo producto, un lisofosfolipido facilita la
fusién con la membrana y por lo tante la degranulacién.

MEDIADORES

El influjo del antfgeno unide a la IgE en la superficie de la
célula cebada y los consiguientes eventos descritos dan
como resultado, primero la exocitosis del contenido de los
granulos con la liberacién de los mediadores preformados
y segundo, la induccién de la sintesis de mediadores
formados de novo a partir del 4cido araquid6nico lo cual a
través de las vias de Ja ciclooxigenasa y lipooxigenasia
lleva a la produccion de prostaglandinas y leucotrienos.

Hasta hace poco , los linfocitos T habian sido considerados
como la principal y a menudo dnica fuente de
interleucinas,JL-3, IL-4,IL-5]JL-6.Estudios recientes indi-
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Fig. 3. Liberacién de mediadores. Tomado de: Austen KF

can que las célolas cebadas son una segunda fuente de
eslas moléculas. Igualmente las células cebadas activadas
sintetizan GM-CSF (factor estimulante de colonias de
granulocitos-macréfagos).

Los antigenos pueden hacer que las células cebadas
expresen moléculas que puedan iniciar la prolifieracion de
células ccbadas (IL-3, [L4), apoyar la difierenciacién de
células cebadas (11.-3, 3L4) y apoyar las supervivencia de
dichas células en los tejidos (IL-3, 11.-4). Esas moléculas
pueden actuar como estimulos aulocoides para la
prolifieracién y diferenciacién. Las células cebadas
expresan receptores para IL-3, IL4 (los Ags pueden iniciar
la expresion de IL-3, IL-4 por células cebadas) a
continuacién ocurre autoactivacion de €30s receptores. La
biperpidsia de células ccbadas observadas en ¢ asma
puede relacionarce. al menos en parle. con esla asa de
autocoides.

HETEROGENEIDAD DE L.OS MASTOCITOS

H conocimiente actual de la biologia de la cflula cebada
s€ inicié desde hace uncs 20 aflos cuando se observl que
los masiocitos de Jos lejdos gastrointestinales Uenen
propiedades untoriales distintas a las del ejido conectivo.

. Fisher D.W.: Biologia del Mastocito. En: Lockey RF., Bukanz
S.C.: Fundamentos de inmunologia y Alergia.

InterAmericana - McGraw Hill. 1987 (pp. 195)

Posteriormente. las células cebadas de la mucosa
mostraren diferir de las mismas del tejido conectivo en su
dependencia de 1a célula T, mediadores preformados de
grinulos  citopldsmicos  {proteoglucan, pfoleasa).
mediadores generados a panir del 4cido araquiddnico y
respuestas funcionales a secretagogos. las células cebadas
derivadas de piel, pulmones, nariz ¢ intestinos muesiran
que hay dos tipos de estas células que difieren en
coptenido de dos prolcasas neotras de grénulos
cilopldsmicos, triptasa y quimasa Las células cebadas T
contienen triptasa y son 1as predominames en pulmones y
nmucosa gastrointestinal, mientras que las células cebadas
TC contienen (riptasg y quimasa y son las predominantes
én piel y submucosa gastrointestinal.
La dependencia dd linfiocito T de células cebadas T pero
no de las TC se sugiere pof los estudios en pacientes con
defizetos congépitos o adquiridos de linfiockos T (ej:
pacientes con inmunodeficiencia conbinada o SIDA) e
los cuales exite mna deficiencia de células cebadas Ten la
mucosa gastrointestinal.
Por ltimo. en base a eswdios (isiolégicos y farma-
colbgicos se ha demostrado ambién una helerogeneidad
en la existencia de subclases de receptores para los
leucotrienos sulfopeptidices (LTC4, LTD4 Y LTE4) cada

20

Dermatologia, Vol. 3, Nam. 2, 1994




Biotogfa det mastocito

MEDIADORES PREFORMADOS

Histamina PM = 111 Vasodilatacion,
aumento permeabilidad vascular
broncoconstricién

Heparina PM=60.000 Anticoagulante

Enzimas Triptasa PM = 130.000 C3 convertasa

B-glucosamidasa

PM= 1500

Factores activadores y

ECF-A PM = 380/2000

Se une a residuos glucosamina

Quimiotaxis de eosindfilos y

quimioticticos NCF PM = 750.000 neutr§fi los
MEDIADORES SINTETIZADOS

SRL-A (LTC4-1.TD4) Productos de Ia via Vasodilatacion,

Leucotrienos lipoxigenasa Broncoconstriccion

quimiotacticos Quimiotaxis

Prostaglandinas Producto de via Vasodilatacion

Tromboxanos ciclo oxigenasa Broncoc onstriccion

Factores activadores y
Quimiotacticos

uno de los cuales tiene su receptor propio 1os que a su vez
estdn distribuidos en distinta forma en las células diana
especificas, determinando respuestas de intensidad
diferente sobre tejidos contrictiles diferentes en una
misma especie.
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RESUMEN.

Estodiamos 24 pacientes con diagndstico de lepra y son
clasificados segin los pardmetros: clinico, histo-
patolégleo, bacteriolégico e inmunoldgico. 21 casos
correpondian al sexo masculino y 3 al femenino; se les
reslizaron valoraciones periddicas desde o afio 1,983 -
1.987.

Solo a 14 pacientes se les efectudd valoraciones, de ellos
6 correspondian a formas paucibacilares y 8 a
multibacilares. Todos recibieron multidroga terapia:
Rifampicina, DDS y Clofazimina, mensualmente
acudian a la consulta. En la tercera valoracién: 2 casos
correpondian a formas paucibacilares, 2 a lepra
lepromatosa y 10 se encontraban asintomaticos.

SUMMARY

We studied 24 patients with Hansen disease under the
following parameters: clinical, histological, bac-
terlologic and Inmunologic. Twenty one of then were
males and tree were females. Every one was submitted
to periodical evaluations since 1983 to 1987,

Fourteen patients were evaluated under three criteria;
elght of then bad a multibacillar disease. All patients
in this clinical survey took three drugs during their
trearment, Riphampicin, D.D.S,, and Clofiazimine at
the end study 10 patients were asintomatic.

PALABRAS CLAVE: Lepra.

gy actualmente en €l mundo alrededor de
3'500.000 casos registrados de lepra y se
calcula que existe un niimero doble de casos
que no han sido detectados. Por io 1anw
desde ¢ punto de vista de su incidencia y

prevalencia es wna enfermedad importante, asi también lo
es d problema de | lucha antileprosa. Esta se dificulta por
el prejuicio secuiar que hacfa huir de fas perscnas
afiectadas, por la cronicidad y ia incenidumbre actual
respecto a § se fogrard finalmente eliminar fa infieccitn,
incluso después de largos perfpdos de traamiento. El
probiema de fa iepra es un problema de cardcter nwndial y
como e caso de cualquier oira enfermedad transmisibie, 1a
iucha depende del conocimiento de su epidemiologfa, de
ios medios para su diagnGstico y de la disponibiiidad de
agenles preventivos y terapéuticos. Se cree que en los
lugares donde no se aplican, medidas adecuadas, Ia
incidencia tiende a aumentar, Fl mimero de individuos que
expuestos al riesgo de infieccidn, contraeran 12 lepra puede
variar. 1a lepra es allamente contagiosa, pero de escasa
patogenicidad por io que la infeccion subclinica es comdn,
pao la enfermedad clinica aparece lan solo en una
pequeia proporcién de las personas infedadas. De los
nifios al contacto con casos fepromatosos en €l hogar, 1n
14% puede contraer fepra, dentro de un piazo ded afios, en
algunas zonas, segiin reporte de la Organizacion Mimdial
de ia Salud en 1.980.

La gravedad de la lepra endémica en relaciOn con oiras
enfizrmedades no puede evaluarse exclusivamente scbre la
base del nimero de enfizrmos o de las tasas de prevalencia,
hay que tener en cuenta la duracidn de la enfemmedad, las
incapacidades que causa y su$ ¢onsecuencias bumanas y
sociales para fos enfermos de lepra y sus familias, Lo que
es desalentador en esta lucha es también ia incertidumbre
que ya manifestdbamos acerca de fa efiectividad del
tratamiento de ks casos lepromatosos atn después de
proiongados perfodos del mismo. En los Cas0s no
infecciosos las perspectivas de vida pueden s fas
normales, pueden verse privados de cierta capacidad fisica
o de movilidad lo gue obliga a estabiecer cOSIOS0S
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programas a large plazo, aparte del aspecto humanitario
los enfermos con invalidez representan una considerable
reduccion de los recursos de mano de obra.en aquellos
pafses donde es endémica. Uno de los problemas es la
rehabilitacin social, igual que la rehabilitacién en el hogar
que es de fundamental importancia y por otro lado el
problema socio econ6mico.

