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RESUMEN

La dermatitis flagelada es una entidad caracterizada por la presencia de méculas erite- Palabras clave:
matopigmentadas de disposicion lineal, localizadas a predominio del tronco. Descrita ini- -
cialmente como reaccion adversa a la bleomicina, existen comunicaciones de otros far- dermatitis flagelada,
macos implicados. También se la ha observado por ingesta de hongos shiitake y en el con- bleomicing,

texto de la dermatomiositis. azatioprina,
Presentamos seis pacientes con clinica e histopatologia compatibles con dermatitis flage- R
lada: cuatro en tratamiento quimioterdpico con bleomicina (tres mujeres y un hombre, de

entre 20 y 40 afios; con diagndstico de linfoma Hodgkin, coriocarcinoma uterino y semi-

noma testicular). El quinto caso corresponde a una mujer de 46 aios, con diagndstico de

LES que desarrolld las lesiones luego de recibir azatioprina. Y el sexto paciente masculi-

no, de 60 afos, que presenté una dermatitis flagelada en el contexto de una dermato-

miositis amiopatica (Dermatol. Argent., 2015, 21 (3): 197-201).

ABSTRACT

Flagellate dermatitis is an entity characterized by the presence of lineal erythematous Keywords:
pigmented stains and are mainly found in the trunk. Classically described as an adverse

reaction to the use of bleomycin, othe deugs have also been reported as possible triggers. flagellate dermatitis,
It is also observed in Shiitake mushroom intake and in patients with dermatomyositis. bleomycin,

Six patients with with flagellate dermatitis are presented. Four of them, three women azathioprine,

and a man, between 20 and 40 years old, were under chemotherapy treatment with ble- dermatomyositis.

omycin as carriers of Hodgkin's linfoma, choriocarcinoma of the uterus and seminoma.
The fifth case corresponds to a 46 years old woman with SLE that develops injuries after
taking azathioprine. The sixth case corresponds to a 60 year- old man whith amyopathic
dermatomyositis (Dermatol. Argent., 2015, 21 (3): 197-201).
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Introduccién

La dermatitis flagelada es una dermatosis poco frecuente
que se caracteriza por la presencia de mdculas eritemato-
sas o hiperpigmentadas de disposicidn lineal, localizadas
en tronco y miembros superiores, que le confieren al
paciente el aspecto de haber sido flagelado.’

Fue descrita en 1970 por Moulin y colaboradores como
“hiperpigmentacién linear inducida por bleomicina”.’
Luego se comunicaron casos asociados a otros firmacos,
secundarios al consumo de hongos shiitake, y en relacién

con la dermatomiositis.*®

Presentamos 6 casos de dermatitis flagelada observados en
el Servicio de Dermatologia del Hospital Nacional
Profesor Alejandro Posadas en los dltimos 10 afios.

Serie de casos

Caso 1

Paciente de sexo femenino de 31 afios de edad, con diag-
néstico de coriocarcinoma de ttero con metdstasis pul-
monar, que recibié tratamiento con bleomicina, cisplati-
no y etopdsido, anexohisterectomia total y radioterapia.
Consultd por una dermatosis de varios afios de evolucidn,
que comenzd 5 dias posteriores a la quimioterapia.

Al examen fisico dermatoldgico presentaba miculas lan-

ceoladas de coloracién amarronadas, de aspecto residual,

FOTO 1. Caso 1: dermatisis flagelada secundaria a bleomicina. Maculas
hiperpigmentadas lanceoladas.
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asintomdticas, localizadas en dorso del tronco y hombros
(foto 1). El estudio histoldégico evidencié hiperpigmenta-
cién basal y discretos infiltrados inflamatorios linfocita-
rios perivasculares superficiales, asociados a melanéfagos y
minima extravasacion eritrocitaria. Estos hallazgos fueron
vinculables con alteraciones pigmentarias posinflamato-
rias (foto 2). Se indicaron emolientes. Las lesiones persis-
ten estables a la fecha.

Caso 2

Paciente de sexo femenino de 27 anos de edad con diag-
néstico de linfoma de Hodgkin (LH), que concurrié a la
consulta durante el segundo ciclo de quimioterapia con
doxorrubicina, bleomicina, vincristina y dacarbazina.
Presentaba dermatosis de dias de evolucién, localizada en
tronco, muslos y miembros superiores, caracterizada por
placas eritematosas con distribucién lineal, pruriginosas.
El estudio histopatoldgico mostrd seccién cutdnea con
degeneracién vacuolar de la capa basal y presencia de ais-
ladas células apoptdticas; discretos infiltrados inflamato-
rios predominantemente linfocitarios que incluyen mela-
néfagos de disposicién perivascular superficial. Hallazgos
compatibles con dermatitis de la interfase de tipo vacuolar
(foto 3). Se indicé meprednisona 30 mg/dia durante dos
semanas, con buena respuesta. Evolucioné con remisiones
y exacerbaciones relacionadas con la administracién de la
bleomicina y mdculas residuales hiperpigmentadas.

