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EDITORIAL

Etica médica y las

La eleccion de este tema se origind en una clase a la que fui
invitado en el drea de Etica Médica que se desarrolla en la Fa-
cultad de Medicina de la Universidad del Nordeste, y si me
atrevo a compartirlo entre los lectores es porque parto de la
premisa de que comprenden que no pretendo en erigirme en
ejemplo ni pontificar ninguna idea, es solo el compartir las
ideas que he leido y me parecieron importantes.

La bioética es el "estudio sistematico de la conducta humana
en el campo de las ciencias biolbgicas y la atencion de la sa-
lud, en la medida que esta conducta se examine a la luz de va-
lores y principios morales" — Encyclopedy of bioethics. La
bioética abarca la ética médica pero no se limita a ella; esta tl-
tima trata los problemas relacionados con valores en la rela-
cion médico-paciente; comprende a todos los trabajadores de
la salud. Se aplica a las investigaciones biomédicas, indepen-
dientemente de que influyan o no con la terapéutica; aborda
cuestiones sociales, como las relacionadas a la salud publica,
ocupacional, la ética del control de la natalidad, etc. Va mas
alla de la vida humana, abarca cuestiones relacionadas a la vi-
da animal y vegetal; por ejemplo, las relacionadas con la ex-
perimentacion con animales.

La bioética es una consecuencia de los principios que vienen
de los ultimos dos siglos, 1o que se podria llamar "el principio
de la libertad moral", el derecho al pluralismo moral. Recién
en la década de 1970 los enfermos empezaron a tener concien-
cia plena de su condicion de agentes morales autbnomos, li-
bres y responsables. La ética médica hard lo posible para res-
petar escrupulosamente y al mismo tiempo la autonomia, la
beneficencia y la justicia. La autonomia del paciente y el con-
sentimiento informado se derivan de cambios emancipatorios
en el estilo de vida y comprension que tiene de si mismo ca-
da individuo instruido.

El ejercicio de la medicina estd orientado por principios éticos
arraigados en conceptos filosoficos tales como: primun non
nocere (primero no hacer dano), bonum facere (hacer el bien).
Por tradicion la ética y la pericia se atnan en el campo de la
medicina: la ética sin pericia nunca puede ser eficaz y la peri-
cia sin ética nunca redundara en el bien del paciente. Es ne-
cesario respetar las prioridades de cada ciudadano y abstener-
se de inducir a cualquier persona a actuar de una forma que
no pueda justificar moralmente.

Aspectos éticos de la publicacion cientifica

Para escribir un articulo cientifico es necesario llenar tres re-
quisitos: primero, tener que decir algo; segundo, decirlo y ter-
cero no decir nada mis que eso (Ramoén y Cajal). Generalmen-
te, la publicacion cientifica forma parte del propio proceso de
la investigacion cientifica, pues constituye la divulgacion de
los resultados entre sus colegas y debe ser también suscepti-

publicaciones cientificas

ble de verificacion concluyente como la misma ciencia.
Histéricamente, los antiguos sumerios divulgaban los derechos
ocurridos y sus observaciones sobre los mismos en la escritu-
ra cuneiforme; en el antiguo Egipto se utilizaron los papiros,
algunos de ellos se conservan hasta hoy y han sido de apre-
ciable valor a las ciencias médicas. Las primeras revistas cien-
tificas aparecieron hace aproximadamente trescientos anos en
Francia e Inglaterra; en ellas se publicaban lo que hoy llama-
riamos articulos descriptivos. Los cientificos informaban crono-
logicamente acerca de las observaciones durante sus experi-
mentos. A mediados del siglo XIX Pasteur y Koch describen
sus experimentos con exquisitos detalles, lo que posibilitd su
reproduccion por otros colegas; de esta manera la reproduc-
cion y ejecucion de un experimento se convirtid en una pre-
misa fundamental de la ciencia. De aqui surge el formato
IMRYD: introduccion, método, resultados y discusion. Uno se
pregunta ;qué se estudio? La respuesta es la introduccion; ;c6-
mo se estudié? La respuesta es los métodos; scudles fueron los
hallazgos? Los resultados; squé significan los resultados? La dis-
cusion.

En enero de 1978 un grupo de editores de revistas cientificas
de prestigio publicadas en inglés se reunieron en Vancouver,
Canada, y decidieron uniformar los requisitos técnicos para la
publicaciéon de un manuscrito, entre éstos se hizo necesario in-
cluir las normas éticas del comité que supervisa la experimen-
tacion en seres humanos y a la declaracion de Helsinki de
1973, enmendada en 1983.

Por ser el hombre el sujeto y el objeto de la comunicacion
cientifica, esta actividad genera en si misma aspectos morales
y éticos. En el proceso de la publicacion se involucran: el edi-
tor, el director, el comité de redaccion de la revista y por su-
puesto los autores.

El cuidado de los derechos de los seres humanos involucrados
en la investigacion cientifica comprende varios aspectos: la
participacion en los estudios debe ser absolutamente volunta-
ria, sin presiones de ninguna indole. Se deben proteger a las
personas involucradas en el estudio contra danos y molestias
fisicas y/o psiquicas. Los procedimientos empleados para ob-
tener informacion y la informaciéon obtenida no deben utilizar-
se en perjuicio de las personas que lo brindan. Los pacientes
y sus familiares tienen el derecho al anonimato en la docu-
mentacion publicada, por lo que deben evitarse detalles que
puedan identificarlos. Si la identificacion fuera inevitable, es
preciso obtener su autorizaciéon con conocimiento de causa
(consentimiento informado). Pero, por otra parte, los datos de
los pacientes no podrin ser modificados para proteger el ano-
nimato, pues ello resultaria en un falseamiento de la verdad
cientifica.
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Muchos de los requisitos que se mencionan en ética e investi-
gaciones cientificas son coincidentes con los de ética médica y
las publicaciones cientificas, ambas estan regidas por los mis-
mos principios éticos, esto se justifica por argumentos ya ex-
puestos.

Numerosos autores hacen hincapié como la falla ética mas fre-
cuente el dudoso procedimiento por el cual los participantes
suscribieron el consentimiento informado a participar de la in-
vestigacion sobre todo en los impedidos de tomar dicha deci-
sidn y sugieren que dicha prictica debe ser incluida detallada-
mente en la seccion de material y método del trabajo y la pu-
blicacién. Se sugiere que las revistas tomen como modelo al
Journal Biological Psychiatry en las instrucciones para los au-
tores referidas a temas éticos.

Volviendo al articulo cientifico y las responsabilidades del au-
tor/es se debe mencionar a la verificacion de los datos expre-
sados en el trabajo, como podria ser ofrecer informacioén inten-
cionalmente o no errénea, el primer caso constituye fraude;
por esto es imprescindible revisar los datos recolectados; otra
forma de fraude es excluir de los datos publicados los datos
contrarios al objetivo trazado en la investigacion y/o publica-
cion.

La autorfa: un aspecto ético a tener en cuenta es el reconoci-
miento a la contribucién que han hecho otros autores antes;
esto se expresa en la debida acotacién de las referencias y ci-
tas bibliograficas. Su omision podria ser considerada un frau-
de o plagio cientifico, lo cual invalidaria el trabajo cientifico o
el agradecimiento a las personas que con ideas, aportes perso-
nales o bibliogrificos han contribuido a la publicacion del ar-
ticulo.

Otro tanto es el hacer referencias falsas o inexactas, por no ha-
ber leido una supuesta cita consultada; es decir, veracidad de
los datos y la bibliografia consultada.

Es una inconducta cientifica publicar el mismo articulo en dis-
tintas revistas con el mismo texto o con pequenos cambios (a
veces solo el orden de los autores), pero no sustanciales en lo
que hacen al objetivo de la publicacién, con el sélo movil de
acrecentar su curriculum.

Otras practicas non santas mds sutiles u opinables representan
las autorias injustificadas de los jefes de grupo o servicios co-
mo un derecho feudal del medioevo. Pero puede darse la in-
versa, un autor joven incluye a otro de mayor prestigio pero
no relacionado con el articulo para lograr su aceptaciéon por
parte del comité de seleccion, algo asi como un "trafico de in-
fluencias". También se ve con frecuencia lo que llamarfamos el
lema de los "tres mosqueteros": todos para uno y uno para to-
dos" aclarando el concepto, un grupo de autores se ponen de
acuerdo en que si uno de ellos escribe un articulo agregara en
forma automatica a los demas miembros, aunque no hubieran
participado del trabajo; esperando por supuesto la contrapres-
tacion. Arribalzaga remata "la autoria de un trabajo cientifico
no puede ser sinénimo de concesion, donacion, regalo o su-
mision; eso genera faltas de ética como es aceptar el crédito
por algo que no se hizo y usarlo en beneficio propio, s6lo de-
be figurar quien trabaja, investiga, estudia y nadie mas".

La publicacion de investigaciones que no cumplen con los re-
quisitos éticos siempre fue tema de controversias. Beecher rea-
liza una analogia con la decisiéon de la Suprema Corte de los
Estados Unidos de prohibir la evidencia criminal obtenida por
métodos anticonstitucionales y opina que las investigaciones
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no éticas no deberian ser publicadas. Reconoce el autor la
"pérdida que para la medicina" podria representar esta con-
ducta; sin embargo, sefiala que este costo es sopesado por la
"pérdida moral" de una publicacion sin normas éticas. Sus afir-
maciones en realidad estin avaladas por la Declaracién de
Helsinki.

La influencia de las industrias farmacéuticas en las publi-
caciones cientificas

"Los médicos deberian ser muy cautos a la hora de interpretar
los anuncios (publicitarios) en las revistas cientificas especiali-
zadas en las que afirman que un medicamento es mas eficaz,
mas seguro o conveniente, incluso aquellos acompanados de
referencias bibliogrificas que lo avalan". Esto afirma Salvador
Peird y colaboradores publicado en el Lancet; en este trabajo
el autor llama la atencién sobre maniobras de marketing far-
macéutico para tratar de vender mas que la competencia y que
en ocasiones se acercan a faltas de ética y crean confusion so-
bre los tratamientos mas adecuados para los pacientes. La pre-
cision y utilidad de los anuncios en las revistas médicas han
estado sujetas a controversias y debates por mas de cien anos;
como dato histérico Peird menciona en su escrito un articulo
de autor an6énimo publicado en el Lancet en 1894 y cuya tra-
duccién seria: "pueden los anuncios en revistas médicas de re-
putacion promover fraude o charlataneria?" (segun la interpre-
tacion de la palabra inglesa quackery).

Pero nos referimos en este documento, porque en estas irre-
gularidades es precisamente la ética del equipo de investiga-
cion e incluso de las revistas médicas especializadas a través
de su editor, o revisores responsables; la que en no pocas
oportunidades estan seriamente sospechadas de estar implica-
dos en conflictos de intereses, sobre todo cuando curiosamen-
te las investigaciones son financiadas por las mismas compa-
nias que producen las drogas que resultan "ventajosas" com-
parativamente con otras de la competencia en los estudios se-
nalados.

Los cuestionamientos surgen por parte de autores que investi-
garon las fuentes bibliograficas de donde se basan los anun-
cios; muchas de ellas estan viciadas por utilizar muestras ses-
gadas, en la seleccion, en el nimero de poblacion tomada, por
no ser estrictos a la hora de escoger los controles o simple-
mente cuando las companias evaltan resultados utilizando bi-
bliografias que no son cientifica ni estadisticamente compara-
bles. Es interesante la evaluacion de los porcentajes de articu-
los de promocién de drogas segln las caracteristicas de las re-
vistas cientificas; en Espafa, aquellas de mayor rigurosidad de
los comités editores estos escritos no llegan al 10%; sin embar-
go, en las que se distribuyen en forma gratuita a los profesio-
nales llegan al 39%.

No quiero terminar este articulo sin reiterar que al escribirlo
soy el primero en encontrarme incluso en mas de una de las
que son mencionadas como inconductas, aunque espero que
no de fraudes intencionados; pero me animan al compartir es-
tas reflexiones la firme conviccion y esperanza que yo ni otros,
reiteraremos las faltas mencionadas en el presente escrito.