El agente causal un Bacilo Acido-alcohol resisiente
descubierto por Armour Hansen en 1874 y denominado
Micobacteriun leprac segiin acuerdo de la conferencia
internacional de lepra celebrada en Manila en 1931. Puede
detectarse en cualquier tejido donde se encuentre presente,
tales como piel, mucosa nasal, nervios periféricos,
ganglios linfaAticos, 6rganos profundos. Es un delgado
bacilo recto o ligeramente curvado de 3 micras de largo
por 0,5 micras de ancho, 4cido y alcohol resistente, Gram
positivo, se encuentra solo 0 en pequefios grupos en masas
‘lamados Globis, que es lo caracterfstico de las formas
abiertas o multibacilares, en lccalizacién intra o
extracelular. Formas aberrantes cocoides, largos y en
clava, cuerpos tipo micoplasma y formas en L ban sido
demostradas. No se¢ ha podido cultivar en medios
artificiales aungue contindan las investigaciones en este
sentido, sin embargo desde que se obtuvo por primera vez
la multiplicacién del bacilo en la akmohadilla plantar del
ratén se ha utilizado, sobre todo en los 10 dltimos afios
nuevos modelos, de entre los cuales el armadillo de nueve
fajas, Dasypus novemticus ha sido muy valioso para la
obtencién del material bacilar en cantidades suficientes
para las investigaciones. Ademaés se ha utilizado el ratn
normal y el rai6n timectomizado-irradiado para la
evaluacién de medicamentos y la demostracién en
pacientes de Mycobacterium Leprae resistenies a los
medicamentos y otros que conscrvan la sensibilidad a
éstos.

No se dispone de una prueba sencilla y fiable para
identificar en la prictica la infeccién subclinica, los
resultados de algunas investigaciones inmunoldgicas bhan
llevado a la conclusidn de que la lepra se puede incluir con
m4s seguridad en el grupo de las enfermedades infecciosas
(que comprende la Tuberculosis y la Poliomielitis) en las
que la tasa de transmisién del agente infeccioso es
considerablemente mas elevada que la tasa de ataques de
la enfermedad. De esto parece deducirse que la lepra es
mas contagiosa de o que se habia creido, s6lo que un corto
nimero de personas expuestas a la infeccién llega a
presentar signos clinicos de la enfermedad, su modo de
transmisién no ha podido determinarse con seguridad. La
demostracién de que los bacilos pueden permanecer
viables fuera del organismo humano durante un perfodo

de 1 4 7 dias, ha ampliado las posibilidades de
investigacién de las puertas de entrada y salida de la
infeccién leprosa. No ha podido descartarse la hipétesis
del contacto cutdneo directo, ni tampoco la de una

transferencia mec4nica por contacto con las pulgas y otros
artrépodos, o de la inoculacién por picadura de insectos,
tampoco se han presentado pruebas convincentes de apoyo
de la hipotesis de la posibilidad de infieccién por via del
aparato digestivo.

El descubrimiento de la viabilidad del gran mimero de
bacilos que se desprenden de la mucosa nasal de los
enfermos que padecen lepra lepromatosa no tratada se
considera alternante significativo. Puede ser un momento
que juega un rol importante en la transmisién continuada
de la enfermedad y también en el fracaso en la investiga-
cién del origen de la infeccién de los casos conncidos, el
hecho de que los infecciosos asintométicos pueden expeler

-bacilos por la mucosa nasal durante considerables perfodos

de tiempo antes de que se los identifique como casos de
lepra, ademés el M. Leprae puede difundirse también a
partir de ilceras cutdneas lepromatosas de enfermos
contagiados no sometidos a tratamiento, de Ia leche de las
madres lactantes y en mucha menor cantidad de los ane jos
cutdneos. En 1.978 el XI Congreso Internacional de Lepra
estimé que hay pruebas cada vez mAs numerosas de la
importancia de la transmisién por €l aire.

Desde el punto de vista epidemioldgico los casos
lepromatosos y limftrofes son los mis contagiosos. Los
casos de tuberculoides en reacciébn o los pacientes
tuberculoides limitrofes pueden presentar ciertos tipos de
contagiosidad pero iodavia no se ha demostrado. Segiin
Hanks un gramo de tejido de un leproma puede contener
hasta 7°000.000 de bacilos.

Segin un reporie sobre la vigilancia de los contactos
realizada en Singun-Binmania y recogido por la OMS en
1980 en su Guia para la lucha Antileprosa el riesgo de los
contactos familiares de los casos abiertos para que
contraigan lepra clinica es aproximadamente 5 veces
mayor que €l riesgo entre las personas de la misma zona en
cuyos hogares no hay afectos. Los comactos lepromina-
negativos es mas probable que adquieran la lepra y que la
presenten en las formas multibacilares que los contactos
lepromina-positivos en algunos de los cuales pueden
desarrollarse lepra tuberculoide. Esto es lo que sostiene
Dhammendra y Chatterjel basados en sus observaciones y
apoyados por otros investigadores. En la epidemia de
Naury, Ia mis importante del mundo, un 30% de la
poblacidn, es decir unos 1.500 presentaron signos de lepra.

Segiin los reportes que trae la OMS en su publicacién de
1980 manifiestan que se ha observado la desaparicidn, sin
tratamiento de lesiones de lepra no lepromatosa, en el
estudio de Nolasco y Lara el 77% de los casos en la
primera infancia quedaron sin lesiones antes de alcanzar la
edad adulta. En la de Silver Jubile Children’s Clinic,
Madrés (India) donde se mantuvo una observacién de 644
casos en perfodos variables de uno a 20 afios sin que se les
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adntinistrara {ryamiemo de ninguna clase, se observd I
detencién de R cnfermedad. que no es o mismo que
curacién. en m 65% de ilos casos, comunicado personal-
mente por Dharmendra. Sin cmbargo hay que resaktar que
cstas observaciones no sugieren depar sin tratamienio
especifico al pacienie ya que d momento del diagndstico
m ¢s posible identificar en gué enfermos sus lesiones se
resolverdn favorablemente por lo que todos deben
someterse al tratamiento. La desaparicion también poede
ser engaflosa y cabe kb posibilidad de que aparceca
uiteriormente afeccion de los nervios.

Los leprilogos e investigadores han formuiado mimerosas
clasilicaciones desde que se confiormd. como entidad
nosolGgica. Fn 1847 Danielsem y Boek distinpuieron dos
formas Hpicas de lepra: nodular y anesiésica. Mis larde
Hansen y Loolt en 1895 @ denominaron nodular y
maculoancsiésica. En 1931 con d objeto de unificar la
nomenclawra se¢ dividicron los casos con un - crilerio
topografico: lepra culdnea y nerviosa. Posteriormente en cl
Congrese de lepréloges de Sudamérica se adopié la
llamada clasificacién sudamericana que consideraba forma
lepromatosa y forma tuberculoide més tarde en e quinto
congreso & deprdiogos de Madrid de 1953 adopta mna
clasificacién que se¢ basa en Jos criterios: clinicos,
bacieriolégicas, inmunoldgicos e histopatoibgicos. Se
manticnen 108 dos tipoS polares €sto €5 lepromaioso y
tubercaloide, ademds creando grupos o indeterminado e
imermedio o borderline. Bl séptimo congreso intermacional
de leprologia. celebrado o Tokio en 1958 dej sin
alieraciones fa clasificacidn de Madrid, la misma que es
ignalmente ratificada en Rio de Janciro e 1963, Londres
1968, Bergen 1973 y México en 1.978.

La clasificacién propuesta por Ridley y Jopling trata de
facilitar la labor de los investigadores y de definir el
espectro inmunoldgico en termines clinicos ¢ histolégicos.
El Comité¢ de cxpertos de la OMS en fepra recomends en
su quinto informe que se sipuicse ensayando 1a posibilidad
de cmplear b clasificacion on los programas de lucha
antileprosa. Esta clasificacién considera 1a presencia de
dos Upos polares, inmunocidgicamente definidos por &
conservacion o ausencia de mmanidad celular retardada,
Entre cllos existe i espectro de tipos intermedios, los
linmados borderline o dimorfos, en los cuales la inmunidad
ntediada por células se conserva a medias: ¢l Curso que
siguen esios pacientes depende del balance entre la
infeccién y ¢l grado de inmunidad celular, lo que hard que
se inclinen a uno de los dos grupos o QUE permanczcan
estabies.

Bl X1I Congreso intcrnacional de Lepra, realizado on La
Haya, entre sus opiniones sobre diferenes asunios de b
cnfermedad marcando ¢ estado actual de dichos
conocimientos manifiesta g o los paises altamente
endémicos los métodos de diagndstico deberdn ser simples

y de Fécil aplicacién, s6lo cuando sea necesario y cuando
ia circunstancia lo requicra se deberd utilizar métodos mas
complejos, para realizar d diagndstico e compromiso
neural precoz, especiatmente cn lepra indeterminada y
tubercuinide, puede realizarse co biopsias cutdneas por
identificacion del antigeno en el nervio con anticucrpos
monoclonales y presencia de ki céiula de Schwann usando
i protcina S-100 con 18cnicas & inmunoperoxidasa.

Exdmenes neurofisioldgicos: ciectromiograma, velocidad
de conduccién, reflejo de Holfman, onda F y potenciales
evocados cercbrales pueden ser dtiles en ¢l diapgnéstico
precoz de iepra. El diagndstico precoz de la infizccion
subciinica de los contactos infectantes, requicre la
utilizacion de méodos de inveslipacion como o FIA abs,
test de Elisa y test de competiciGn de anticuerpos séricos y
futuros estudios deben considerar entre sus objetivos la
produccitn ¢ identificacidn de ios antfgenos para loprar: cf
desarrollo de lest de inmupodiagndstico, andlisis de la
inmenoerespoesia al M. Leprae, desarrollo de una sub-
unidad de vacuna antileprosa, comprension de la estructura
y funcién del M. Leprag, pero ademds esclarecer cuales
san fos mecanismos de inmunidad mediada por céinlas
defectuosas ya que se ban descrito clones de células T
supresoras cutdreas TT ias céllas CDB parccen ser
citolfticas y o lesiones LL supresoras, por o que su ol no
esd bicn aclarado,

MATERIALES Y METODOS

Estudiamos 24 pacientes de ia Unidad de Derma-
ologia, Venercologia y Alergia "DnWenceslao Ollagae
L” del IESS, desde ¢l afio 1983 hasta 1987, cuya odad
estd comprendida en o rango de 29 a 66 afios, estudiados
por v periodo de 3 afios. Dicho estudio comprendia
evaluaciones periddicas de los pardmetros: clinico,
histopatolGgico, bacterioldgico e inmunolggico.