FOTO 2. Caso 1: HP: alteraciones pigmentarias.
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FOTO 3. Caso 2: HP: dermatitis de la interfase de tipo vacuolar.

Caso 3

Paciente de sexo femenino de 39 anos de edad con diag-
néstico de LH, en tratamiento quimioterdpico con doxo-
rrubicina, bleomicina, vinblastina y dacarbazina, y radio-
terapia. Consult6 por dermatosis de varios meses de evo-
lucién que comenzé a las dos semanas de iniciado el tra-
tamiento quimioterdpico. Las lesiones se localizaban en
tronco, hombros, region del escote y miembros superiores
(foto 4). Se caracterizaba por médculas parduzcas de dispo-
sicién lineal y entrecruzada, que se acompafaban de lige-
ro prurito. En el estudio histopatolégico los cambios
observados fueron vinculables con alteraciones pigmenta-
rias posinflamatorias.

Caso 4

Paciente de sexo masculino de 39 afos de edad, con ante-
cedente de seminoma cldsico de testiculo izquierdo, con
tratamiento quirtrgico (orquiectomia izquierda) y qui-
mioterdpico con bleomicina. Consulté por dermatosis de
dos semanas de evolucidn, posterior al primer ciclo de
quimioterapia, que se localizaba en cuello, tronco y
miembros superiores. Se caracterizaba por mdculas erite-
matosas de disposicion lineal e irregular, con aspecto de
latigazos, pruriginosas (fotos 5y 6).

Se realizaron dos tomas de biopsia, una de una lesién eri-
tematosa y otra de una hiperpigmentada, que evidencia-
ron dermatitis mixta linfocitaria con eosinéfilos de dispo-

FOTO 4. Caso 3: dermatitis secundaria a bleomicina.

sicién perivascular superficial y alteraciones pigmentarias
posinflamatorias respectivamente. Se indicaron antihista-
minicos. Las lesiones involucionaron al suspender la
droga. En la actualidad persisten méculas hiperpigmenta-
das posinflamatorias.

Caso b

Paciente de sexo femenino de 46 afios de edad, con diag-
néstico de lupus eritematoso sistémico con compromiso
articular, glomerulonefritis ltpica y serositis, sin compro-
miso cutdneo. Previo a la consulta habia recibido trata-
miento con corticoides y pulsos de ciclofosfamida.
Consulté a nuestro Servicio por dermatosis de 72 horas
de evolucién, posterior al inicio de tratamiento con azia-
toprina 100 mg/dia via oral, localizada en dorso y raiz de
miembros superiores. Presentaba lesiones eritematopapu-
losas, urticariformes, de morfologia lineal discretamente
pruriginosas. El estudio histopatolégico evidencié una
dermatitis mixta linfocitaria con eosinéfilos de disposi-
cién perivascular superficial. Se suspendié la droga y se
iniciaron antihistaminicos orales. El eritema remiti6 en 2
semanas y present6 recidiva del cuadro ante la readminis-
tracién de la droga.

Caso 6

Paciente de sexo masculino de 64 afos de edad, que pre-
sentaba dermatosis pruriginosa de un afo de evolucién,
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FOTO 5. Caso 4: dermatitis flagelada secundaria a bleomicina.

localizada en cara, cuello, escote y dorso. Se observaban
lesiones maculosas eritematovioldceas, que en el dorso
tomaban aspecto flagelado. Presentaba ademds pdpulas
eritematovioldceas en nudillos de ambas manos. El estu-
dio histolégico mostré una dermatitis de interfase vacuo-
lar. Sobre la base de los hallazgos clinico-patolégicos se
realizé el diagnéstico de dermatomiositis amiopdtica. Se
descarté asociacién neopldsica hasta la fecha. Se indicaron
antihistaminicos y corticoides a bajas dosis con buena res-
puesta. Persisten lesiones de aspecto residual hasta la
actualidad.

Discusion

La dermatitis flagelada fue descrita como un efecto adver-
so a la bleomicina, antineopldsico utilizado especialmente
en tumores sélidos como el carcinoma de cuello uterino y
el carcinoma testicular; y en el LH.** Con posterioridad se
demostré su relacién con la administracién de otros far-
macos, con el consumo de hongos shiitake y como expre-
sién clinica de la dermatomiositis.'

Se presenta en el 8 al 20% de los pacientes que reciben
bleomicina y puede aparecer entre las primeras horas y 9
semanas luego del inicio del tratamiento.*”” Tres de nues-
tros casos (1, 3 y 4) desarrollaron su dermatosis entre las
primeras horas y las dos semanas posteriores al primer
ciclo, y sélo el caso 2 presentd las lesiones luego del segun-
do ciclo de quimioterapia. Su aparicién no es dosisdepen-

FOTO 6. Caso 4: dermatitis flagelada secundaria a bleomicina.

diente; se puede observar con dosis menores a 5 mg,*’”’
hecho coincidente con nuestras observaciones.