Dr. Manuel Fernando Giménez
Profesor Titular de la Catedra de Clinica Dermatolégica
Facultad de Medicina UNNE
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EDUCACION
MEDICA CONTINUA

A. Kaminsky,* M. Diaz,** M. Prada*** y E. Dancziger****

ABREVIATURAS
LES Lupus eritematoso sistémico
LECA Lupus eritematoso cutaneo agudo
LECSA Lupus eritematoso cutaneo subagudo
LECD Lupus eritematoso cutaneo discoide
LECC Lupus eritematoso cutaneo crénico
LEN Lupus eritematoso neonatal
FAN-ANA Anticuerpos antinucleares
ENA Antigenos extraibles nucleares
DNAss Anticuerpos anti DNA simple cadena
DNAds Anticuerpos anti DNA doble cadena
RNPU-1 Anticuerpos antirribonucleoproteinas
AL Anticoagulante lupico
ACLA Anticuerpos anticardiolipinas
EMTC Enfermedad mixta del tejido conectivo

Introducciéon
El lupus eritematoso es una enfermedad inflamatoria de causa
desconocida. Es el prototipo de las enfermedades autoinmu-
nes, en la cual factores genéticos, ambientales y hormonales
desempenan un papel importante tanto en su desarrollo como
en la reagudizacion.
Se caracteriza por una variedad de formas de presentacion;
desde una forma benigna limitada a la piel (LED), hasta una
alteracion multiorgdnica severa con alta morbimortalidad
(LES), pasando por estadios intermedios como el lupus erite-
matoso cutineo subagudo (LECSA).!

Historia
En 1851 Cazenave? utiliz6 por primera vez el término "lupus
eritematoso" (por el aspecto de mordida de lobo) con el fin de
diferenciar lesiones cutdneas no tuberculosas de pacientes con
lupus vulgar. En 1875, Hebra y Kaposi® describieron una der-
matitis facial "en alas de mariposa" y la asociacion del LED con
manifestaciones sistémicas. Hargrave y Hasserick,"> en 1948,
disenaron el "LE preparation", primera prueba serologica para
la evaluacion de pacientes lipicos; mas tarde, Friou® desarro-
116 el test de anticuerpos antinucleares (ANA) y, en 1960, Kun-
kel y col.” describieron en detalle la especificidad diagnostica
y el valor pronéstico de la presencia de anticuerpos anti-
DNAds en pacientes con LES.
En 1963 Dubois y Tuffanelli® publicaron un trabajo sobre el es-
pectro de presentacion del LE.
Entre 1965 y 1970, en los trabajos de Clark, Tan, Reichlin, Ler-
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ner, Steitz y Sharp® se da cuenta de la existencia de nuevos an-
ticuerpos, como el anti-Sm, antirribonucleoproteinas y anti-Ro
(SSA), vy se describe la asociacion de este tltimo con el desa-
rrollo de lesiones cutineas en el sindrome de lupus neonatal
(LEN) y su relacion con el bloqueo cardiaco congénito.

En 1979, Sontheimer y Guilliam™ describieron un subtipo de
LE llamado lupus eritematoso cutineo subagudo (LECSA); por
altimo, en 1981 William Weston y Thomas Provost" publicaron
investigaciones sobre el anti-Ro SSA como marcador serologi-
co del LEN, asi como la mayor incidencia de fotosensibilidad
en los pacientes positivos para este anticuerpo.

Etiopatogenia
El lupus eritematoso es una enfermedad de etiologia desconoci-
da, aunque se ha propuesto la participacion de factores de dis-
tinta indole que influirfan en su desarrollo.
Factores genéticos: estudios del complejo mayor de histocom-
patibilidad revelan la existencia de antigenos de asociacion fami-
liar, HLA DR3, HLA DR2, HLA B8, HLA DRW52, lo cual determi-
na el aumento del riesgo relativo en los miembros de una mis-
ma familia. En los gemelos homocigotos hay mucho mayor gra-
do de concordancia (24%) que en los dicigotos (1-3%)."*" Los ge-
melos monocigotos discordantes para LES tienen patrones y titu-
los de anticuerpos similares; por lo tanto, si bien es posible que
la estructura genética regule la formacion de anticuerpos, la ex-
presion de la enfermedad dependeria de otros factores.
La deficiencia genética de complemento, en especial las fraccio-
nes C1, C2 y C4,” predispone al desarrollo de la enfermedad. Los
componentes tempranos del complemento estabilizarian los
complejos inmunes circulantes y su déficit se relacionaria con
una alteracion en la eliminacion de esos complejos.
Factores ambientales: la exposicion a los rayos ultravioletas, ya
sea natural o artificial, asi como la intensidad y el tiempo de irra-
diacion, influyen en el desarrollo o en la exacerbacion de la en-
fermedad, sobre todo en pacientes anti-Ro positivos; sin embar-
2o, las lesiones no siempre se asientan en dreas fotoexpuestas.'®
También se ha propuesto que las dietas ricas en grasas,” asi co-
mo la ingestion habitual de brotes de alfalfa,'®” tendrian la capa-
cidad de modificar la respuesta inmunitaria.
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Infecciones: en especial las virales. Segin observaciones clinico-
biologicas, los virus son mitdgenos policlonales inespecificos de
las células B, también pueden compartir epitopos que produzcan
reaccién cruzada con autoantigenos, lo que estimula la formacion
de autoanticuerpos. Ademis, las infecciones pueden hacer perder
la capacidad supresora a los linfocitos T, lo que desencadena su
activacion y proliferacion, asi como la liberacion de citocinas has-
ta superar la tolerancia de las células T anérgicas.®

Farmacos: numerosos firmacos estin involucrados en la induc-
cién de esta enfermedad: hidroclorotiazida, hidralazina, procai-
namida, penicilamina, sulfonilureas y griseofulvina, entre otros.”
Hormonas: se deduce su participacion por la clara prevalencia
de esta enfermedad en el sexo femenino, asi como su frecuen-
cia mayor en individuos con sindrome de Klinefelter.*? Los estro-
genos y la prolactina desempenarian un papel importante, sobre
todo durante el embarazo, cuando pueden ser un factor precipi-
tante en la poblacién predispuesta.

Respuesta inmunitaria: su regulacion es anormal y se observa
hiperactividad policlonal con especificidad de antigeno de linfo-
citos Ty B.#

Todos estos factores serian inductores en la patogenia de la en-
fermedad, al actuar sobre un huésped con susceptibilidad gené-
tica y alterar la respuesta inmunitaria de linfocitos T, del sistema
mononuclear-fagocitico y del complemento. Se desencadenaria
asi la sintesis policlonal de autoanticuerpos citotoxicos y la for-
maciéon de inmunocomplejos circulantes, que serian responsa-
bles de las distintas manifestaciones de la enfermedad.

Espectro de LE
La clasificacion de James N. Guilliam*# divide a esta entidad
en dos subtipos, segin los hallazgos clinico-histolégicos, en
los cuales las distintas formas cutineas se consideran como
una manifestacion especifica del proceso lipico en la piel
(Cuadro 1).

Lesiones con histopatologia especifica de LE. Son aquellas
que poseen caracteristicas especificas de LE y que en la mayo-
ria de los pacientes permiten formular el diagnoéstico de esta
entidad.

1. Lupus eritematoso cutineo créonico (LECC)

2. Lupus eritematoso cutaneo subagudo (LECSA)

3. Lupus eritematoso sistémico (LES)

Lesiones con histopatologia inespecifica de LE. Aunque
pueden aparecer en otras enfermedades, su observacion en el
lupus puede tener significacion pronostica.

A. Lupus eritematoso cutaneo cronico (LECC)

Con este nombre se designa a un grupo con distintas manifes-
taciones clinicas; LEDC, lupus profundo, lupus hipertrofico, lu-
pus timido y lupus sabanon.

Lupus eritematoso discoide cronico (LEDC)
Es la forma de presentacion mas comun en ausencia de enfer-
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medad sistémica activa; hasta 1973 no se lo diferenciaba del
LECSA. Afecta con preferencia a individuos de raza blanca
con incidencia mujer-hombre 3:2. Se presenta mas a menu-
do entre los 20 y los 40 afos, pero también puede aparecer
en la infancia.

En el nivel genético se relaciona con los antigenos de histocom-
patibilidad HLA B7, B8, Cw7, DR2, DR3 y DQw1.%#

Su aspecto clinico se caracteriza por la triada de eritema, escamas
adherentes y atrofia cicatrizal, que afecta piel, mucosas y faneras.
Por lo general se presenta como afeccion localizada en regiones
fotoexpuestas de cabeza y cuello, en forma de placas eritemato-
sas y sobreelevadas, con escamas adherentes, bordes bien defini-
dos, crecimiento centrifugo y telangiectasias en su superficie. La
extraccion de la escama produce dolor y tiene el aspecto caracte-
ristico "en tachuela" o "clavo de tapicero”, debido a la retencién de
espigas queratinicas en el foliculo pilosebiceo. En lesiones anti-
guas es frecuente observar dreas atroficas con despigmentacion
central (Foto 1).

El compromiso temprano de los foliculos pilosos es una caracte-
ristica importante sobre todo en el cuero cabelludo (60%), que en
el 10% de los pacientes es la Gnica drea involucrada. Produce di-
latacién folicular, acumulacion de escamas y alopecia cicatrizal
permanente en un 34% de los casos.

En ocasiones, las lesiones se pueden asentar en forma dise-
minada sobre las superficies extensoras de las manos y los
antebrazos, asi como en otras areas, como la regiéon palmo-
plantar, donde se desarrollan erosiones dolorosas e inhabili-
tantes, con alta morbilidad.

Burge y col.?** confirmaron la afectacion mucosa en el 25% de

Foto 1. LEDC, lesiones en la cara y la oreja, confluyentes, atrofi-
cas y con bordes hiperpigmentados.
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Foto 2. LEDC en la semimucosa labial, con extension a piel.

Foto 4. Paniculitis lupica, lipoatrofia facial.

los pacientes, sobre todo oral y gingival, con lesiones eritema-
tosas, en parches, con margenes irregulares, bordes radiados,
estrias y telangiectasias. En los labios, una de las caracteristi-
cas es el aspecto blanco argéntico del borde bermellén, que
en su evolucidn presenta centro atrofico, deprimido y a veces
con ulceracion dolorosa. También se caracteriza por la progre-
sidon en continuidad hacia la piel (Foto. 2).

Pueden afectar otras mucosas, como la nasal, con perforacion
del tabique, lo que por lo general se asocia con enfermedad
sistémica; el compromiso conjuntival y del borde libre del par-
pado inferior produce queratitis corneana y ectropion.” Tam-
bién puede comprometer la mucosa genital.

En las unas, principalmente de las manos, se puede observar
hiperqueratosis subungular, onicodistrofia y onicolisis.”
Muchos estudios avalan la existencia del fendmeno isomorfo
de Koebner, el cual seria responsable de la aparicion de lesio-
nes después de un traumatismo fisico, quimico o radiante, so-
bre todo en regiones no fotoexpuestas.*
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Foto 3. Histopatologia. Hiperqueratosis marcada, con
taponamiento folicular e infiltrado dérmico que com-
prime la estructura pilosebacea.