Clinicamente se valor h presencia de lesiones: micuias,
placas, infilracidn, nodulos, disposicin simétrica o
asimétrica, nimero de lcsiones, bordes mal o bien

Tabla 1. Clasificacién clinica. histopatoidpica, bacterio-
iGgica e inmunoldgica de 24 casos segidn cdad.

Edad TT BT BB BL 1L TOTAL
20-1 8 = . | g 7
40-59 3 1 4 1 4 13
60 - 69 3 - - E 1 4
total 9 1 4 2 8 2

24
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Tabla 2. Clasificacién clinica, histopatoldgica, bacteriolégica ¢ inmunolégica de 24 pacientes
segiin valoracién periédica

Valoracion I TT BT BB BL LL Asint. TOTAL
Primera - 4 2 8 p 8 - 14
Segunda - 5 . 2 2 3 P 14
Tercera 1 1 - - - 2 10 14
Tabla 3. Evaluacitn histopatolGgica
Histopatologia I 117 BT BB BL LL Piel Fibrosis TOTAL
sana dérmica
Primera p 2 8 ) 5 2 - - 14
Segunda 4 4 - - 2 2 2 14
Tercera 6 - 1 - 1 5 1 14

definidos, coloracién de las méculas: hipopigmentadas,
erilematosas, vioOldcea, sepia, aspecto de la piel brillame,
xerdtica, sensibilidad s{ estd conservada, hipoestésica 0
anestésica, tanlo térmica, dolorosa o ctil
Histol6gicamente se valoré la caracterfstica de la
epidermis: atréfica, presencia de infiltrado, formacién de
granulomas tuberculoides, células epitelivides, globis
bacilo, células de Virchow, zona libre subepidérmica para
lo cual las placas se tefifan con ¢l método de Zielh-Nielsen
modificado ya que el M. Leprae es menos 4cido alcohol
resistente.

Inmunolégicamenie se realizé la valoracion utilizando
prueba de Mitsuda cuya lectura se realizé a la 3 ¢ 4=
semana constatando la presencia de pdpula con © sin
NECTOSIS.

Baterdolégicamente se realizo la bisqueda del agente
M.Leprae en frotis de linfa tomada de la lesién en las
formas cerradas y de I6bulo de oreja en las abiertas, ¢ en
frotis de moco nasal, muestras que se tefifan con Zielh-
Nielsen modificado por las cualidades tintoriales de la
bacteria, positivo ante el hallazpg aungue sea de un bacilo
y negativo ante su ausencia en toda fa 14mina.

Se les realizé en Observaciones periGdicas, debiendo
sefialar que de los 24 pacientes estudiados inicialmente,
solo 14 fueron sometidos a 3 evaluaciones considerando
los pardmetros sefialados y clasificindolos de acuerdo a
ello, recibieron terapia multidroga con Rifampicina, DDS
y Clofacimina, mensualmente acudfan a la consulta.

Los 24 casos iniciales fueron clasificados segin edad y
forma clinica, encontrdndose €l grupo etdrec de 40 - 59

afios més afectados con 13 casos (tabla 1) que correspon-
dfan al sexo masculino, 21 casos lo que concuerda con
otras publicaciones, 15 casos correspondian a formas
abiertas y 9 a cerradas 0 paucibacilares.

Solo 14 fueron sometidos a 3 valoraciones, de 1os cuales
en la primera 4 correspondian a la forma Polar TT, 2 BT,
3 BB. 2 BL, 3 L1 (tabla 2) que se¢ correspond(a con los
hallazgos histopatoldgicos (tabla 3) annque en 2 casos se
reporté Lepra indeterminada. En la segunda valoracion, 5
casos correspondfan a la forma poelar TT, no habia BT, 2
BB, 3 BL, 2 LL y 2 asintoma4ticos.

Correlacionado con la histopatologfa en ésta han
aumentado a 4 la forma indeterminada, los Borderline
Tuberculvide y BB no hay, mientras que 2 son reportados
con imagen de piel sana; en la tercera valoracion no se
reportarOon ¢asos en las formas marginales, mientras que
los asintomaticos llegaron al mimero de 10, 1
Tuberculoide Tuberculoide y 1 caso Indeterminado.

Tabla 4. Baciloscopia de la linfa

Resultados  Positivo Negativo  Total
Primera 2 12 14
Segunda c 14 14
Tercera - 14 14
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Tabla 5 Baciloscopfa moco nasal

Resultados  Positivo Negative  Tolwl
Primera 2 1 13+
Segunda - 14 14
Tercera = 14 14

* | casodudrso

Tabla 6. Evaluacitn inmunoldgica

Resultados  Positive  Negativo  Toual
Primera 6 7 j3*
Segunda 6 8 14
Tercera 6 8 14

* | caso dhrloso

Correlaciondndolo con 1 histopatologfa en [a tercera
evaluacidn 6 corresponden a Lepra Indeterminada, 1 BT, 1
BL., 5 con imagen de picl sana, | fibrosis dérmica,

En cuanto a la evaluacibn Bacterioldgica se tes realizé
frotis de linfa (tabla 4} siendo positivo en la primera en 2
y 12 negativos, segunda y lercera odas fueron negalivas.

También se les realizé frotis de mucosa nasal (tabla §),
encontrdndose en B primera 2 positivos, 11 negativos y 1
dudoso que correspondfa a 1 caso BL, en la segunda y
tercera wdas fueron negativos.

En cuanto a la evaluacidn inmunoldgica (tabla 6) fueron
hallados 6 positivos, en la primera 7 negalivos y un dudoso
que comespond(a a wn caso Bl que en la tercera valoracién
estuvo asintomAatico,

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES.

1. La mayor incidencia de Lepra d¢ nuesira casufstica se
observé en €l grupo dc 40 - 52 anos.

2. El sexo més afectado es d masculino aom 21 casos.

3. Existe un predominio de formas abiertas,

4. El snico método valido para la evaluacion debe basarse
en €l wWo de los 4 pardmetros mencionados cn €l trabajo,
mientras que los exdmenes neurofisiolégicos complemcn-
tariamente en aguellos casos indeterminados

5. EI diagndstico precoz de la enfzrmedad y la terupia
adecuada dan mejores resultados,

6. Este tipo de evaluaciones deben ser periddicamente
realizados.

7. Los resultados obtenidos son alentadores con ¢ wso de

poli [erapia.

8. Cualquier otro tipo & valoracién que oo considere s
pardmetros:  clinico. hislopémlogico. bacteriolgico €
inmunologico, © que sea tomado aisladamente estard
sujetc a mayor Frecuencia de errores,

9. El analisis bacterioligico positivo d h lepra
lepromzitosa o borderline confirma ¢ diagndstico, pero su
negatividad no descarta el diagnéstico de los casos
wberculoides e indeterminados. Los casos posilivos
requicren de prioridad en la lucha antilcprosa.
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VERRUGA VENEREA ATIPICA EN
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Dr. Gonzalo Calero Hidalgo, Dra. Ana Kellendonk de Benitez.

Unidad de Dermatologia, Venereologia y Alergia “Dr. Wenceslao Ollague L.” del LE.S.S.

Guayaquil-Ecuador.

RESUMEN

Se presentan los dos primeros casos de formas atipicas
de infecciones por papovavirus en & sexo masculino
puestos en evidencia con la aplicacion de una solucién
al 5 9% de acido acético y comprobado por los estudios
histopatolégicos correspondientes. Se destaca la
existencia de estos casos en nuestro medio que pueden
estar pasando en forma desapercibida y la extraor-
dinaria importancia que tiznen por la relacién que
existe en la infeccion por papovavirus ( en especial de
ciertos serotipos como los 16 y 18 ) y los cdnceres
genitoanales en general y en especial los cervico
uterinos. También se destaca el uso de dcido acético en
solucion como ayuda diagndstica (aceto blanquea-
miento) para tales casos atipicos.

SUMMARY

We are presentting the first two cases of atypical
papovavirus genital infections in two males defiected
by the local applications of a 5% acetic acid solution
and verified by histological examen. Wz call the
attention similar cases that could ve miss diagnosed
and insit in the importance of ciral infecctions caused
by papovavirus 16 and 18 and the magilnances related
to them in areas like cervix and genitals. We also
points out the versatility and use-fullness of 5% acetic
solution as and aid in the clinical diagnosis in genital
lesions by means of the white decoolotations induced
for the solution.

PALABRAS CLAVES: Verruga venfrea atipica.
Acetato blanqueamiento. Tipificacion viral. Papovavirus
oncogénicos.