Hombres y mujeres son afectados por igual; sin embargo,
los pacientes que presentan dermatitis flagelada dentro de
las primeras horas son en su mayorfa mujeres que reciben
dosis bajas de bleomicina por LH; mientras que los
pacientes que desarrollan este cuadro luego de una sema-
na de su administracién, son en su mayoria hombres que
reciben altas dosis del firmaco por tumores no hematols-
gicos.”” De los cuatro casos que reportamos asociados a
bleomicina, tres fueron mujeres, y la que mds tarde pre-
sentd la dermatosis (caso 3), fue una mujer con LH,
hallazgos que no coinciden con los reportados en la litera-
tura.

Los mecanismos fisiopatoldgicos por los cuales se produ-
ce la dermatitis flagelada no estdn del todo esclarecidos.
La teorfa mds aceptada estaria relacionada con la disminu-
cién de la enzima que hidroliza a la bleomicina en piel y
pulmén, lo que impide el catabolismo normal de la
misma, con acumulacién de la droga en dichos 6rganos.>

Ademis, la presion ejercida por el rascado aumentaria el
flujo sanguineo, concentrando el fdrmaco a nivel local.
Esto provocarfa un efecto tdxico sobre los tejidos y gene-
rarfa un fenémeno de secrecién de citoquinas, con la con-

secuente aparicién del cuadro clinico.”**

Clinicamente se caracteriza por mdculas hiperpigmenta-
das, digitiformes de aspecto flagelado, y lesiones eritema-



topapulosas o vesiculosas que a lo largo de su evolucién
dejan lesiones residuales acastafiadas, que pueden persistir
en el tiempo. Suele acompanarse de prurito.*” De nuestros
cuatro casos asociados a bleomicina, tres presentaron pru-
rito (casos 2, 3y 4), y el caso 1 fue asintomdtico. Se loca-
liza con mayor frecuencia en tronco y raiz de miembros

superiores.’”

La histopatologl’a es variada e inespeciﬁca, con caracteris-
ticas similares a otras farmacodermias.® En estadios inicia-
les es posible observar alteraciones epidérmicas que inclu-
yen espongiosis y degeneracién hidrépica de la capa basal
(casos 2 y 6). A nivel dérmico se describe infiltrado infla-
matorio perivascular e intersticial a predominio linfocita-
rio, con presencia de neutréfilos y/o eosindfilos (casos 4 y
5), y edema entre los haces de coldgeno. En etapas tardi-
as se observa hiperpigmentacién de la capa basal epidér-

mica e incontinencia pigmentaria (casos 1, 3 y 4).””

En cuanto al tratamiento, se utilizan antihistaminicos y
corticoides tépicos o sistémicos, sin ser necesario suspen-
der la bleomicina. De forma excepcional, en pacientes con
gran compromiso cutdneo, se continda con la quimiotera-
pia, retirando sélo esta droga.®” En casos de reexposicién
al fdrmaco, las lesiones serdn mds severas.” Existen repor-
tes de dermatitis flagelada asociada al uso de bendamusti-
na’y de peplomicina.' Destacamos el caso 5, en el cual el
cuadro se desarrolla 72 horas luego de la ingesta de azatio-
prina, hecho no constatado en la literatura consultada.

Un pdrrafo aparte merece la dermatitis flagelada observa-
da en el contexto de la dermatomiositis; hecho descrito
por primera vez en 1975 por Bohan y Peter.”'” Su patoge-
nia se desconoce, aunque se presupone que la injuria fisi-
ca secundaria al rascado y la exposicién solar juegan un rol
importante.""” Afecta a menos del 5% de los pacientes y
se caracteriza por lesiones pigmentadas lineales, eritema-
toedematosas, pruriginosas. Se localiza con mds frecuencia
en el tronco y regién proximal de las extremidades.'"
Estas lesiones aparecen asociadas a la actividad de la enfer-
medad, si bien no parecen guardar relacién con la grave-
dad de la misma ni con la existencia de una neoplasia sub-
yacente." La histopatologia muestra una dermatitis de la
interfase, similar a las lesiones tipicas de dermatomiositis,
lo que apoya que el eritema flagelado es una manifestacién
mids de la enfermedad."" Estos hallazgos fueron similares
a los observados en el caso 6, que recibié antihistaminicos

y corticoides a dosis bajas, con buena respuesta.
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En cuanto a la evolucidn en cinco de los seis casos, persis-
ten lesiones hiperpigmentadas; la excepcidn es el caso aso-
ciado a azatioprina, donde la suspensién rdpida del firma-
co favorecié la inmediata resolucién del cuadro, sin lesio-
nes residuales.
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