Anatomia patologica: adelgazamiento epidérmico, hiperque-
ratosis marcada con taponamiento folicular, destruccion de la
organizacion y orientacion de las células basales epidérmicas
y foliculares, con degeneracion hidropica de la membrana ba-
sal. En la dermis superficial y profunda hay un infiltrado mo-
nonuclear linfocitario perivascular (Foto 3).
Inmunofluorescencia directa: en el 75% de los casos en la
union dermoepidérmica de la piel lesionada se observa una
banda gruesa de inmunoglobulinas (banda lapica) -inexisten-
te en los resultados de esta técnica en la piel sana- que corres-
ponde a depdsitos de IgG, IgM, IgA y C3.%
Prondstico: en el 90-95% de los casos es un proceso benigno
confinado a la piel.
El 15% de los pacientes con LES en fase inicial presenta lesio-
nes de LED y un 25% las desarrolla en el transcurso de la en-
fermedad. Es importante destacar que los pacientes con LES y
lesiones de LED tienen una forma mds benigna de enfermedad
sistémica. Los pardmetros clinicos a tener en cuenta para de-
tectar el probable viraje son:

e Presencia de artralgias, fiebre y astenia

e Positividad para FAN, VDRL y FR

e Existencia de anticuerpos anti-DNA

e Hipergammaglobulinemia

* Leucopenia
Las lesiones pueden persistir durante anos y en el 50% de los
casos la remision es completa. Las lesiones del LEDC, sobre to-
do las nodulares, induradas y asimétricas, deben evaluarse con
cuidado por su capacidad de desarrollar carcinoma espinoce-
lular.*
Diagnostico diferencial: se debe efectuar con: erupcion po-
limorfa, granuloma facial, sarcoidosis, infiltracion linfocitica de
Jessner, linfocitoma cutis, lupus vulgar vy sifilis terciaria.”
Tratamiento: evitar la exposicion al sol y los factores desen-
cadenantes. Corticoides topicos de mediana o alta potencia.
Sulfato de cloroquina, 200 mg/dia, o hidroxicloroquina, 400
mg/dia durante 4 a 6 semanas y luego disminuir la dosis se-
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Cuadro 1. Clasificacion de Guilliam para las lesiones cutaneas asociadas al LE

A. Lesiones con histopatologia especifica

B. Lesiones con histopatologia inespecifica

LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO CRONICO(LECC)

LE discoide "clasico" LED
Localizado
Generalizado
LE hipertréfico (verrugoso)
Paniculitis lupica (profundo)
Lupus tumido
LE sabafidén o pernio.

LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO SUBAGUDO (LECSA)
Anular policiclico
Papuloescamoso o psoriasiforme

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO (LES)

Lupus cutdneo agudo LECA
Forma localizada benigna
Forma diseminada
Variante ampollar

Vasculitis

Livedo reticularis
Fenémeno de Raynaud
Poliarteritis nudosa - “simil”
Nédulos de Osler
Telangiectasias

Manchas de Janeway
Eritromelalgia

Eritema multiforme - “simil”
Esclerodactilia

Lesiones ampollares
Alopecia

Alteraciones ungulares

(Dubois Edmund, et al. Lupus Erythematosus. Cutaneous manifestations of LE. 5th Ed 1997: 571.)

gun la evolucion del paciente. Otra alternativa es la talidomi-
da, 200 a 300 mg/dia.

Lupus profundo, paniculitis hipica o enfermedad de Ir-
gang-Kaposi

Fue descripto por Kaposi, en 1883. En 1940 Irgang introdujo la
designacion lupus eritematoso profundo.®*

Es una forma no comin de LECC que se presenta con lesiones
inflamatorias localizadas en la dermis profunda y el tejido ce-
lular subcutaneo. El 70% se acompana con lesiones de LED y
un 2% de los pacientes presenta compromiso sistémico leve.
Se caracteriza por lesiones inflamatorias, nodulares o tumores
prominentes (de 1 a 3 cm de didmetro), rojo-violaceos, indu-
rados, bien definidos y persistentes,*® que se asientan sobre la
cara, la nuca, el torax, la region proximal de los miembros, los
glateos y las rodillas; no siempre se observan alteraciones epi-
dérmicas macroscopicas.

Pueden simular lipodistrofias y producir retracciones, deformi-
dad secundaria, y en las mamas, depositos cilcicos y nédulos
con apariencia de carcinomas. Estas lesiones pueden tener el
aspecto tipico de LED o bien son lineales e imitan una morfea
(Foto 4).

Es importante tener en cuenta que las lesiones pueden ulce-
rarse sobre todo luego de la biopsia.*®

Anatomia patologica: se caracteriza por la presencia de una

epidermis adelgazada o atrofica, con pérdida del patrén nor-
mal de las crestas interpapilares y grado variable de hiperque-
ratosis, vacuolizacion difusa de las células basales e infiltracion
linfocitica de la grasa subcutdnea trabecular y lobulillar. Pue-
den afectarse los foliculos pilosos, con la presencia de atrofia,
infundibulos dilatados y tapones de queratina.
Inmunofluorescencia directa: se observa engrosamiento de
las paredes vasculares en la dermis.

Diagnostico diferencial: paniculitis de Weber-Christian, pa-
niculitis facticia por pancreatitis o traumatica, morfea profun-
da, fascitis eosinofilica, sarcoidosis, nddulos reumatoideos.

Lupus eritematoso bipertrofico, biperqueratosico o
verrugoso

Variedad infrecuente descripta en 1942 por Behget.” Es una
forma de LED con hiperqueratosis excesiva. En 1976 Uitto y
col.” destacaron las diferencias clinicas de estas lesiones con
el queratoacantoma vy el liquen plano hipertrofico.

Suelen ser lesiones papulosas, de color rojo-violiceo o marro-
nes, numerosas, profundas y con bordes poco definidos, que
progresan hasta hacerse hiperqueratosicas o nodulares; algu-
nas tienden a ser mas claras en el centro, lo que imita el as-
pecto de lesiones anulares. Asientan sobre la cara y el cuello
en un 80-90% (nariz, orejas, cuero cabelludo), pero también
pueden aparecer sobre superficies extensoras de los brazos.
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Foto 5. Lupus tumido. Lesidon tumoral rojo-violacea que se asien-
ta sobre la region preesternal.

Comienzan en forma insidiosa y progresan por la periferia o
por contigiiidad; pueden ulcerarse e infectarse.

El diagnéstico suele ser dificultoso; para la diferenciacion de la
tuberculosis cutinea se utilizan criterios clinico-morfologicos,
histopatologicos y de laboratorio.

La evolucion sin tratamiento es la progresion de las lesiones;
el tratamiento deja cicatrices atroficas o hipertroficas, con po-
sible ectropion y microstomia. La complicacién mas grave es
la aparicion de tumores malignos sobre las cicatrices de evo-
lucion prolongada.

Diagnostico diferencial: LEDC, sarcoidosis, linfocitoma, lin-
foma, sifilis terciaria, lepra, blastomicosis, leishmaniasis lupoi-
de, piodermitis y rosdcea granulomatosa.

Lupus tiimido

Es una variante de LED muy infrecuente, que se caracteriza
por la existencia de placas eritematovioldceas de apariencia ur-
ticariana, poco extensas, que son resultado de la acumulacion
excesiva de mucina en la dermis. Asientan sobre el cuello, los
brazos y el tronco; progresan con lentitud y un 20% desarrolla
LES. Hay formas tumorales (Foto 5). Por lo general, en sitios
clinicamente libres de lesion hay gran cantidad de mucina, lo
cual es responsable del alto indice de fotosensibilidad de es-
tos pacientes.®

Lupus sabaiion o lupus pernio

Es un subtipo infrecuente, que se caracteriza por lesiones ro-
jo-purpura, pruriginosas, que se asientan en dreas periféricas
del cuerpo: orejas, nariz, codos, munecas, nudillos, dedos y
tercio inferior de miembros, que aparecen en forma aguda lue-
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Foto 6. LECSA. Lesiones eritematopapulosas localizadas en areas
fotoexpuestas.

go de la exposicion a bajas temperaturas o variaciones clima-
ticas, lo que representa una forma de fenémeno isomorfico
por traumatismo térmico. Con frecuencia se fisuran y produ-
cen gran malestar. Estas lesiones pueden tomar la apariencia
tipica de LED.

El término "lupus pernidtico" es mas apropiado para designar for-
mas cutineas de lesiones sarcoidéticas.* Varios trabajos recientes
indican gran correlacion con la ausencia de antiRo-SSA.*
Evolucion y tratamiento: Las variantes de LECC siguen un
curso indolente y progresivo. De acuerdo con las caracteristi-
cas de las lesiones se emplean distintas terapéuticas.

En el tratamiento de tlceras se utilizan corticoides intralesiona
les, terapia antipaltdica y corticoides sistémicos. En pacientes
con LE profundo refractario al tratamiento se puede instituir un
esquema con talidomida u oro. En lesiones progresivas con
distrofia irreversible la cirugia plastica podria ser un recurso,
pero suele ser un hecho traumdtico, con alto riesgo de exacer-
bacion de la enfermedad por fendmeno isomérfico. El maqui-
llaje correctivo es una opcion estética.

Es importante descartar la existencia de enfermedad sistémica,
para lo cual se debe efectuar evaluacion clinica y estudios de
laboratorio clinico e inmunologico.

B. Lupus eritematoso cutaneo subagudo (LECSA)
Fue descripto por primera vez por Sontheimer, Thomas y Gui-
llam, entre 1977 y 1979,%¥ como una forma de lupus interme-
dia entre el LES y el LED. Es responsable del 9% al 27% del to-
tal de los pacientes con LE.

Se observa con mayor frecuencia en la raza blanca y en el se-
xo femenino (85%), con incidencia mujer-hombre de 7:3, el
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rango de edad varia entre los 17 y los 67 afios.
Se relaciona con el fenotipo HLA DR3 (50%) y DR2. Se observo
que la asociacion de HLA-BS, DR3, DRw0, DQ2 y DRw2 “* pre-
dispone a un mayor riesgo relativo de aparicion de sindromes
de superposicion, en especial con el sindrome de Sjogren. Es-
tos mismos fenotipos se hallaron significativamente aumenta-
dos en madres con anti-Ro y en nifios con LEN.

Es una variante diseminada y no cicatrizal de lupus cutineo,

en la mayoria de estos pacientes predomina la afeccion cuta-

nea, y se pueden observar lesiones mucosas y de las faneras.

Se caracteriza por un compromiso sistémico leve, por lo gene-

ral musculoesquelético, con malestar general, fiebre y serolo-

gia inmunitaria especifica.

Las lesiones aparecen en dreas expuestas, debido a la gran

sensibilidad a los rayos UVB.>'** Se asientan preferentemente

sobre la "V" del escote y son similares a las del LECC, pero no
dejan cicatrices; también puede afectar, brazos y dorso ("ima-

gen en reloj de arena") (Foto 0).

Hay dos tipos de lesiones cutineas especificas:

1. Eritema anular o policiclico: es la forma mas frecuente y co-
rresponde al 70% de los casos. Se caracteriza por placas anu-
lares eritematosas y simétricas, sobre dreas fotoexpuestas,
con tendencia a la curacion central.

2. Eritema papuloescamoso o psoriasiforme: se caracteriza por
presentar placas eritematoescamosas. Varias publicaciones
sugieren que el 29% de los pacientes presenta manifestacio-
nes de LEDC durante su curso clinico.

Se describen también lesiones inespecificas, en diana o en
blanco, vesiculas pequenas o ampollas, eritrodérmicas y exfo-
liativas similares a necrolisis epidérmica toxica, sobre todo lue-
go de una exposicion solar intensa. No hay dilatacién ni tapo-
namiento folicular. Con frecuencia deja una hiperpigmentacion
posinflamatoria, mds notable en los bordes lesionales.

En ambas variantes las manifestaciones mucosas predominan

en el paladar duro (40%), mis del 50% en la etapa inicial pre-

senta alopecia difusa no cicatrizal, en un 20% se observan te-
langiectasias en la cara o periungulares, y livedo.

Un 19% de los pacientes presenta lesiones de LED por lo ge-

neral confinadas en la cabeza y el cuello.

En el LECSA puede haber un compromiso sistémico leve; el

50% presenta cuatro o mas criterios menores de la ARA para

su clasificacion como LES, pero no tiene alteracion renal ni del

sistema nervioso central (SNC).

El 81% presenta ANA positivo, en el 70% de los pacientes hay

titulos estadisticamente significativos de anticuerpos anti-Ro, y

un 12% a un 42% de anti-La. En el 90% de los casos no hay

anticuerpos anti-RNP U1, anti-Sm ni anti-DNA.