INTRODUCCION

La verruga venérea, o condiloma mal llamado acuminado,
por cuanto en una buena proporcién de casos no hace
relieve, ha adquirido en los (ltimos. afios una extraordina-
ria importancia, tanto por su mayor frecuencia (1) como

Fig. 1. Caso 1.
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Fig. 2. Caso 2.

por su cada vez mAs estrecha relacién con los cdnceres
cervicouterinos (2) y génito anales en general (34,5).

El descubrimiento de nuevas técnicas diagnGsticas como
las que usan la restriccién enzimatica de los vinus y la
hibridacién molecular, han permitido, no sélo identificar
particulas virales que han pasado desapercibidas a Ia
microscopfa electrénica, sino también determinar la
existencia de varios tipos de virus (6) (tipificacién ) de
papovavirus, mis de 60 hasta el momento, muchos de elios
de exclusiva transmision sexual y algunos de muy
probable accién oncogénica.

La descripcién cldsica de formaciones vegetantes ©on
digitaciones en su superficie, €s caracteristica de las tfpicas
lesiones acuminadas, por l¢ cual podemos hacer un
diagndstico de verruga venérea con relativa facilidad en la
mayoria de los casos. Pero en la actualidad sabemos que a
mis de estas tipicas lesiones vegetantes, se estdn
presentando con frecuencia, cada vez mayor, formas
atfpicas, sub-clfnicas y/o inaparentes que pueden pasar
desapercibidas si no se piensa en ellas y si no se ayuda con
una buen lente de aumento y con la aplicacién de 4cido
acélico en solucién al 5% (7-8) (0 lugol) en las dreas
sospechosas, dicha solucién tiene la propiedad de producir
un blanqueamiento especial en 4reas que estando
infectadas con papovavirus no muestran lesiones clinicas
evidentes.

El estudic de estas formas clinicas atfpicas adquieren
mayor importancia por su posible asociacién con tipos de
papovavirus (tipos 16 y 18) que esidn siendo relacionados
con el Ca. Cervicouterino. En el hombre aunque no se ha
determinado en forma categorica su relacién con cdnceres
genitales es importante su determinacion y su tratamientos
por cuanto pueden transmitirlo a su(s) pareja(s) sexual(es)

y convertirse en portadores sub-clinicos de canceres
cervicales.

En la consulta de venereologia de la unidad de
dermatologia “Dr. Wenceslao Ollague L.” del IESS,
veniamos observando desde hace poco tiempo, algunas
lesiones  inespecificas en  genitales masculinos,
caracterizados principalmente por pequefias fisuras
superficiales ubicadas transversalmente en el surco
balanoprepucial, ante lo cual sospechamos tratarse de
alguna forma atfpica de verruga venérea. Para su
comprobacién procedimos a la aplicacion en tales lesiones
de la solucién de 4cido acético al 5% en bisqueda del
blanqueamiento y luego el correspondiente estudio
histopatoligico de los casos positivos.

La presente comunicacién tiene por objeto describir los
dos primeros casos de lesiones atipicas de verruga venérea
descubiertas por esta unidad ¥ al parecer en el pais puestas
de manifiesto por medio del 4cado acético y comprobados
mediante el estudio histopatolégico carrespondiente.

CASOS CLINICOS

CASO N° I (historia clinica N° 12548, biopsia N° 7044).
Paciente masculino de 28 afos de edad que consulté por
presentar hace 4 meses, 3 pequeiias erosiones horizontales
(fig. 1) en el pliege del surco balanoprepucial que
aumhentaban y producian ardor v dolor 2l contacto sexual
A los 2 minutos de la aplicacién del 4cido acético al 5 %
se pudo observar, miltiples &dreas blancas ovaladas
alrededor de las fisuras, el estudio histopatoldgico reportd:
imagen caracteristica de verruga venérea.

CASO N° 2 (historia clinicaN° 88147, biopsia N° 7121).
Paciente de sexo masculino de 31 afios de edad, que
presenta dermalosis de 2 meses de evolucion caracterizada
por una linea erilematosa ligeramente elevada alrededor de
todo el surco balanoprepucial. intercalada de pequeiias
erosiones a manera de fisuras borizontales dispuestas, cor
la aplicacién de 4cido acético al 5% se observd un
marcado blanqueamiento lineal que se correspondia con
las lesiones eritematosas y fisuradas vistas antes de la
aplicacién de dicha solucién (fig. 2). El estudio
histopatoligico reporté: alteraciones propias de verruga
venérea

COMENT ARIOS

Con la presentacion de estos 2 casos, estamos demostrando
que en nuestro medio, a mas de las lesiones vegetlantes o
exofiticas de la verruga venérea. también se estdn presen-
tande formas atipicas, que se nos pueden pasar
desapercibidas si no pensamos en ellas y si nos ayudamos
con la aplicacién de 1a solucién de 4cido acético al 5% (1).
Hecho de gran importancia tanic clinica como
epidemiolégica por cuanto estos pacientes al no ser
diagnosticados ni tratados pasarian a ser poriadores
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subclinicos de la infeccién y pondrian en peligro a sus
parejas no s6lo por el contagio de la enfermedad (verruga
venfrea) sino también por la posibilidad de que ellas
desarrollen cinceres cervicouterinos y/o anales (2,3,4),
recordemos que algunos serotipos de papovavirus (16-18-
33 y 35 principalmente) estdn siendo relacionados con
dichas neoplasias.

En visia de que la aplicacién del 4cido acético puede dar
reacciones falsas positivas en un determinado porcentaje
de casos, €s necesario obtener una gran experiencia en su
utilizaci6n, el blangueamiento que se presenta en los casos
positivos (muy difuso y débil), las causas del blanquea-
miento en la infeccion por papovavirus ain no es

completamente conocido es posible que se deba a una -

discreta coagulacién proteica de las células superficiales,
infectadas (17) que se caracterizan por presentar aumento
de 1a celularidad y alteraciones en su maduracién, en otras
palabras la queratina de los queratinocitos infectados es
diferente a la de las células no infectadas y reaccionaria
con el 4acido acético dando el color blanco especial
(acetoblanqueamiento).

En definitiva este procedimiento viene a constituirse con
las reservas del caso en una valiosa ayuda para el
pesquizaje de casos subclinicos o atipicos de verruga
venérea, también puede usérselo en toda primera consulta
de verruga venérea, pues muchas veces el paciente tiene a
mis de las lesiones evidentes, otras, en Oiros sitios que
solo se demuestran con acetoblanqueamiento. De igual
manera su uso debe ser rutinario al final del tratamiento
puesic que su aplicacién puede evidenciar lesiones que
ain no han desaparecido por completo o de nuevas que se
han desarrollado durante el ciclo de tratamiento,
recordemos que €l virus puede estar completamente latente
por un tiempo variable, hay casos latentes que pueden
pasar desapercibidos hasta €l examen histopatoligico y a
la microscopfa electrinica.

También tiene enorme importancia su aplicacion en los
comtactos aparentemente sanos de paciemes afectados,
estamos observando acetoblanqueamiento en genitales
masculinos sin lesiones evidentes de esposos cuyas
parejas, tienen lesiones o se han puesto en evidencia
durante el embarazo.

La presentacion de estos dos casos con formas subclinicas
demuestran la importancia del tema y de 1a existencia de
estas formas en nuestro medio y 1a necesidad que existe de
tipificar los virus responsables, pues es posible y es nuestra
hipitesis de trabajo que sean causadas por los serotipo
oncégenicos, recordemos que segiin la OMS, los cénceres
cervicouterionos son de alta prevalencia y gran letalidad; y
controlando estas formas subclinicas haremos una buena
prevencion al respecto.
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RESUMEN

Presentamos el caso de una paciente mujer de 35 aiios
de edad que presentaba un nédulo subcutineo de un
afio de evolucién, localizado en cuero cabelludo de 1.5
cm. de didmetro, doloroso y duro a la palpacién. El
diagnéstico fue de un Schwannoma, tratindose de una
entidad poco comiin,

SUMMARY

A case of a 35 years old woman, who presented a
subcutaneous module, localized on scalp. of 1.5 cm. of
diameter. pain and hard. The dlagnostic was
Schwannoma, arare pathology.

PALABRAS CLAVE: Neurilemoma.
INTRODUCCION

Se trata de un tumor de las vainas nerviosas COmpuesto por
células de Schwann, que se origina m4s frecuentemente en
el nervio aciistico, también en el sistema nervioso
periférico, en los nervios principales de los miembros, en
cara flexora del codo, mufieca y rodilla. Pero menos
comiin en cabeza, lengua y mediastino posterior.
Aparecen en cualquier edad, pero mis usualmente en
mujeres entre la cuarta y quinta década de vida, se pueden
encontrar en la neurofibromatosis; pero en estos caso son
muitiples (1).

En cuanto a la etiologfa todavia se discute, al parecer
exista algun factor o agente bioqufmico localmente aclivo,
necesario para Ja inhibicién de los procesos naturales de
proliferacién y migracién de la célula de Schwann, que
esta faitando en la vida embrionaria. Se conoce la base
genitica, pero se desconoce su mecanismo (3,9) y que un
estimulo para que se desarrolle seria un traumatismo (2).
Clfnicamente se presentan como nédulos circunscritos
redondeados v ovoides de consistencia firme {blanda o

quistica) que pueden llegar hasta un tamaiio de 5 cm., de
color gris-amarillento, dolorosos; son intradérmicos o
subcutdneos (8).

CASO CLINICO

Se tratd de una paciente del sexo femenino de 35 anos de
edad, que consulté por presentar un nédulo localizado en
la regién interparietal del cuero cabelludo, de un afio de
evolucién, el mismo que le producia periodos de
hipersensibilidad en dicha zona. A la palpacién era un
ndédulo de 1.5 cm de disgmetro doloroso, duro y subcutdneo
(Fig. 1). Sin antecedentes familiares y personales de
importancia.

Fig. 1. Extirpacién del tumor
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Fig. 2. Tumoracitn en la dermis reticular prafunda

En la biopsia s¢ enconird una tumoracion bien delimitada
(fig. 2), en la que se aprecian unas células alargadas con
nicleos fusiformes, que en ciertas zonas agrupan en forma
paralela rodeando un material homogéneo de coldgeno;
éstos son los cuerpos de Verocay (fig. 3) inmersos en una
trama fibrosa fina. No se aprecié atipias celulares.

El tratamiento consisti en la extirpacion quinirgica total
del tumor sin que se haya presentado recidiva.

COMENTARIO

El presente caso se trata de un tumor unico localizado en
la cabeza, lo cual es poco comiin, ya que usualmente se
asocia con Neurofibromatosis y en estos casos son
miiltiples y con méas probabilidad de que se malignicen
(4,5,6,7). E! hallazgo histolégico de los cuerpos de
Verocay, fue lo que llevé a la confirmacién del
diagndstico. Al ser un tumor Uinico en esta paciente su
extirpacion total fue el tratamiento definitivo.

Fig. 3. Cuerpos de Verocay
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GRANULOMA ANULAR DISEMINADO.
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RESUMEN

Se describe un caso de granuloma anular diseminado
en una paciente de 61 afhos de edad, con A.P.P. :
Diabetis Mellitus, quien presenta lesiones anulares
circinadas eritematovioliceas de bordes elevados,
generalizadas.

Se destaca la posiblidad de que no se trate de una
simple asociacién de estas dos enfermedades, ya que
puede existir una correlacién entre Ia hiperglicemia y
las manifestaciones clinicas del paciente.

SUMARY

We present a patient with granuloma annulare
diseminad of 61 years old, with A.P.P.: Diabetes
Mellitus, who has annulare, and eritemathous, plaques.
Could nor be a common asociation betwen these two
diseases, because exists a relation with hiperglicemia
and the clinics findings of the patient.

PALABRAS CLAVE: Diabetes. Granuloma anular
diseminado.

INTRODUCCION

El granuloma anular es una dermatosis benigna, de
locatizacién dérmica, mds raramente hipodérmica (3,13),
caracterizada por un proceso inflamatorio focal,
granuiomatoso, necrobiftico con degeneracién del
coldgeno, depésitos importantes de material mucinoso y
rodeados por un infiltrado celular con linfocitos e
histiocitos. Ademis macrifagos que se disponen en una
manera particular constituyendo el granuloma anular en
empalizada y m4s raramente células epitelioides (1,24).

Aunque algunos cascs sobre todo las formas atfpicas
generalizadas han sido relacionadas con la Diabetes
Mellitus. El Granuloma anular es una afeccién
dermatoldgica de causa desconocida, se presenta en nifios
y adultos jovenes pero puede observarse en cualquier edad

(2,6). Las lesiones estdn constituidas por pequefias
péapulas firmes y lisas que se disponen en circulo o que se
aplanan por el centro y crecen preferentemente formando
una lesién anular “en neumatico™ (5,7), su color puede ser
rojo o violdceo, pero a menudo son de color de la piel
normal. FEn las variedades mds frecuentes las lesiones
pueden ser unicas o escasas y su localizacién variable,
aunque priman las afecciones del dorso de manos y pies y
caras laterales de los dedos (8 ) .

En general son lesiones asintométicas que persisten meses
o afios, pero siempre cabe esperar una resolucién
espontdnea (2,9).

CASO CLINICO

Mujer de 61 afios de edad, con antecedentes de diabetes
mellitus, presenta dermataosis en tronco y extremidades, de
un afio de evolucién, caracterizadas por placas
eritematopapulosas anulares de bordes elevados. En los
exdmenes complementarios se eéncontré una glicemia de
300 mg./ml, el resto de exdmenes fue normal o negativo.

Fig. 1. Imagen clinica
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Fig. 2. Imagen histoldgica

En el estudio histopatoligico se encontré una epidermis
normal, en el centro de la preparacion a nivel de la dermis
reticular, se observé un granuloma con necrobiosis del
colageno y disposicion de los eritrocitos en las fibras de
coldgeno, adem4s un infiltrade inflamatorio perivascular
superficial linfohistiocitario.

COMENTARIO

El granuloma anular diseminado aparece en el 80% entre
la 4 y la 7 década, siendo mis infrecuente antes de los 10
afios, 2% segun las scries de Krifysztoof y Winkelman
(12).

Su patogenia es desconocida, aunque la hipltesis mais
aceptada es la existencia de un mecanismo de
hipersensibilidad retardada (10). Se han descrito casos de
granuloma anular diseminado por quemaduras solares,
Puva-terapia, picadura de insectos (14 ) , medicamentos y
traumas previos y también se ha reportado en asociacion
con el sindrome del canal carpiano (sélo existen 4 €asos
reportados). Se trata de una neuropatia por compresion del
nervio mediano a su pasaje por el canal carpiano (12),
también se ha reportado en asociacion con pacientes con
HIV (11).

La asociaciOn entre granuloma anular y diabetes Mellitus

como ¢s en nuestro case ha sido muy discutido
considerdndose por algunos autores  altamente
significativas.

En nuestro paciente se observé que las lesiones
aumentaban cuando habfa un incremento de glicemia y
disminufan cuvando Ios valores de glicemia se
normalizaban, 10 que nos hace pensar que no se trata de
una simple asociacién entre estas dos enfermedades, sino
que habria una relacibn metabdlica. Por lo cual &s
importante en los pacientes con esta patologia, se
investigue estados hiperglicémicos clinicos o latentes.
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RESUMEN

Presentamos a un paciente de sexo masculino, de 28
afos de edad, que consulta por una tumoracion
localizada en miembro superior derecho, que por sus
caracteristicas clinicas se realizé un diagndstico
diferencial entre una enfermedad granulomatosa y un
proceso linfoproliferativo. Histolégicamente se llegé al
diagnéstico de Linfoma maligno de células B tipo
mixto,

SUMMARY

We are presenting a 28 years old male patient with a
tumoral lesion on right upper extremity in the 4
months. The diagnosis was between a granulomatous
and a lymphoproliferatives process. We confirmed
histologicallyty the diagnosisi is malignant cutaneous
B-cell lymphoma mixed type.

PALABRAS CLAVE: Linfoma cutdneo. Proceso
linfoproliferativo. Linfoma maligno.

INTRODUCCION

Los linfomas, son neoplasias malignas, difieren de la
mayor parte de los restantes procesos malignos en varios
aspectos por lo que en general se consideran un grupo
aparte, tanip desde el punto de vista patolégico como
etiolégico, y de €ste tiltimo se pueden considerar: herencia,
anomalfas cromosémicas, radiaciones ionizantes, agentes
infecciosos, factores inmunol6gicos, y otros (1,5).

La posible asociacién de la infeccién de la espiroqueta
BorreliaBurgdorferi con el linfoma cutdneo de células B,
puede ocurrir con mayor frecuencia de la que se piensa,
partiend0 de que la infeccibn por Borrelia puede ser
asintomdtica en muchos casos. Se ha encontrado asociada
a LCCB de bajo grado de malignidad (5). También se ha
encontrado asociada a linfomas cutdneos algunas
infecciones virales, asi como €l VEB con linfomas B, y el

HTLV-1 con linfomas T (8).

Es una enfermedad poco frecuente, pero talvez més que las
leucemias, y en conjunio con responsables de un 10% de
las muertes por cdncer. En los linfomas, las lesiones
cutdneas pueden ser consecuencia directa de la invasién
de la piel por la neoplasia, o resultado de efectos
secundarios especificos. Los infiltrados celulares cutdneos
pueden ser papulosos, nodulares, tumorales o ulcerativos,
frecuente en los linfomas no bodgkinianos. Aunque se
pueden describir como lesiones especificas, a menudo no
es posible establecer un diagnéstico definitivo en base
sélo al estudio histolégico de las lesiones cutdneas y se
hace necesarid un recuentd bematclégico completo,
biopsia ganglionar y un estudio de la médula ésea. Las
reacciones inespecficas pueden ser: piirpura, pigmenlta-
cién, dermatitis exofoliativa, atrofia ictiosif orme, alopecia,
pririgo, elc.

Dentro de Ios linfomas no Hodgkin, las neoplasias de las
series T y B afectan con frecuencia la piel y la incidencia
de ellos es casi idéntica. Las caracteristicas habituales de
la participacién cuténea (secundaria) en los linfomas B
incluyen afiectacién ganglionar previa o concomitante, y el
desarrollo de miiltiples nédulos cutdneos profundos, es
decir que los linfomas B se originan 0 se manifiestan
primariamente en la piel con menor frecuencia que 1os
linfomas T, éstos dltimos parecen afectar con frecuencia la
piel antes de invadir otros 6rganos (1).

CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino, de 28 afios de edad, nacido y
residente en Naranjito, prov. del Guayas, estado civil
soltero, labora como conserje en un museo. Consulta por
una tumoracién ulcerada en miembro superior derecho,
refiere haber presentado una lesion similar en el hombro
homolateral, que fue extirpada quinirgicamente hace $§
afos, sin diagndstico.