Anatomia patologica: hay hiperqueratosis leve, degeneracion

hidrépica focal pero prominente de la capa basal, edema en la

dermis, e infiltrado mononuclear, perivascular y perianexial.

Inmunofluorescencia directa: es positiva en 60% de los ca-

sos, con depodsitos granulares en banda, en la unién dermoe-

pidérmica, de inmunoglobulinas IgM, IgG, IgA y complemen-
to. El patréon no es especifico de LE; un 25% muestra IFD po-
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sitiva en piel sana y su negatividad no descarta el LECSA.
Pronostico: la evolucion de esta entidad atin no estd determi-
nada. En general los pacientes con LECSA y compromiso sis-
témico evolucionan relativamente bien en comparacion con
los afectados por LES.” En general desarrollan una enfermedad
mas extensa que los pacientes con LED, por lo cual es impor-
tante el seguimiento de estos pacientes.

Todas las manifestaciones cutdneas se revierten con el trata-
miento y un pequeno nimero de pacientes desarrolla hipopig-
mentacion vitiligoide permanente.’

C. Lupus eritematoso sistémico (LES)

Es el prototipo clasico de enfermedad cronica multiorganica y au-
toinmune, que afecta principalmente, piel, articulaciones, rifones,
serosas y paredes vasculares.

Su comienzo es agudo o insidioso y cursa con periodos de remi-
sibn que se alternan con otros de exacerbacion; librado a su evo-
lucién natural siempre es fatal.

Manifestaciones cutaneas
especificas de LES

Lupus eritematoso cutdneo agudo (LECA)
Es la forma mas frecuente y temprana (60%) de presentacion de
la enfermedad. Aparece casi en forma exclusiva en los pacientes
con LES activo.
Genéticamente se asocia con los fenotipos HLA-DR2 y HLA-DR3;
la asociacion familiar y la concordancia en gemelos demuestra un
importante componente genético.
Se pueden distinguir tres subtipos:*
Forma localizada benigna: el eritema malar o "en alas de mari-
posa" se observa mas en mujeres jovenes y blancas, lo que se re-
laciona con mayor fotosensibilidad. Este eritema maculopapular
confluente y simétrico se asienta sobre la eminencia malar, el
puente de la nariz y el drea nasolabial, aunque en forma ocasio-
nal puede presentarse en forma unilateral. Aparece en forma brus-
ca, con edema o sin €l, por lo general luego de la exposicion al
sol, y también puede afectar otras zonas expuestas, como la re-
gion frontal y el area en "V" del cuello (Foto 7). Por lo general las
lesiones involucionan sin dejar cicatrices, aunque en aquellos pa-
cientes de piel oscura puede producir hiperpigmentacion posinfla-
matoria.
Forma diseminada: se presenta como una erupcion exantemdti-
ca morbiliforme, que afecta la cara, el cuello, los hombros, la su-
pertficie extensora de los brazos y el dorso de las manos; es mas
frecuente en pacientes con anti-Ro.
Forma ampollar: forma aguda caracterizada por eritema maculo-
papular, con formacion de ampollas por disolucion de la capa ba-
sal epidérmica en areas fotoexpuestas, luego de una intensa reac-
cién inflamatoria que aparenta ser necr6lisis epidérmica toxica.
El 15% de los pacientes en fase inicial de la enfermedad presenta
lesiones anulares o psoriasiformes, semejantes a las que se obser-
van en el LECSA; un 25% las desarrolla durante la evolucion y un
20% presenta lesiones mucosas.*
Diagnéstico diferencial: acné, rosicea, dermatomiositis, derma-
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Foto 7. LECA en alas de mariposa.

titis seborreica. En el caso de la variedad generalizada: hipersensi-
bilidad a farmacos, eritema polimorfo.

Manifestaciones cutaneas inespecificas
Vasculitis. Es probable que sea una de las lesiones menos espe-
cificas y mas estudiadas; aparece en el 20% al 70 % de los pa-
cientes con LES. Se caracteriza por la aparicion de lesiones urti-
cariformes, puarpura, palpable o no, y Ulceras cutineas que se
asientan en el tercio inferior de las piernas. Se producen por de-
posito de complejos inmunes y su morfologia puede variar en
funcion de la intensidad de la reaccion inflamatoria y del grado
de compromiso de los vasos sanguineos cutineos.

El estudio histologico revela la presencia de vasculitis leucocito-
clastica.

Se observa que las lesiones cutdneas vasculiticas se asocian con
alteraciones del SNC y trombocitopenia.” Es frecuente la presen-
cia de anti-Ro.

Livedo reticularis: coloracion cutanea azulada, con un patron
vascular o en red que no varia en forma significativa con la pos-
tura o con la temperatura; se observa con frecuencia en las ex-
tremidades inferiores y los glateos, y puede acompanarse con el
desarrollo de nodulos o tlceras; se relaciona con la presencia de
ACLA, AL y afectacion del SNC por vasculitis cerebral
Vasculopatia por presencia de anticuerpos antifosfolipidos
(anticardiolipinas o anticoagulante lipico, o ambos):
Sindrome antifosfolipido: se caracteriza por trombosis recurren-
tes que comprometen vasos de todo calibre, en ausencia de in-
flamacion. En 14% de los pacientes puede estar relacionado con
LES, aunque también se encuentra asociado a otras enfermeda-
des autoinmunes, tumores, infecciones, enfermedades hematicas
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Foto 8. LEN.

y neurologicas. Estos pacientes pueden presentar livedo reticula-
ris (con ulceracion o sin ella), trombosis arterial y venosa, trom-
bocitopenia, cianosis acral, abortos a repeticion en el primer tri-
mestre del embarazo, enfermedad valvular (Libman-Sachs), hi-
pertension pulmonar y episodios trombéticos en el SNC, con de-
mencia posinfarto como secuela (sindrome de Sneddon).®®

La frecuencia de anticuerpos antifosfolipidos es muy variable en
pacientes con LES; entre 2% y 94% de AL y entre 21% y 62% de
ACLA, debido a la diferente sensibilidad de las pruebas emplea-
das para su deteccion. La identificacion de ACLA por técnicas de
ELISA es la mds usada; estos anticuerpos pueden en contrarse en
individuos normales.*

Fenoémeno de Raynaud: se presenta entre el 18% y el 46% de
los pacientes con LE. Si bien no es patognomoénico de esta enti-
dad, 2% al 10% de los pacientes con Raynaud tienen LES;”se ca-
racteriza por cambios vasculares que afectan los dedos de ma-
nos y pies. La prevalencia y severidad dependen de factores ex-
ternos, como el clima, y no se asocia con el grado de actividad
lapica.

Poliarteritis “simil” nodosa: se presenta cuando los complejos
inmunes se depositan en las pequenas arterias musculares o del
tejido celular subcutaneo y forman nédulos indurados.® ®
Nodulos de Osler: involucra regiones acrales como los dedos
de las manos.*

Telangiectasias periungulares y hemorragias en astilla: por
alteracion de los capilares ungulares.”

Manchas de Janeway: se producen en el 10% al 15% de los pa-
cientes, se presenta como telangiectasias reticulares y eritema en
las eminencias tenar e hipotenar, y en las falanges distales.®®
Eritromelalgia: aparicion paroxistica de eritema, aumento de la
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temperatura, sensacion de quemazon y dolor intenso, que afec-
ta palmas y plantas luego de exposicion al calor; puede ser se-
cundario a otros procesos, como diabetes, trastornos mieloproli-
ferativos y policitemia vera.®

Eritema multiforme “simil” : fue descripto por primera vez
por Rowell y col.,, en 1963.”

Las lesiones se inician como papulas que luego desarrollan una
lesion anular; si la reaccidon es mas intensa, se observan vesicu-
las y ampollas, que asientan en el cuello, la cara, la boca y los
hombros, y pueden ulcerarse o necrosarse. Se observa con ma-
yor frecuencia en el LECSA.

Esclerodactilia: variante infrecuente que se caracteriza por la
presencia en las manos de lesiones esclerodermiformes y tume-
factas. Se relaciona con la existencia de anti-RNP-U1 y fenéme-
no de Raynaud.”

Lesiones ampollares: son infrecuentes. Los pacientes con LES
también pueden desarrollar una enfermedad ampollar autoinmu-
ne asociada con la presencia de anticuerpos circulantes contra
antigenos de 290 y 145 kD, similares a los observados en la epi-
dermolisis ampollar adquirida, son constituyentes del colageno
VII y se localizan en la subldmina densa. En el estudio histopa-
tologico se observan rasgos similares a los de la dermatitis her-
petiforme, con la presencia de microabscesos neutrofilicos en la
dermis papilar. La inmunofluorescencia revela un depésito lineal
de IgA, IgG, y C3 sobre la lamina densa.””

Alopecia: no cicatrizal.™

Efluvio telogeno: alopecia difusa y transitoria (aguda o croénica)
relacionada con enfermedad activa, secundaria a un catabolismo
severo y mas frecuente en pacientes con caracteristicas clinicas
de sindromes de superposicion o de enfermedad mixta del teji-
do conectivo (EMTC).

Frontal o "cabello lipico": alopecia transitoria que se caracteriza
por la fragmentacién del pelo en la periferia del cuero cabellu-
do. Se debe a un defecto en su formacion inducido por un equi-
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librio negativo del nitrogeno que produce el pasaje de la fase
andgena a la telégena. Se presenta en pacientes con enfermedad
cronica activa o con exacerbaciones de ésta.

Cicatrizal: alopecia temprana, mis frecuente en el LEDC.
Alteraciones ungulares: las unas estin comprometidas en
el 25% de los pacientes; pueden presentar hoyuelos, estrias
longitudinales, leuconiquia, onicolisis, atrofia y hemorragias
en astilla.”

D. Lupus eritematoso neonatal (LEN)

Es un sindrome que aparece en recién nacidos como consecuen-
cia del paso trasplacentario de anticuerpos maternos, en especial
anti-Ro y anti-La. Se caracteriza por la presencia de alteraciones
cutdneas, hemdticas y viscerales. Las lesiones cutineas son tran-
sitorias, por lo general similares a las del LED o el LECSA, y con-
sisten en maculas eritematosas, anulares y policiclicas que se lo-
calizan con mayor frecuencia a nivel facial, donde afectan la re-
gion periorbitaria y el tronco (Foto 8). Se exacerban con la ex-
posicion solar y suelen involucionar entre los 3 y los 8 meses.
Pueden asociarse con hepatoesplenomegalia, trombocitopenia,
anemia hemolitica y prueba de Coombs positiva: La lesion sisté-
mica mds importante es el desarrollo de bloqueo auriculoventri-
cular, que se observa en un 50% de hijos de mujeres anti-Ro po-
sitivas y suele ser irreversible. Requiere implantacion de marca-
pasos en el 60-70% de los casos, con una mortalidad de hasta el
30%. La inmunofluorescencia es positiva en el 50%.

En el laboratorio es caracteristico el hallazgo de anti-Ro en el
100% y de anti-La en el 50%.7°%

E. Lupus eritematoso “simil”

La ingestion de determinados fairmacos, como hidralazina,* pro-
cainamida,® hidroclorotiazida, D-penicilamina, sulfonilureas, oxi-
prenolol, griseofulvina, piroxicam, naproxeno, espironolactona,
diltiazem y cilazapril, entre otros, puede desencadenar la apari-

Cuadro 2. Farmacos que inducen LES "simil"
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Acebutolol
Atenolol
Alopurinol
Captopril
Carbamazepina
Clorpromazina
Difenilhidantoina
D-penicilamina
Etinilestradiol
Fenotiazina
Fenilbutazona
Griseofulvina
Hidralazina
Ibuprofeno
Isoniazida

Levodopa
Metildopa
Minoxidil
Nitrofurantoina
Medroxiprogesterona
Nortestosterona
Oxiprenolol
Penicilina
Penicilamina
Procainamida
Progestagenos
Propanolol
Quinidina

Sales de oro
Sulfasalazina

(Dubois Edmund et al. Lupus Erythematosus. Drugs induced lupus. 5th Ed 1997:873.)
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ciébn de lesiones de LECSA (Cuadro 2). En el laboratorio el he-
cho mis importante es la presencia de ANA, especificamente an-
tihistonas. Los pacientes acetiladores lentos tienen mayor proba-
bilidad de desarrollar este subtipo® y existe alta asociacion con
HLA DR4; el 80% de los pacientes en tratamiento con procaina-
mida desarrollan ANA, pero solo el 25% presenta sintomas de si-
mil lupus. El riesgo es dosis dependiente y, a diferencia del LES,
el proceso revierte luego de la supresion del farmaco.