El paciente refiri6 que desde hace 4 meses presenta
nédulos y placas, erilematosas, sobreelevadas, infiltradas
con tendencia al crecimeinto anular y ulceracion, parcial-
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Fig. 1. Detalle de la lesién

mente recubiertas de costras meliséricas, arciformes, con
escaso dolor a la palpacién, no hay prurito, bordes bien
delimitados, localizados en tercio distal de brazos y tercio
proximal de antebrazo derechos. Son dos lesiones de
aproximadamente 2 a 4 cm. de didmetro. No hay lesiones
en otra parte del cuerpo, se acompafia de huen estado
general, no se palpan adenomegalias regionales.

Se realiz6 un diagndstico diferencial con: lupus
tuberculoso, lupus eritematoso profundo, infiltracién
linfocitaria de Jessner; leishmaniasis, micobacteriosis
atfpica, linfoma cutdneo.

Se solicitd exdmenes de laboratorio, todos dentro de
limites normales, excepto un PPD de 15 x 15 mm, sin
embargo con la tincién de ZN no se observaron BAAR.

Se realiz6 nueva biopsia, mientras tanto se instala terapia
antituberculosa con: Rifiampicina 600 mg/d. + Isoniacida
300 mg/d. + Miambutol 200 mg/d.. Se observé crecimien-
to del tumor, y el examen histopatoldgico reporta Io
siguiente: un infiltrado de celular denso, bien delimitado,
localizado primordialmente en la dermis reticular profunda
y en el tejido celular subcutdneo, infilrado compuesto por
células mononucleares, muchas de las cuales manifiestan
atipias nucleocitoplasméiticas notorias, con nicleos
redondeados, granos d¢ cromatina gruesos, algunas de
ellas muestran un clivaje central. Una segunda poblacitn
de células mononucleares mis pequefias y con escaso
citoplasma, se encuentra entremezclada. Se observa un
allo porcentaje de mitosis atfpicas, y una apreciable
cantidad de células gigantes multinucleadas. No se
observa la formacion de verdaderos granulomas, no existe

necrosis y bajo luz polarizada no se oObservan cuerpos
extrafios. Diagnéstico : Linfoma maligno de células B tipo
mixto.

El paciente fue remitido a hematologia, actualmente se¢
encuentra recibiendo tralamiento quimioterdpico en ¢l
Instituto Oncol6gico Nacional.

COMENTARIO

En los linfomas no Hodgkin es mAs usual la patologia
extraganglionar primitiva, el compromiso ganglionar
localizado s6lo estd en el 11 % de los casos.

Las lesiones cutdneas iniciales pueden ser nddulos en
cabeza, cara 0 cuello, o placas miiltiples localizadas o
difusas, n6édulos subcutdneos puros, pero es mas comiin la
extension de 1as lesiones cutdneas grandes al tejido celular
subcutdneo. Suele denominarse hiperplasia linfoide
cuando se encuentran lesines cutdneas con aspecto clinico
de Infomas e indistingibles de éste en la histologia, sin
signos de linfoma extracutidneo durante por ko menos 4
afios. Owos investigadores reconocen la existencia de
linfomas no Hodgkin con lesiones cutdneas solas (2). En
los linfomas B las lesiones cutdneas son de consistencia
firme, color rojo o rosado tamaiio que osila entre pocos
milimetros a varios centimetros. Con frecuencia se
distribuyen con grupos situados en el tronco o en una
extremidad y pueden adoptar formas extrafias o hacerce
anulares, a veces pueden limitarse a cuero cabelludo. Las
lesines inespecificas son infrecuentes en los linfomas B
(113

Hl linfoma de células B de tipo extranodal, es un tipo en el
cual el principal 6rgano involucrado es la piel. Si las

- -

< T
i
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Fig. 2. Infilirado dérmico profundo que nos indica la
malignidad del proceso
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manifiestacicnes sistemiticas no pueden ser demostradas,
la radioterapia local o la excisién quinirgiga es la terapia
preferida si un LCCB primario ha sido reconocido como
tinico, tipo bajo grado de malignidad. Sin embargo aun si
la participacién sistémica no es demostrada, ha sido
sugerido que algunos de los pacientes se traten como si
tuvieran enfermedad generalizada. De echo la piel
involucrada ha sido reconocida como uno de los factores
de riesgo para supervivencia acortada (2).

Los pseudolinfomas cutdneos son proliferaciones
linfociticas benignas, cuyos aspectos clinicos he
histolégicos simulan linfomas malignos cutdneos. Las
manifestaciones clincas de Jos kinfomas cutdneos son
variables y para hacer el diagndstico histoldgico, es
necesario tener criterios de exactitud demostrada, para
hacer el sobrediagnéstico de pseudolinfoma y el
subdiagndstico de linfoma maligno. La diferencia entre
und y Oiro es ¢on frecuencia muy dificil, pero es
Importante por que puede tener consecuencias terapéuticas
(7,9.14).

En algunos pacientes la transformacién de linfocitoma
benigno a linfoma maligno puede ocurrir (5).

El diagnéstico de linfoma cuténeo en ausencia de
afectacién sistémica puede resultar dificultoso. La
aplicacién de anticuerpos monoclonales proporcioné la
base para el andlisis inmunohistol6gico confiable para
pseudolinfomas de 1a piel B y T. Estos métodos pueden
usarse para determinar si un infiltrado de células linfoides
en la piel constituyen una proliferacion monoclonal o
policlonal. Los linfomas malignos como procesos
clonales exhiben restriccidn de cadenas livianas
(monoclonales). Debe enfatizarse que para hacer el
inmunodiagndstico de las proliferaciones linfoides de la
piel es necesario un conocimiento histopatoldgico
completo (7).

Existen marcadores inmunoldgicos especificos para
células B: CD19, CD21, CD22 y otros (5).

El estudioc del paciente con linfoma cutdno debe ser
realizado en comrelacién con el hematSlogo, y una vez
establecida la extencion de su enfermedad, su clasificacién
y enfiermedades asociadas, se estblecerd el respectivo
tratamiento, que puede ser: radioterapia, quimioterapia,
PUV A, quimioterapfa sistémica (actualmente se estd
usando el MACOP-B), que comprende una asociacién de
Metotrexate, Doxorubicina, Ciclofosfamida, Vincristina,
Bleomicina, Prednisona, Cotrimoxazol, con muy buenos
resultados, causando remision de Ja enfermedad en un
lapso de 2 afios), inmunoterapia y otros (11,12).

El linfoma cutdneo de células B es una efermedad poco
frecuente, més aiin el de tipo primario, como €l caso que
hemos presentado, siendo uno de los mayores problemas e
dermatologia su diferenciacién con los pseudolinfomas
cutdenos. Viéndonos limitados en nuestro medio ante Ia
fala de tecnologia para su clasificacidn, el diagnéstico es
resultado de una correlacidn clinico patoldgica minuciosa.
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RESUM EN

Presentamos el caso de una paciente de 3 afios de edad,
con dermatosis lineal formada por papulas hipopig-
mentadas, localizada a nivel de miembro inferior
izquierdo y dorso de pie, asintomatico. I diagndstico
fue Liquen estriado una patologia poco frecuente, pero
no rara.

SUMMARY

A case of a 3 years old girl. Who presented a linear
skin lesion, constituted of a groups of planed
hipopigmented papules localizated al left lower limh
and over left foot no other associated disease. The
diagnosis was of Liquen striatus which was an
uncommon case.

PALLABRAS CLAVE: Liquen estriado. Erupcién
liquenoidea lineal. Neurodermatitis lineal. Neuroder-
matitis zosteriforme.

INTRODUCCION

El Liquen Estriado, es una dermatosis lineal autolimitada,
de caracter benigno y etiologia desconocida que se observa
principalmente eén nifios (3). Fué Balzer y Mercier quienes
en 1889, presentaron el primer caso como * Lichenoid
treponemosis”, erupcidn lineal. Y la primera histopato-
logia fué descrita por Pikusan en 1904 (6). La incidencia
ocurre en nifios de 5-10: 3-15 afios y a nivel del adulio es
infrecuente. [a predominancia a nivel de sexo, raza y
estacion del ano de acuerdo a un estudio realizado en el
hospital del servidor pdblico en Sao Pablo Brasil, en 53
pacientes el 69.8% correspondia al sexo femenino e
igualmente la raza blanca ocupé el 84.9%. y la incidencia
mayor por época fué entre septiembre a mayo,
correspondiendo a primavera y a verano, por presentarse
mayor humedad y calor (2).

Su etiologia es una enigma ya que las difcrentes hipdtesis,
embriolGgicas, neuroligicas vasculares no son aplicables:
se bha sugerido que se desarrollan sobre las lineas de

Blaschko. Happle ha propuestc que las lineas de
Blaschko son el resultado de la proliferacién clonal de las
células embrionarias que comienza a crecer e€n direccién
transversal y desarrollan un patrén curvilineo en respuesta
al crecimiento longitudinal como a un aumenio de la
flexién del embridn, representando un mosaismo cutineo.
(5,3,8). Esta hipdtesis se ve apoyada por varios procesos
ligados al cromosoma X que tienen lesiones cutdneas a lo
largo de las lineas de Blashko, entre los que se incluyen la
incontinéncia pigmentaria, hipoplasia dérmica focal y la
ictiosis dominante ligada al cromosoma X. La mayor parte
de estos procesos son letales para varones, mientras que las
mujeres afectadas sobreviven debido a la disminucién de
la dosis del gen (5,3,8).