Manifestaciones extracutaneas de LES
Sintomas generales: malestar general, astenia, fiebre, anorexia
y adelgazamiento.

En estos pacientes es importante descartar la existencia de un
proceso infeccioso.

Musculoesqueléticos: mialgias,” artralgias; se afectan articula-
ciones interfalingicas y metacarpofalangicas proximales de las
manos, las mufecas y las rodillas.®® El 60% se presenta como una
poliartritis no erosiva con escasa deformacion; excepto el 10%,
que presenta el llamado sindrome de Jaccoud (dedos en cuello
de cisne y desviacion cubital de las articulaciones metacarpofa-
langicas).®

Hemiticos: 70%, anemia de los procesos cronicos normocitica-
normocromica leve a moderada; 50%, leucopenia con linfopenia;
10%, anemia hemolitica por anticuerpos calientes; 10-20%, anti-
coagulante lapico circulante, y el 15%, trombocitopenia.”
Renales: representan entre el 50% y el 60% de las manifestacio-
nes clinicas en el LES. La alteracion renal mas frecuente es la ne-
fritis local leve o mesangial. La glomerulonefritis mas frecuente
es la proliferativa difusa o tipo IV (segin la clasificacion de la
OMS), forma grave con alta proliferacion de células endoteliales,
epiteliales y mesangiales, que indica enfermedad activa y produ-
ce sindrome nefrético e hipertension arterial %
Cardiopulmonares: pleuresia, 50%; derrames pleurales, 30%;
pericarditis, 30% (es la manifestacion mas frecuente del lupus
cardiaco y en pocas ocasiones produce taponamiento); miocar-
ditis, 10% -puede causar arritmias, muerte subita o insuficiencia
cardiaca-, endocarditis, 10%: es caracteristica la endocarditis
aséptica de Libman-Sacks.

La causa mas frecuente de infiltrados pulmonares en el LES es la
infeccion.”

Neurologicos: la disfuncién cognitiva leve es la manifestacion
mis frecuente; un 14% presenta neuropatia periférica, otras ma-
nifestaciones menos frecuentes son infartos locales, mielitis trans-
versa, psicosis y sindrome organico cerebral.”

Oculares: conjuntivitis, epiescleritis (15%) que se relaciona con
lesiones cutineas extensas, queratoconjuntivitis seca y vasculitis
retiniana, que es la manifestacion ocular mias grave, productora
de ceguera.”

Gastrointestinales: se manifiestan en un 20% de los pacientes,
con nauseas, diarrea y molestias inespecificas que pueden ser
causadas por una peritonitis lapica.

La vasculitis intestinal es la manifestacion clinica mas peligrosa;
se presenta con dolor abdominal agudo, vomitos y diarrea; la
perforacion intestinal es una de sus complicaciones. Otra patolo-
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gia frecuente son las seudooclusiones; es necesario evitar la ci-
rugia por el riesgo que conlleva en estos pacientes.”

Diagnéstico de LES

Para efectuar un correcto diagnoéstico de la enfermedad sisté-

mica se deben cumplir los siguientes parimetros:

e Historia clinica completa, que incluya antecedentes patolo-
gicos personales y familiares, medicacion habitual y ocasio-
nal

e Examen fisico completo

e Estudios de laboratorio. Clinico: hemograma completo, VSG,
glucemia, urea, creatinina, acido trico, colesterol, triglicéri-
dos, ASAT, ALAT, gGT, fosfatasa alcalina, bilirrubina, LDH,
CPK, proteinograma electroforético, ionograma, sedimento
urinario, y coagulograma para descartar prolongacion del
KPTT, lo que puede asociarse con la presencia de ACLA.

Inmunolégico: ANA detectados por inmunofluorescencia (el

patrén en general es homogéneo), anti-DNA, anti-ENA (Sm,

RNP-U1, Ro, La). El anti-Sm es altamente especifico pero posi-

tivo so6lo en el 20-25% de los pacientes; fracciones del comple-

mento C2, C3, C4 y CH50, test del latex para factor reumatoi-
deo, proteinograma inmunoelectroforético -para descartar la

existencia de bandas monoclonales-, VDRL, FTA-abs, AL y

ACLA (IgG e IgM).

En los pacientes con alta sospecha de SAF secundario, AL y

ACLA negativos, debe realizarse determinacion de anti-beta 2

glucoproteina I (IgG e IgM) y crioglobulinas, en especial en

aquellos con compromiso renal o anemia hemolitica autoin-
mune.

La mayoria de los pacientes tienen ANA, pero éstos también

aparecen en otros trastornos; existen algunos mas especificos

pero menos sensibles, como los anti-DNA de cadena doble y

el anti-Sm.

Un alto titulo de anti-DNAds se correlaciona con enfermedad

renal activa y con la presencia del anti-Sm con bajo riesgo de

nefritis.

Los anti-Ro y anti-La se encuentran con mayor frecuencia en

pacientes con LECSA o con LEN, pero también son muy comu-

nes en pacientes con sindrome de Sjogren primario.

Un 20% de los pacientes con LES pueden presentar ACLA, AL

o ambos (Cuadro 3). Los anticuerpos anti-DNAds y anti-Sm

son especificos para LE y no se encuentran en otras enferme-

dades.

Los ANA en altos titulos son bastante sensibles, solo 5% a 10%

de los individuos normales los poseen, por lo cual el diagnos-

tico de LE nunca debe basarse solo en ANA positivos.

Las manifestaciones a partir de las cuales se llega al diagnosti-

co de LES estan designadas en los criterios determinados por

el American College of Rheumatology (ACR) (Cuadro 4).

Los primeros 4 criterios corresponden a manifestaciones der-

matologicas. Las Glceras orales se observan en un 20-40% de

pacientes con LES y en un 25% de los afectados por LEDC. El
examen histologico puede mostrar cambios especificos o bien
inespecificos; en este ultimo caso deberan diferenciarse de af-
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Cuadro 3. Anticuerpos antinucleares y patrones de IF en LES

ANA Homogéneo Anti-DNA, antihistonas.

Anti- Anti-DNAds

Periférico Anti-DNA nativo.
Moteado Anti-ENA (Ro, La, Sm, RNP U1).
Nucleolar Antiproteinas y RNA nucleolar.

En el 70% de pacientes con LES y también en otras enfermedades del tejido conectivo.

DNA Presentes en el 28% de pacientes con LES, son muy especificos y su titulo se relaciona con

Anti-DNASss +
anti-DNAds
Anti Sm

do conectivo.

Anti- | Anti RNP-U1

la actividad de la enfermedad.
Se observa en el 70% de los pacientes con LES y también en otras enfermedades del teji-

Se observa en el 25% de pacientes con LES, son patognomoénicos.

Aparecen en el 25-30% de pacientes con LES y manifestaciones de Raynaud, también se

ENA observan en la enfermedad mixta del tejido conectivo.

Ac Anti-Ro

50-100% casos de LECS Sjogren.

(Dubois Edmund et al. Lupus Erythematosus. Antinuclear antibodies: An Overview. 5th Ed 1997: 399.)

Cuadro 4. Criterios de clasificacion para LES aceptados por el American College of Rheumatology (ACR) revisados

en 1997.

1. Rash malar

2. Rash discoide

3. Fotosensibilidad

4. Ulceras orales o nasofaringeas indoloras

5. Artritis no erosiva en mas de dos articulaciones

6. Serositis (pleuritis o pericarditis)

7. Enfermedad renal (proteinuria > 0,5 g/dia o presencia de cilindros celulares o hematicos)
8. Enfermedad neurolégica (convulsiones o psicosis) que no pueda atribuirse a otras causas
9. Enfermedad hematica

leucopenia(< 4.000/mm3 en dos o mas ocasiones)
linfopenia(< 1.500/mm3 en dos o mas ocasiones)

trombocitopenia (< 100.000/mm3) en ausencia de farmacos inductores.

anemia hemolitica

10. Alteraciones serolégicas
Anticuerpos anti-DNAds en titulos elevados.
Anticuerpos anti-Sm

Serologia luética falsamente positiva, anticuerpos antifosfolipidos positivos (Ac anticardiolipina o

anticoagulante lupico o ambos)
11. Anticuerpos antinucleares.

tas, liquen plano y herpes simple.

Anatomia patologica: las lesiones especificas se acompanan con
cambios histologicos caracteristicos en el nivel de todas las es-
tructuras cutineas, incluyendo epidermis, dermis, anexos y teji-
do subcutaneo. El cambio histoldgico mas llamativo es la presen-
cia de epidermis normal o con ligera atrofia, degeneracion hidro-
pica de la capa basal con incontinencia pigmentaria y membra-
na positiva para PAS.

En la unién dermoepidérmica, ademas del engrosamiento se ob-

20

serva dermatitis de interfase con edema en la dermis superficial,
mucinosis que se tifie con Alcian Blue; cuerpos hialinos o necro-
sis fibrinoide de los vasos, o ambos, e infiltrado inflamatorio con
predominio linfocitario, que borra la zona y afecta los anexos.
La inmunofluorescencia directa es positiva en el 90% de las le-
siones, en el 80% de piel sana fotoexpuesta y en el 50% de la no
fotoexpuesta. Puede presentar aspecto granular, homogéneo o
filiforme. Se evidencia depodsito de IgG y C3, también IgM e
IgA.‘)'L
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Evolucion y pronéstico
En las lesiones localizadas puede haber periodos de remi-
sién y otros de brote, segin el grado de actividad del LES.
Ropes” asocia el eritema en alas de mariposa con el grado
de actividad lipica y la existencia de nefritis. Vlachoyianno-
poulos y col. y estudios de Wysenbeek detallan que la va-
riante generalizada del LECSA se asocia con linfadenopatia,
anticuerpos anti-DNA nativo e hipocomplementemia; sin
embargo, no se encontr6 correlacion con enfermedad renal
ni del sistema nervioso.
El mejor conocimiento de la enfermedad y su diagnostico
precoz variaron ampliamente la evolucién y el prondstico
en los ultimos cincuenta anos. La supervivencia a los 10
anos es del 70%.
Las causas de muerte son: 1) infecciones; mas frecuentes en
pacientes con enfermedad activa, sobre todo si estin en
tratamiento con dosis altas de inmunosupresores. 2) Insufi-
ciencia renal.®

Tratamiento
No hay tratamiento etiologico del LES y, por ser una enfermedad
de evolucion variable, no puede establecerse una guia terapéutica
uniforme. Su gravedad depende de la intensidad de la afeccion.
Ademas, en parte de los pacientes se presentan remisiones clini-
cas espontaneas, mientras que otros, por el curso benigno de la
enfermedad, sblo requieren controles periddicos clinicos y de la-
boratorio.
Es importante identificar el grado de compromiso organico. Tam-
bién hay que controlar la presion arterial, asi como efectuar prue-
bas seriadas de sedimento urinario, proteinuria y creatininuria en
orina de 24 horas.
La pérdida gradual de peso, la fatiga, el malestar y la alopecia son
indicadores del agravamiento de la enfermedad. El aumento de la
eritrosedimentacion, del consumo de complemento y del titulo de
anticuerpos anti-DNA de cadena doble integran un buen indica-
dor de enfermedad activa (Cuadro 5). Sin embargo, los titulos de
la mayoria de los anticuerpos no se correlacionan bien con la ac-
tividad de la enfermedad, y la concentracion de proteina C reacti-
va tiende a permanecer normal durante los episodios de exacer-
bacion.
La actividad del LES puede clasificarse en las siguientes categorias:

Dermatologia

e Leve: compromiso articular o cutineo, con astenia

e Moderada: inflamacion de otros 6rganos o sistemas: pleuri-
tis, pericarditis o nefritis

e Grave: inflamacion severa de 6rganos vitales: nefritis grave,
enfermedad del SNC, afectacion pulmonar o cardiaca y ane-
mia hemolitica o trombocitopenia graves

Antes de comenzar cualquier terapéutica, hay que explicar al

paciente y su familia, en forma sencilla, la naturaleza y el pro-

nostico de la enfermedad, para conseguir una buena adhesion

al tratamiento y la asistencia a los controles posteriores.