Clinicamente se caracteriza por 1a coalescencia de
pequefias papulas (2-4 mm.) aplanadas angulares dando en
dlimo t¥rmino una banda lineal de color rosa o rop

Fig. 1. Erupcion papulesa lineal hipopigmentada en
miembro inferior izquierdo
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palido, hipopigmentada o hiperpigmentada, discretamente
liquenoides y con disposicion lineal que puede ser
discontinua en su trayectO; las lesiones son unilaterales,
observandose en extemidades superiores, pero a veces en
cuello, tronco, gliteos, extremidades inferiores y ufias, con
un inicio brusco, ne pruriginosas y con involucién expon-
tdnea entre 6 a 12 meses (3,5,8).

La histopatologfa es variable, presenta un infiltrado
inflamatorio perivascular de linfocitos e histicitos en la
dermis superficial, que en ocasiones se extiende hasta la
dermis m4s profunda. Las alteraciones epidérmicas
pueden incluir espongiosis, acantosis, exocitosis y
disqueratosis. En ocasiones existe un patrGn liguenoide
inflamatorio en banda y que puede afectar los filiculos
pilosos asf come glandulas y conductos sudoriparos
(1,3.5.6).

El diagnéstice diferencial se realiza con el liquen nitidus,
eczemas papulosos, psoriasis lineal y nevus epidérmico,
pero estos son més hiperqueratdsicos y permanentes (8).
El tratamiento suele ser ineficaz, por lo demés innecesario
a menos que exista prurilo intenso, en cuy¢ €aso puede
emplearse corticoides t6picos para aliviar el sintoma (3)

CASO CLINICO

Paciente de 3 afios de edad que padece un afio y medio
dermatosis lineal con la presencia de placa unilateral
simétrica, constituida por la coalescencia de p4pulas
hipopigmentadas que se extiende desde el glueo izquie-
rdo 3 1slo y dorso del pie siendo discontinua y no

Fig. 2. Erupcién papulosa en dorse de pie izquierdo
rodeado de drea atréfica.

Fig. 3. Presencia de hiperqueratosis laminar, infiltrado
liquenoide inflamatorio y foco de exacitosis

pruriginosa (Fig. 1y 2). No bay antecedentes personales
ni familiares de interés. Pricticamos biopsia vy
encontramos hiperqueratosis laminar orioqueratjsica,
infilirado inflamatorio liquenoide en unidén dermo
epidérmica y focos de exocitosis (Fig. 3).

COMENTARIOS

En el presente caso tanto en sus manifestaciones clinicas,
histol6gicas, epidemioldgicas s¢ ha visto que guarda
relacién y similitud con los estudios realizados por J.
Kanegaye, De Sousa. Al momento de describir este
articulo no s¢ observo ni aparecid todavia la lesion
hipocr6mica, la cual la esperamos en su proceso invelutivo
como se¢ refiere en 10s articulos publicados por el Dr.
Souza.
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RESUMEN

Se reporta el caso de una paciente femenina de 44 anos
de edad, quién consulté por la aparicién subita de un
brote de pipulas queratésicas foliculares y no folicula-
res generalizadas. Ademis presentd queratodermia
palmoplantar. El diagnéstico histolégico fue enferme-
dad de Darier y acroqueratosis verruciforme de Hopf.

SUMMARY

A case of a 44 years old obese woman who presented a
sudden outbreak of follicular and no follicular
keratotic papules that became generalized. Also had a
keratoderma of palms and soles. The histologic
diagnosis was Darier’s disease and acrokeratosis
verruciformis of Hopf.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Darier. Queratosis
folicular. Acroqueratosis verruciforme de Hopf.

INTRODUCCION

La enfermedad de Darier es una genodermatosis poco
comiin, de cardcter auosémico dominante 0 puede derivar
de una mutacién (1,3.6,7.8,13,18). Comienza con
frecuencia en la nifiez 0 adolescencia, per0 también puede
aparecer en la vida adulta tardfa. Afecta en igual
proporcién  a bombres y a mujeres (6), aunque algunos
autores sugieren que es més frecuente en hombres (9).
Afecta piel, ufias y mucosas.

Tipicamente, se oObserva una erupcién de pépulas
queratosicas pruriginosas cuyo color varfa del de la piel
normal a amarillo marrdn; son grasientas, con frecuencia
foliculares y pueden llegar a ser purulentas y malolientes;
tienden a progresar hasta formar placas de apariencia
costrosa y verrucosa. Se localizan en 4reas seborreicas del
tronco, flancos, cuero cabelludo, lados del cuello y cara

particularmente las sienes. frenle, orejas y surcos
nasolabiales (1,2,6,7,8,9,13,18).

En el 10% de los casos, las lesiones pueden limitarse a un
solo lado del cuerpo, con una distribucién lineal
zosteriforme (9), y se plantea la posiblidad de que este tipo
represente al nevo epidérmico lineal con disqueratosis
acantololitica, en vez de la enfermedad de Darier (Lever),
y en consecuencia se sugiere la denominacion de “nevo
epidérmico disqueratdsico acantolitico” (6,8.12,13).

La localizacién en el dorso de manos y pies semeja a la
acroqueratosis verruciforme de Hopf, patologia que con
frecuencia se asocia a la enfermedad de Darier y que pese
a que histoldgicamente son diferentes algunos autores la
consideran parte de un mismo sindrome (6,7.8).

A veces puede manifestarse corr lesiones papulares
dispersas y se sugiere que pudiera representar a la
dermatosis acantolitica transitoria o enfermedad e Grover
(8).

La exacerbacién de las lesiones tras la exposicién a los
rayos ultravioleta, sugiere que la fotosensibilidad es un
factor importante en la etiologia de esta enfermedad
(6,79). Pueden haber lesiones a nivel de mucosa y
consisten en pequefias pdpulas blancas aplanadas que se
disponen a manera de * empedrado”, son asistomdticas y
ocurren en el 50% de los pacientes con enfermedad de
Darier, especialmente en aquellos con historia familiar de
la enfermedad (9).

Un engrosamineto generalizado de palmas y plantas
(queratodermia palmo-plantar) ocurre en el 10% de los
pacientes, asi como queratosis punctata y pequefios* pits”
en palmas y plantas (6,9). Las uiias puden prersentar
fragilidad distal, crestas longiudinales y bandas
subungueales rojs y blancas (6).

Estos pacientes tienden a demostrar una inmunode-
ficiencia de células T, lo que los hace mis propensos a
presentar infecciones de tipo viral y bacteriano {erupcién
varicelifcrme de kaposi debida a herpes virus hominis y
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Fig. 1. Enfermedad de Darier

coxsackie virus tipo A 16 (5,16,17).

Los cambios histopatolgicos de la enfermedad de Darier
son: 1) un tipo peculiar de disqueratosis que resulta en la
fiormacion de cuerpos redondos y granos; 2) acantolisis
suprabasal que determina hendiduras o lagunasi; 3)
proliferacién ascendente de papilas tapizadas con una sola
hoja de células basales, las vellosidades en las lagunas
(6.8,12).

No hay un tratamiepto satisfactorio especifico para la
enfermedad de Darier. [.os pacientes deben ser instruidos
de evitar la excesiva exposicién solar, calor y humedad.
Evitar el contacto con personas e infecciones virales. [.as
dosis elevadas de vitamina A oral (150.000-200.000-
300.000 uridades por dia durante meses), ha sido utilizada
con resultados variables; debido a la posible toxicidad con
estas dosis, no es recomerdable en pifios (9,15). Shelley
utiliza el siguiente esquema de tralamiento: Agquasol
50.000 ‘U tres veces al dia; si no hay respuesta en 6
semanas, s¢ cambia a Accutane en dosis de 40 mg. dos
veces al dfa durante seis semanas como méiximo. [.0s
bepeficios de la vitam:ina A deben ser obtenidos a corto

Fig. 3. Enfermedad de Darier. Histologfa

plazo y se prefiere repetiria en cortos periodos, ya que por
su potencial foxicidad, no debe ser utilizada largo ticmpo
(10). Se ha reportado el caso de up hombre cop
enferrnedad de Darier y fiotosensibilidad, quien se aclard
totalmente de ambas patologias con Vitamina A (100.00
U/ dfa) en un lapso de pocos meses (16).

El uso de tOpicos ba presentado resultados variables. Para
algunos pacienles ba sido definitivamente eficaz el uso del
dcido retinoico en crema ¢ gel: para otros, ha sido muy
irritante (19). El uso de corticoides de baja potencia o
dilvidos y aplicados por horas ha sido dtil. Si la
preparacién  es  olerada., se¢ puede aumentar la
concentracién y ¢l tiempo del corticoide (9,10).

También se ha wilizado isotretinoina en dosis de 05
ng/kg/dia, es muy cfiectivo pero no induce una remision
prolorgada (14). El etreunato ep dosis de 0.5 mg/kg/ dia
ha demostrado ser la droga més eficaz en el tratamiento de
la enfermedad de Darier (3).En un estudio realizado, el
50% de 29 pacientes pacientes mostarron un aclaramiento
completo de la enfermedad en un periodo de 18 meses
(19).