Es importante que el paciente evite la exposicion al sol y eli-

mine los firmacos capaces de producir fotosensibilidad. Esta

indicada la aplicaciéon de protectores solares UVA-UVB con

SPF mayor a 15, tanto en invierno como en verano, y el uso

de vestimenta adecuada.

Tratamiento farmacoldgico: AINE, los mas utilizados son in-

dometacina (50-100 mg/dia), diclofenac (100-150 mg/dia) o

naproxeno (0,5-1 g/dia). Se recomienda proteccion gistrica

profilactica en pacientes de mas de 65 anos, antecedentes de

enfermedad ulcerosa gastroduodenal o tratamiento conjunto

con glucocorticoides.

Antipaladicos: sulfato de hidroxicloroquina, en una dosis de 6

mg/kg/dia.

Solicitar examen oftalmologico previo (fondo de ojo, campo

visual, test de colores) para minimizar el riesgo de toxicidad

retiniana. Fosfato de cloroquina: 4 mg/kg/dia. Quinacrina.

Es importante el control periédico con hemograma y funcion

hepatica. Puede aparecer coloracion amarillenta de piel, escle-

rética y secreciones.

DAPS (100 mg/dia): se utiliza en pacientes con lesiones ines-

pecificas, vesicoampollares o con afeccion sistémica.

Retinoides: efectivos en lesiones recalcitrantes de lupus verru-

goso o hipertréfico. Control durante el embarazo por su efec-

to teratogénico. Pueden producir hepatitis, hipertrigliceride-

mia, hiperostosis y alopecia.

Clofazimina, 100 mg/dia para pacientes con LECSA anular.

Talidomida: 100-200 mg/dia.

Corticosteroides: Topicos: clobetasol, betametasona, triamcino-

lona; se indican dos aplicaciones diarias durante dos semanas,

seguidas por 15 dias de descanso para disminuir el riesgo de

las complicaciones locales por el uso crénico.

Sistémicos: reservados para pacientes con enfermedad severa. Ora-

Cuadro 5. Test serolégicos para la deteccion de actividad en el LE

Anti-DNA

Determinacion del nivel de complemento sérico: C3, C4, CH50

Anti-Sm u otro ANA especifico

Existencia de inmunocomplejos circulantes
Aumento de crioglobulinas séricas

Aumento sérico de citocinas moléculas de adhesion.

(Dubois Edmund et al. Lupus Erythematosus. Clinical and Laboratory Features of SLE. 5th Ed 1997:926).
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les: prednisona, en dosis variables, segtn el tipo de afectacion. Intra-
venosos: metilprednisolona en bolos de 1 g/dia por tres a cinco dias
(con control estricto de la tension arterial y la frecuencia cardiaca).

Al iniciar el tratamiento cronico con corticoides debe prevenirse la

osteoporosis, mediante la administracion de vitamina D y calcio.

Agentes inmunosupresores: ciclofosfamida, azatioprina, metotrexato,

ciclosporina A, micofenolato mofetil.

Otras medidas terapéuticas

Dermatologia

Plasmaféresis: se utiliza en pacientes con insuficiencia renal y crio-

globulinas positivas, o con afeccion renal que progresa con rapidez.

Dialisis: puede ser transitoria (en pacientes con insuficiencia renal),

mientras recibe tratamiento inmunosupresor, o definitiva, en los que

desarrollan insuficiencia renal cronica terminal.
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Lupus eritematoso

Cuestionario de autoevaluacion

Apellido y Nombre:

Matricula profesional: Ne de inscripcion al PRONADERM:

Horas crédito: 3 Categoria: *(1)
Requisito: 70% de respuestas correctas

Remitir a: Av. Callao 852 2° piso (1023) - Buenos Aires

*(1): Categoria libre: los créditos pueden ser asignados a la categoria que el inscripto determine segin su conveniencia
(de I a III, segin el Reglamento PRONADERM). Marcar claramente la categoria elegida.

1. Todas las siguientes son caracteristicas del sindrome
antifosfolipido excepto:

a) Desarrollo de trombosis venosa profunda (]

b) Trombocitopenia (]

¢) ACLAs y/o AL positivos a

d) Abortos a repeticion en el segundo trimestre
del embarazo (]
e) Prolongacion del KPTT 4
2. En la etiologia del lupus eritematoso intervienen
miltiples factores, excepto:
a) Radiacion UV

b) Factores hormonales

¢) Infecciones virales

d) Herencia autosOmica recesiva

[ I A Ay

e) Medicamentos

3. El1 LEDC se caracteriza por:

a) Presencia de enfermedad sistémica

sin afectacion cutdnea a
b) Presencia con mayor frecuencia de enfermedad
cutanea en ausencia de enfermedad sistémica a
¢) Presencia de lesiones cutaneas con evidencia

de alteraciones en otros tejidos a
d) Ser producido por la ingestion

de medicamentos a
e) Tener peor prondstico si produce

alopecia cicatrizal (]

4. Para el diagnostico de laboratorio del LEN

el dato que mas ayuda es:

a) La aceleracion de la VSG ]
b) La positividad del anticuerpo anti-Ro (]
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©) La positividad del anticuerpo anti-La
d) La positividad del anticuerpos PM-1
e) Las alteraciones del proteinograma

5. Para el diagnostico del LES se recurre a los once cri-
terios designados por la ARA. Uno de los siguientes es

erroneo:

a) Rash malar

b) Leucopenia

¢) Mialgias

d) ACLAs positivos

e) VDRL falso positivo

6. Los siguientes parametros son tutiles para detectar el
posible viraje del LED hacia un LES excepto:

a) Presencia de artralgias, fiebre, astenia
b) FAN, VDRL y FR positivos

©) Anti-DNA positivo

d) Hipogammaglobulinemia

e) Hipalbuminemia

Q anti-La positivos a
a e) El 30% presenta titulos altos de anti-RNPU1 a
Q
Q 8. Cuales de los siguientes parametros son ttiles como
d indicadores de enfermedad activa:

a) Aumento de la velocidad de sedimentacion

de los eritrocitos a

b) Consumo del complemento a
Q ¢) Alopecia intensa a
] d) Dolores musculares intensos, disminucién
Q del peso, astenia a
| e) Todas son correctas Q
Q

* *

Debido a que la resistencia del virus HIV a
drogas como inhibidores de transcriptasa
reversa o proteasas estd en aumento, algu-
nos grupos se han focalizado en el ARN
mensajero del virus, que puede ser degra-
dado mediante la llamada "interferencia al
ARN". La interferencia del ARN es un meca-
nismo general para silenciar lo que ya ha si-
do transripto de un gen, el ARNm.

Este proceso de silenciamiento postrans-
cripcional de un gen, es iniciado por pe-
querios interfirientes ARN (si ARN; small in-
terfering ARN), una doble cadena de ARN
que contiene 21-23 pares de bases y es al-
tamente especifica para una secuencia de
nucleétidos dada en ARNm blanco. El
siARN interactia con helicasa y proteasa,
las que ayudan a desdoblar al siARN y faci-
litan la unién de un simple cadena en for-
ma antisense con el ARNm blanco.

Varios problemas deben ser aun sorteados,
como la "entrega" del siARN a las células
(transfeccion).

Esta técnica posee potencial para revolu-
cionar la biologia.

Molz Kitabwalla
N Engl J Med 2002; 347: 1364-7

Ana Mordoh
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a 7. El estudio de un paciente con LECSA mediante labo-
a ratorio inmunoldégico manifiesta las siguientes carac-
] teristicas, menos una:

a) El 80% presenta ANAs positivos

Q
b) El 70% presenta titulos alto de anti-Ro a
©) El anti-Sm es negativo d

d) Un 12 a 42% de los pacientes presentan

¢Conocia usted a las equinocandinas? Fue-
ron descubiertas hace 20 afos, y reciente-
mente desarrolladas, son hexapéptidos ci-
clicos que inhiben la biosintesis de 1,3 beta-
glucanos, constituyentes de las paredes
fungicas.

Actualmente representan una nueva herra-
mienta terapéutica, alternativa al uso de la
anfotericina B o el fluconazol, en el trata-
miento de candidemia u otra formas de
candidiasis invasiva. Son efectivas contra
Candida, Aspergillus, P. carinii, pero no
Criptococo neuformas.

Sélo pueden administrarse en forma pa-
renteral y la 3 echinocandinas actualmente
usadas en estudios clinicos de fase 3 inclu-
yen la capsofunguina, micafunguina y ani-
dulafungina.

Thomas Walsh
N Engl J Med 2002; 347: 2070-2

AM

Los hallazgos histolégicos en las vasculitis
de pequenios vasos ANCA + sugieren que
las células endoteliales sufren un proceso
de necrosis y se desprenden de la membra-
na basal, siendo liberadas hacia la circula-
cioén periférica.

Algunos autores proponen que existiria al-
guna correlacién entre estas células y la ac-
tividad de la enfermedad, y que permiti-
rian diferenciar estos procesos de otros ta-
les como infecciones o enfermedades del
tejido conectivo, donde serian menos pro-
minentes, ayudando al diagnéstico dife-
rencial.

Las células endoteliales circulantes son mas
numerosas en las vasculitis en actividad
asociadas a ANCA, que en la poblacién ge-
neral, pudiendo considerarse un marcador
de enfermedad activa.

El uso clinico de estas herramientas necesi-
ta, sin embarg, ser mas investigado.

Alexander Woywodt
Lancet 2003; 361: 206-10

AM
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Hamartoma del musculo liso

Smooth muscle hamartoma

R. E. Achenbach* y R. G. Schroh**

Resumen
Comunicamos un caso de hamartoma del musculo liso (HML), locali-
zado en el gluteo izquierdo, en una mujer de 40 afios. Proponemos
considerar el HML dentro del espectro "hamartomatoso" del nevo
de Becker, el cual podra ser congénito o adquirido y segun la estruc-
tura epidérmica y/o mesodérmica que predomine, las caracteristicas
clinicas e histopatolodgicas variaran dentro del espectro. Algunas aso-
ciaciones del hamartoma de Becker y sus diagnosticos diferenciales
principales son mencionadas.(Dermatol Argent 2003; N° 2: 99-101)

Palabras claves: hamartoma del musculo liso, nevo de Becker.

Abstract
One case of smooth muscle hamartoma (SMH) in a 40-year-old woman
is reported. The indurated plaques were localized in the left buttock
area. We suggested that the SMH should be included in the spectrum
of changes of the Becker's nevus or better Becker's hamartoma. Bec-
ker's hamartoma can be congenital or acquired and according the hy-
perplasia of both ectodermally or mesodermally derived tissues, the cli-
nical and histopathological features are different. The associated ab-
normalities with the Becker's hamartoma are mentioned together
with the most important differential diagnosis.(Dermatol Argent 2003;
N° 2: 99-101)

Key words: smooth muscle hamartoma, Becker’s nevus.

Introduccién
El nevo o melanosis de Becker es en realidad un hamartoma. En
general éste comienza en la adolescencia y casi siempre se loca-
liza en el tronco o en los hombros, con el desarrollo de hiperpig-
mentacion, hipertricosis y, en ocasiones, induraciéon o acentua-
cion folicular debidas a la proliferacion de musculo liso, en rela-
cion con el foliculo pilosebaceo o no.
Comunicamos un caso infrecuente de hamartoma del musculo li-
so (HML) adquirido y exponemos su ubicacién nosologica den-
tro del espectro "hamartomatoso" del nevo de Becker.

Caso clinico
Paciente de sexo femenino, de 40 afios, que en 1998 consultd por
presentar unas placas de consistencia firme en el gliteo izquier-

Dermatologia
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Foto 1. Placas induradas levemente hiperpigmentadas, sin hiper-
tricosis.

Foto 3. Haces gruesos de musculo liso (H-E, 400 X).

do, de ocho anos de evolucion, de color castano claro con
acentuacion de la pigmentacion luego de la exposicion al sol.
Las lesiones, con tendencia a agminarse, poseian una muy dis-
creta acentuacion folicular y eran asintomaticas, sin presencia
del denominado seudosigno de Darier (aumento de la indura-
cion o piloereccion (o ambas) con el roce o la palpacion)
(Foto 1). Los elementos evolucionaron con lentitud, en los
ocho anos de evolucion, sin que en su superficie se observa-
ra hipertricosis; la hiperpigmentacién era muy escasa. El exa-
men fisico y los estudios de rutina de laboratorio dieron resul-
tados normales, al igual que la radiografia de pelvis y colum-
na vertebral.

Cabe destacar que el motivo de consulta, ademas del estético,
fue contar con una segunda opinion diagnodstica y terapéutica,
dado que sin diagnostico alguno se le propuso crioterapia. El
examen histopatologico a 125 X con hematoxilina y eosina
mostr6 una proliferacion de haces de musculo liso, con orien-
tacion variable en toda la dermis y escasa relacion con el foli-
culo piloso (Foto 2); con mayor aumento se observan los ha-

100

ermatologi:
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Foto 4. Inmunomarcacién con actina especifica de musculo.

ces gruesos de musculo liso en diferentes direcciones, cuya
presencia se confirma con inmunomarcacién con actina espe-
cifica de musculo (Fotos 3 y 4).

No se comprobaron alteraciones del foliculo piloso y el au-
mento de melanina en los queratinocitos fue muy escaso (en
correlacion con la leve hiperpigmentacion clinica), las termina-
ciones nerviosas no estaban alteradas. Solo se efectu6é control
evolutivo dado el tamano de las placas, lo que implicaria una
cirugia amplia.

Discusion
En 1949 Becker describié dos casos de un "nevo con melano-
sis e hipertricosis con distribucién de nevus unius lateris", en-
tidad que luego adquiri6 su nombre;' antes Stokes habia co-
municado el caso de una paciente con una lesion clinicamen-
te similar al nevo de Becker, pero su aspecto histopatologico
era el de una proliferacion hiperplasica del musculo liso, por
lo que la denomind "nevus pilar con hiperplasia del muasculo
no estriado".?
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El hamartoma del musculo liso (HML) se ha comunicado y di-
vidido en congénito® o desarrollado en asociacion con el nevo
de Becker, el nevo azul, el nevo sebaceo, las queratosis sebo-
rreicas y las lesiones acneiformes, entre otras;** el primero
puede ser un indicador de disrafismo si se localiza en el drea
paraespinal, por lo que se aconseja un estudio radiologico pro-
lijo e imagen por resonancia magnética.’

El nevo de Becker predomina en hombres en una relacion 6 a
1 con las mujeres, probablemente debido a un incremento en
la susceptibilidad a los androgenos y a una mayor cantidad de
receptores de éstos (comienzo habitual en la pubertad);* pue-
de asociarse con ciertas anomalias como hiperplasia de la
glandula mamaria, de la aréola o del pezoén, hipoplasia del
miembro homolateral, de las costillas, asi como de los muascu-
los esternocleidomastoideo y pectoral mayor.” Si hay prolifera-
cién del musculo liso, en ocasiones se acompana con seudo-
signo de Darier: aumento de la induracion de las placas, piloe-
reccion o movimientos "vermiculares". En el examen histopa-
tologico se observa ortoqueratosis leve, aumento discreto del
espesor epidérmico, con las crestas en forma de "guarda grie-
ga", escasa papilomatosis, abundante melanina en los querati-
nocitos de la epidermis, melanéfagos en la dermis papilar, fo-
liculos pilosos terminales y aumento frecuente del musculo li-
so distribuido al azar, separado por bandas finas de coligeno."
Los diagnosticos clinicos diferenciales incluyen, entre otros
trastornos, el nevo melanocitico congénito, el nevo del tejido

Dermatologia

conectivo, el mastocitoma, los piloleiomiomas y una entidad ra-
ra denominada "mioquinia" (que en la histologia muestra hiper-
trofia de los musculos piloerectores). Desde el punto de vista his-
topatologico, la diferenciacion con los piloleiomiomas es senci-
lla, por la disposicion diferente del masculo liso; también con el
nevo melanocitico congénito, por la presencia en éste de células
névicas. De acuerdo con un criterio unicista, al considerar el ne-
vo de Becker como un verdadero hamartoma, segin la estructu-
ra ectodérmica o mesodérmica que sufra mayor afectacion (por
lo general proliferacién), encontraremos aumento de la pigmen-
tacion (mayor cantidad de melanina), de los foliculos piloseba-
ceos (hipertricosis), de los queratinocitos (lesiones verrugosas) o
del musculo liso (HML).” A nuestro entender la designacion ade-
cuada para este espectro lesional es hamartoma de Becker, en
coincidencia con los autores unicistas.

En el caso comunicado habia un predominio franco de la proli-
feracion del musculo liso, con escaso aumento de la pigmenta-
cién; por otra parte, hay casos sin hipertricosis ni hiperpigmen-
tacion,” con un comienzo tardio (32 anos) y asintomatico, lo que
dificulta el diagnostico clinico. El tratamiento, luego de evaluar
riesgo-beneficio es quirtrgico, aunque puede intentarse con el
laser si no predomina la proliferacién del musculo liso.

R. Achenbach: Ugarte 1548 2° C - Olivos - Pcia. de Buenos
Aires - E-mail: riqui@arnet.com.ar
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Los factores genéticos en mujeres con acné
superan de lejos a los ambientales (81% a
19%), segun un estudio hecho en Londres
con 458 pares de mellizas con acné y 1.099
sin esa afeccion. Entre los factores de ries-
go potencial que se evaluaron en las melli-
zas con acné sé6lo estaba aumentada signi-
ficativamente la apolipoproteina A1.

J Invest Dermatol 2002;119:1317

LF

Queratinocito y ritmo circadiano

El ritmo circadiano es regulado por la retina y
trasmitido al nucleo supraquiasmatico. Sin
embargo, algunos pacientes ciegos mantie-
nen el ritmo de concentracién de melatonina
plasmatica. Este hecho sugiere la existencia de
fotoreceptores extraretinianos. Han sido ob-
servados regulados por genes horarios, en cul-
tivo de queratinocitos y regulados por UVB.

J Invest Dermatol 2002; 119: 1220-23.

A. Woscoff

Tiroides y piel

Los elementos funcionales del eje hipofiso-
taldmico adrenal se expresan en la piel. La
misma es un 6rgano blanco para las hor-
monas tiroideas, que explica las frecuentes
alteraciones de las tiroideopatias. Los fi-
broblastos dérmicos expresan receptores
para la hormona tiroideoestimulante (TSH-

r).
J Invest Dermatol 2002; 119: 1449-55
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Resumen Fecha recepcién: 19/9/01

Los leiomiomas son tumores benignos que pueden originarse en el mus- Fecha aprobacién: 6/6/02

culo erector del foliculo piloso, en la ldmina media de los vasos sangui-
neos o en el musculo liso del escroto, aréolas, pezones o labios mayores.
Presentamos una familia constituida por tres hermanos (dos varones y
una mujer) con piloleioimiomas multiples; se destaca la asociacion con
leiomioma uterino en la mujer. (Dermatol Argent 2003; N° 2: 102-106).

Abstract
Leiomyomas are benign tumors that can originate in the arrectores pi-
lorum muscles, in the middle layer of the blood vessels, or in the smooth
muscle of the scrotum, areoles, nipples or major lips.
The following is a case of two brothers and a sister who suffer from pi-
lar leiomyomas multiple, being noticeable the association with uterine
leiomyoma in the woman. (Dermatol Argent 2003; N° 2: 102-106).

Introduccién
Los leiomiomas son tumores benignos poco frecuentes, que se
originan en las fibras musculares lisas de los musculos erectores
del foliculo piloso (piloleiomiomas), en la limina media de los
vasos sanguineos (angioleiomiomas), o en el musculo liso del es-
croto, los labios mayores, los pezones y las aréolas (leiomioma
dartoico o genital).'?
Se los ha descripto en ambos sexos, con predominio en mujeres,*
y pueden ser Gnicos® o multiples;® estos Gltimos son los mas fre-
cuentes. Los multiples pueden ser familiares y parecen heredar-
se segin un patron autosOmico dominante con penetrancia in-
completa.!”*
Se presentan como tumores pequefnios de 1 a 2 cm de diametro,
de color eritematovioliceo, parduzco o piel normal, de superfi-
cie lisa, limites netos y consistencia firme, y pueden agruparse en
grandes masas. Se caracterizan por dolor intenso a la palpacion
y, en algunos casos, ante el minimo roce o el cambio de tempe-
ratura. Se localizan con mas frecuencia en la cara, el dorso, la ca-
ra anterior del torax y la regioén proximal de los miembros supe-
riores e inferiores.”*
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Describimos una familia en la que dos hermanos varones y
una mujer presentan piloleiomiomas multiples, en la mujer es-
ta asociado con un leiomioma uterino.

Descripcion de los casos
Caso 1. Paciente de sexo masculino y 30 anos de edad con-
sultd a nuestro servicio por la presencia de lesiones tumorales
en dorso y abdomen de 15 anos de evolucion.
Como antecedentes heredofamiliares tenia un hermano varén
y una hermana mujer con lesiones similares.
En el examen fisico se observaron lesiones tumorales hemisfé-
ricas, eritematoviolaceas, de bordes netos, consistencia duroe-
lastica y alrededor de 0,3 a 1 cm de didmetro. Algunas lesio-
nes se encontraban aisladas y otras agrupadas, y comprome-
tian la regién submamaria, el hombro y la escipula derecha, y
la region supramamaria izquierda. La mayoria eran asintomati-
cas y algunas, dolorosas (Foto 1).
Se realizd6 una biopsia (protocolo 122702) que confirmé el
diagnostico clinico de piloleiomiomas. Entre los estudios com-
plementarios se solicitoé una rutina de laboratorio y una tomo-
grafia axial computarizada toracoabdominal con contraste, sin
que se registraran anormalidades.
El tratamiento consistié en la extirpacion quirdrgica de las le-
siones dolorosas.
Caso 2. Paciente de sexo masculino y 45 afnos que consultd
por la presencia de lesiones tumorales eritematovioldceas, al-
gunas levemente hiperpigmentadas, de bordes netos, consis-
tencia duroeldstica y 0,3 a 0,5 cm de didmetro, que compro-
metian la region mamaria, el brazo y el hombro derecho, y lle-
vaban 17 anos de evolucion. La mayoria eran asintomdticas y
algunas, dolorosas (Foto 2).
El estudio histologico (protocolo 123019) confirmé el diagnos-
tico clinico de piloleiomiomas.
Dentro de los estudios complementarios, la rutina de laborato-
rio y la tomografia axial computarizada toracoabdominal con
contraste no revelaron alteraciones.
El tratamiento consistié en la extirpacion quirdrgica de las le-

siones dolorosas.

Foto 1. Piloleiomiomas. Lesiones tumorales en hombro derecho.
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Caso 3. Paciente de sexo femenino y 52 anos que consultoé por
una lesion tumoral en el brazo derecho. Como antecedentes
personales presentaba una cirugia por quiste de ovario y ex-
tirpacion de leiomioma uterino a los 26 afios de edad.