En los casos mds severos, 1a remocion de la epidermis y d

Fig. 2. Acroqueratosis verruciforme de Hopf:

Fig. 4. Acroqueratosis verruciforme de Hopf. Histologia.
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la dermis superficial, puede producir una cura local
permanente. Esto puede ser logrado con dermabrasion,
dermatomos u hojas de afeitar; estas iltimas son
especialmente itiles en ¢l manejo de lesiones faciales
(4,10).

La acroqueratosis verruciforme de Hopf es una
enfizrmedad dominanie. Clinicamente se manifiesta como
papulas hiperqueratosicas planas situadas en zonas acrales
del cuerpo, especialmente en dorso de manos y pies.

El exdmen histol6gico de las pédpulas muestra
hiperqueratosis, hipergranulosis, acantosis, papilomatosis
leve que se asocia en la mayoria de los casos a elevaciones
en punta de la epidermis, semejanies a torres de iglesia
(6,7.9,11).

CASO CLINICO

Mujer de 44 afios de edad con antecedentes patol6gicos
personales de obesidad. convulsiones, candidiasis
frecuente, berpes zosler y erisipela a repeticién, motivo
por el cual visitaba con frecuencia la consulta dermatolé-
gica.

Enfermedad actual: hrote subito de p4pulas pequefias (3-4
mm.), hiperqueratdsicas, foliculares y no foliculares,
algunas de 1a coloracitn de la piel, otras pardo-rojizas, que
tienden a confluir formando grandes placas de aspecto
verrucoso, algunas fisuradas y doloresas. La sintoma-
tologfa princiapal era el prurito. La localizacion inicial fue
el dorso de ambas manos para luego extenderse
progresivamente a brazos, tronco, piemas, genitales y
cuero cabelludo, respetando la cara; las lesiomes se
exacerbaban con el el sol, color y suduracién, mejorando
notablemente en el clima frio. (fig 2). No se ohservaron
alteraciones ungueales ni mucosas.

En la biopsia de una lesién en dorso de mano se observé
hiperqueratosis, hiperplasia epidérmica puntiaguda en
“capitel de iglesia”, hipergranulosis contfnua, siendo esto
compatihle con una acroqueratosis verruciforme de Hopf.
(Fig. 3).

En 1a biopsia de una lesién de tronco se observé hiper-
queratosis compacta irregular con zonas de paragueratosis
columnar hajo las que se observan zonas de vacuolizacién
intraepidérmica, formadas por disqueratosis, en donde se
ohservan células de citoplasma rosado; son los cuerpos
redondos o cuerpos de Darier (Fig. 4).

COMENTARIO

La enfermedad de Darier es una entidad poco comun en
nuestro medio, siendo el décimosegundo caso reportado en
este servicio. El case reportado es de aparicién tardia, sin
historia familiar y ocurre en una pacienie con un evidentie

inmunodeficiencia de tipo celular y se la asocia a acro-
queratosis verruciforme de Hopf y queratodermia
palmoplantar. ;

La paciente recihié tratamiento con etretinato en dosis de
0.5 mg/kg al dia, con notable mejoria de las lesiones.
Aunque esta enfermedad tiene periodos de remisién y
exacerhacion, 1a tendencia de esta enfermedad es de llegar
a ser progresivamente més severa con el tiempo.
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RESUMEN

Se describe un caso de pénfigo vulgar en un paciente
masculino, de 47 aiios de edad, procedente de
Portoviejo, caracterizado por lesiones ampollosas en
mucosa oral con largos periodos de remision y cortos
periodos de exacerbacion.

SUMMARY

We describe a case of Pénfigo Vulgar in a male patient
47 years old who come from Portoviejo. The main
features were blisters on skin and oral mucosa and the
clinical picture alternated short aggravating periods
with large remission periods.

PALABRAS CLAVE: Pénfigo.
INTRODUCCION

El pénfigo vulgar es una grave enfermedad crénica
ampollosa, de amplia distribucién mundial (15),
caracteristica de los adultos. pero excepcionalmente puede
aparecer en nifios (2). s una enfermedad de autoinmune
que afecta la piel y las mucosas y es mediada por
anticuerpos circulantes dirigidos contra las células de
queratocitos (1, 11,13).

La incidencia familiar ¢s rara, sin embargo, aungue son
pocos 10s casos reportados en la literatura inglesa, el
descubrimiento de la asociacion entre pénfigo vulgar y
HLA, hacen suponer en una predisposicion genética, en la
que los antigenos més involucrados son HLA-ALO, HLA
Al13. Investigaciones mis recientes revelan que el
antigeno HLA-DRd esta expresado en el 60% de los
pacientes Japoneses y en el 90% de los pacientes Judios
(1,15).

Ruocao y Pisanihan han sugerido dos posibles mecanis-
mos por los que ¢l pénfigo puede ser inducido por la

radiaci6n ionizante: 1) modificacién del antigeno, 2)
interfierencia en la supervigilancia inmune (35).

Se ha demostrado que el MAC (Complejo de Atague a la
Membrana) estd presente en los pacientes con pénfigo en
su piel lesionada, y ausente en la piel no lesionada (7).

La caracteristica principal del pénfigo vulgar es la
presencia de elementos ampollares de localizacién
intraepidérmica fragiles, de contenido purulento, y que
dejan grandes 4reas de piel denudada, con signo de
Nikolsky positivo (6,13,15).

El 80% de los casos s¢ inician con una estomatitis erosiva
dolorosa y persistente que provoca intensa sialorrea (6).
Aquellos casos con compromiso de mucosa extraoral
tienden a desarrollar una enfermedad m4s severa (12).

El pénfigo vulgar tiene una variante rara que es el pénfigo
vegetante (8,13,15), y una forma de presentacién nodular

Fig. 1. Imagen clinica
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Pénfigo

Fig. 2. Imagen histoidgica

que puede aparecer enf ¢l margende una herida quinirgica
(11,12).

El pénfigo vulgar ha sido reportado coexistiendo con otras
enfermedades autoinmunes tales como LES, pénfigo
bulloso, enfermedad de Graves, sindrome de Sjogren,
artritis reumatoidea, escierodermia sistémica, y enfierme-
dades cutdneas caracterizadas par procesos inflamatorios
cronicos, tales como liguen plano y psoriasis (10). Se ha
reportado rara coexistencia de pénfigo vulgar y embarazo;
el pénfigo vulgar resulta de la ransmision transplacentaria
de IgG del pénfigo materno. El pénfigo folidceo no es
transmitido transplacentariamente.(9).

Los cambios histopatol6gicos més tempranos consisten en
edema intercelular y desaparicién de Ios puentes
imercelulares de la parte mas baja de la epidermis, con
acantolisis, lo cual permite la formacién de la ampoila. En
ausencia de acantolisis obvia, 1a IFD o la reaccién de
peroxidasa antiperoxidasa demostrard 1a presencia de
anticuerpos tipo IgG en los espacios intercelulares tanio
de la piel afecta como de la no afecta. (3,13,15).

El tratamiento del pénfigo vuigar inicialmente se lo hace
con corticosteoides sistémicos. Otras drogas inmunosu-
presoras como la azatioprina, ciclofiosfamida, y €l oro, son
igualmente efectivas para un mejor control de la enferme-
dad, siempre que vayan combinadas con corticosteroides a
menores dosis (2,14). Tratamientos como la plasmafiéresis
o ciclosporina estan siende usados para casgs resistentes o
el pacientes seriamente afectados (2,15).

Algunos reportes refieren que el tratamiento con olro por
via oral trac menos efectos colaterales que el oro
parenteral, pero los beneficios terapéuticos demoran un
poco més, entre 3 y 6 meses (4). Otros estudios inciuyen
tratamientos con nicotinamida y tetraciclina, sus efectos
colalerales son ya conocidos, ademds el mecanismo de
accién de estos medicamentos en el tratamiento de
desérdenes autoinmunes es desconocido (14).

CASO CLINICO

Paciente masculino de 47 afos de edad, empleado,
residente y procedente de Portoviejo, APP y APF sin
importancia. Con dermatosis de 6 afios de evolucién con
lesicnes ampollosas confluentes y é4reas denudadas,
localizadas en mucosa oral y a nivel de piel en térax
anterior, posterior, cuero cabelludo, cara, cuello, tronco y
extrempidades; son lesiones dolorosas y de tamafio que
varian desde 1.5 a4 cm. (Fig. 1).

Al paciente se le realizaron exdmenes generales, biometria
hemadtica, y un estudic histopatoldgico el cual represemié:
presencia de miiltiples prolongaciones papilares revestidas
por una sola hilera de células epiteliales, se aprecian
ademis numerosas células acantoliticas. En la dermis
subyacente existe vasodilatacién, marcada infiliracién
celular perivascular de cardcter fundamentalmente
monaonuclear € intenso edema en la dermis papilar. [FD
positiva (Fig. 2).

El tratamiento instaurado inicialmente fue con
corticosteroides sistémicos (prednisona, 60 mg/dia) y
posteriormente se le agregd tratamienio inmunosupresor
azatioprina, 100 mg/dfa) con controles subsecuertes y
ajustes de dosis.

COMENTARIO

Presentamos este caso por tralarse de un cuadro clinico
relativamente freceente. Revisadas las estadisticas de
nuetro servicio, sod pocos los casos de pénfigo vulgar
observados en los dltimos afios. Con la terapia instaurada,
el paciente ha evolucionado favorablemente, y el momento
se encuentra estable.
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