En el examen fisico se observaron lesiones tumorales hiperpig-
mentadas, de consistencia duroeldstica, bordes netos y unos
0,5 cm de didmetro, dos localizadas en el brazo y la region del-
toide derecha, y otra, de caracteristicas similares, en antebrazo
izquierdo, de un ano de evolucion y asociada con dolor du-
rante la compresion (Foto 3).

El estudio histologico (protocolo 123385) confirmé el diagnos-
tico clinico de piloleiomiomas (Fotos 4 y 5).

La rutina de laboratorio y la tomografia axial computarizada to-
racoabdominal con contraste no revelaron alteraciones.

Discusion
Los leiomiomas fueron descriptos por Virchow en 1854." En
1958 la descripcion de un caso de una familia con tres miem-
bros afectados'® plante6 la posibilidad de un patron de heren-
cia autosémico dominante.
La primera publicacién en la que se habla de la asociacion en-
tre leiomiomas y miomas uterinos es de 1954 y se debe a Blum
y Jean,” y su presencia en varios miembros de una misma fa-
milia fue descripta en 1973 por Reed.*
Los leiomiomas son una patologia poco frecuente, que en oca-
siones escapa al diagnostico clinico. Algunos autores sostienen
que los piloleiomiomas son la variante mas frecuente.>”
Estos altimos fueron descriptos en ambos sexos, pero no hay
acuerdo sobre cudl es afectado con mayor frecuencia. Segin
algunos autores la incidencia es mayor en mujeres® y segin
otros es igual en ambos sexos.>*
Pueden ser Unicos o mdltiples, pero la Gltima variante es la
mas frecuente. En algunos casos estas formas pueden ser fa-
miliares, con un patrén de transmision autosémico dominan-
te con penetrancia incompleta. La incidencia es mayor en
adultos jovenes.
Se presentan como tumores pequenos de 1 a 2 cm de diame-
tro, de color eritematoviolaceo, parduzco o piel normal, super-

Foto 2. Piloleiomiomas. Lesiones tumorales en regién pectoral
derecha.
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Foto 3. Piloleiomioma. Lesidon tumoral en brazo.

ficie lisa, limites netos y consistencia firme, que pueden pre-
sentarse aislados o con tendencia a agruparse. Se localizan en
la cara, el dorso, la cara anterior del térax y las zonas proxi-
males de los miembros superiores e inferiores.””" En ciertos
casos los tumores se asocian con dolor espontineo o causado
por estimulos como presioén, cambios de temperatura o estrés
emocional. Algunos autores sostienen que el dolor es secun-
dario a la compresion de fibras nerviosas, otros sostienen que
la causa es la contraccion de las fibras musculares lisas, lo cual
explicaria la sintomatologia inducida por el frio.?** En ocasio-
nes, el dolor es muy intenso, en crisis, y puede acompanarse
con sintomas vegetativos (hipotensién, midriasis, vomitos, pa-
lidez, relajacion de esfinteres) que afecta la calidad de vida del
enfermo“i,ZZ,Z‘i,ZS

Se ha descripto la asociacion entre leiomiomas multiples y di-
versas patologias: dermatitis herpetiforme y HLA B-8, adeno-
matosis endocrina multiple de tipo I, eritrocitosis y actividad
eritropoyética aumentada, anomalias vasculares cerebrales, os-
teoma del pefiasco y leiomiomas viscerales.**

La presencia de leiomiomas y miomas uterinos se ha des-
cripto repetidamente."®** La asociacion con el leiomioma
de utero se explica si se considera que los leiomiomas son
enfermedades disembriopldsicas originadas en la primitiva
hoja mesodérmica.*® Es frecuente que la patologia cutinea
se diagnostique antes que la uterina. El1 90% de los leiomio-
mas uterinos se diagnostican entre los 35 y los 54 afios de
edad, y los piloleiomiomas, alrededor de la tercera década
de la vida. Esto se debe a que las lesiones cutdneas, al ser
mis accesibles que las uterinas, llevan a la consulta con
mayor rapidez.*

Los piloleiomiomas no involucionan en forma espontinea,
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Foto 4. Piloleiomiomas. Proliferacién de haces musculares lisos
con disposicion entrelazada. (H-E X 40).

Foto 5. Piloleiomiomas. Células musculares fusiformes con nucleo
elongado. (H-E X 100).

como tampoco hay referencias de su malignizacion.® Lo
que si hay que tener en cuenta es que el tumor uterino aso-
ciado puede ser un leiomiosarcoma.’

Por su aspecto histologico se trata de tumores dérmicos, poco
delimitados, que se mezclan en forma irregular con el coldge-
no y con el musculo piloso adyacente. La porcién central de
la lesion esta desprovista de fibras conectivas y consta de pa-
quetes de fibras de musculo liso. Estas fibras, dispuestas en
forma ordenada, crean una impresion de hiperplasia y de so-
brecrecimiento del musculo erector del pelo. Las células pare-
cen ser células musculares normales. Las miofibrillas se de-
muestran con tricromico de Masson. En el examen ultraestruc-
tural se observan con precision los miofilamentos, las vesicu-
las picnéticas de la superficie y la 1dmina basal invertida.*
Los diagnoésticos diferenciales se plantean con otros tumores
cutaneos dolorosos, como leiomioma, espiradenoma ecrino,
neuroma, dermatofibroma, angiolipoma, neurilemoma, endo-
metrioma, tumor glémico y tumor de células granulosas.*

En pacientes con pocas lesiones o en casos asociados con do-
lor el tratamiento de eleccion es la escision simple. En pacien-
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tes con lesiones multiples algunos autores plantean la po-

sibilidad de extirpaciéon en bloque, con cierre del defecto

mediante injerto.*

En pacientes con leiomiomas localizados se ha descripto la

utilizacion de criocirugia.”

Para las lesiones multiples y asociadas con dolor se dispo-

ne de distintos esquemas terapéuticos:

a) nitroglicerina oral (0,8-1,6 mg) en los ataques agudos; b)

La combinacién de nitroglicerina oral con fenoxibenzamina

(60 mg/dia) y nifedipina (20 mg/dia) durante dos afios; ¢)

nifedipina (30 mg/dia) durante varios meses; d) fenoxiben-

zamina (20 mg/dia) durante varios meses; e) amitriptilina

mas etaverina.
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Conclusiones

El caso que presentamos confirma nuevamente la tendencia

familiar de los leiomiomas multiples y su asociacién con mio-

mas uterinos. Aunque tenemos conocimiento de que seis

miembros de la familia presentaban manifestaciones cutineas

similares, s6lo pudimos constatar lesiones en tres de ellos. La

asociacion con miomas uterinos se explica si se considera que

éstos son enfermedades disembrioplédsicas originadas en la pri-

mitiva hoja mesodérmica.
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Resumen Fecha recepcion: 14/5/02
El acné vulgar (AV) es un proceso multifactorial, localizado en el foliculo pi- Fecha aprobacion:6/6/02
losebaceo, cuya primera etapa es la formacion de los comedones. En eta-
pas sucesivas el microcomedén evoluciona hacia comedén cerrado y luego
abierto. Para el estudio de los diferentes tipos de comedones, y realizar una
nueva clasificacion, se estudiaron 25 pacientes con AV no inflamatorio. Pa-
ra evaluar las diferentes alteraciones histopatolégicas se realizaron biopsias
de estos pacientes e informamos que en el AV hay tres diferentes tipos de
comedones, asociados con mucha frecuencia: los formados por una hiper-
queratinizacion derivada del infrainfundibulo, otros completamente distin-
tos a los anteriores, con hiperqueratinizacion derivada del conducto seba-
ceo, a los que se suman los productos de la secrecion de esa glandula y los
constituidos por ambos tipos de queratina. Realizamos una clasificacion his-
topatoldgica de los comedones de acuerdo con su histogénesis, jerarqui-
zando la importancia que tiene la participacion del conducto sebaceo en su
formacion. (Dematol Argent 2003,N° 2:107--110).

Palabras claves: acné vulgar, comedones, conducto sebaceo.

Abstract
Acne vulgaris (AV) in a multifactorial process localized in the pilosebaceous
follicle. The first stage is the formation of the comedones. It goes throught
succesive stages from microcomedo, closed and finally open comedo. A to-
tal of 25 patients with AV without inflammation were examined to study
the structure of the different types of comedones and create a new dlassifi-
cation. The biopsy specimens obtained from these patients were evaluated
for histopathological alterations We report that in AV three different types
of comedones, more frecuently associated. Formed by hyperkeratinization
derived from the infrainfundibulum, by another completely different one
derived from sebaceous duct, plus all the products of secretion of the gland,
or made up of both types of keratin. We clasiffy the comedones according
the histogenesis, highlighting the importance ot the participation of the se-
baceous duct in their formation. (Dematol Argent 2003,N° 2:) 102-110).

Key words: acne vulgaris, comedones, sebaceous duct.
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Introduccién
El acné vulgar (AV) es una patologia multifactorial que se
desarrolla en el nivel del foliculo pilosebiaceo, generada
por la activacion hormonal puberal, con aumento pulsado
de la secrecion sebicea asociado con hiperqueratosis del
infrainfundibulo y del conducto excretor de la glandula.
Numerosos autores expresan que la formaciéon del microco-
medoén, con el filamento seborreico en su interior, se loca-
liza en el nivel del infrainfundibulo del foliculo piloseba-
ceo; hay hiperqueratinizacion por una queratinizaciéon
anormal de ese epitelio. Con la evolucién se forman el
comedon cerrado y luego el abierto. Otros autores han
senalado la importancia que tiene el conducto sebidceo
en la formacion de esos comedones, sobre todo en su
etapa inicial, y en la formacion de los distintos comedo-
nes acompanando una queratinizacion del infundibulo.**
*El objetivo de este trabajo es actualizar todos estos co-
nocimientos y mostrar nuestra experiencia sobre un en-
foque acerca de una clasificacion histopatolégica de los
comedones en el AV.

Material y método
Se estudiaron 25 pacientes con AV comedoénico localizado
en la region lateral del cuello y en la posterior de tronco;"”
eran de sexo femenino y 10 de sexo masculino y sus eda-
des oscilaban entre los 11 y los 15 anos, con un promedio
de 14 anos. A todos ellos se les efectud biopsia en saca-
bocado de 3 mm empleando tinciones con H-E para el es-
tudio histopatologico.

Resultados
Los estudios histopatolégicos demuestran varios tipos de
queratina en los comedones. En la Foto 1 (A y B) se apre-
cian comedones con foliculos pilosebiceos dilatados. En
su interior hay hiperqueratinizacion producida por el epi-
telio del infrainfundibulo (baséfila y azulada por la hema-
toxilina) con muy escaso sebo y P. acnes. En la Foto 2 (A
y B) se observan varios comedones formados por una in-
tensa hiperqueratinizacion (acidofila y rosada por la eosi-
na) con gran cantidad de sebo y Propionibacterium acnes,
que se exteriorizan en el ostium folicular. En la Foto 3 (A
y B) se observan comedones mixtos con ambos tipos de
queratina en distintas etapas evolutivas. En éstos, la parte
externa del contenido en el nivel del infundibulo es una
queratina formada por ese epitelio y en el centro, por una
queratina derivada del conducto sebiceo, sebo y Propioni-
bacterium acnes. Todos estos tipos de comedones pueden
ser cerrados o abiertos, y a menudo se asocian.

Discusion
En el AV, en el comedodn que se desarrolla en el foliculo pi-
losebaceo intervienen diversos mecanismos fisiopatologi-
cos, principalmente un aumento de la secrecion sebacea y
un defecto de las células del epitelio, en el nivel del in-
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Fotos 1 Ay 1B. Comedones con una abertura al exterior y que-
ratina derivada del infrainfundibulo (baséfilas y azuladas), con
sebo y escasos P. acnes.

frainfundibulo, lo que produce una hiperqueratinizacion-
descamacion-retencion de los corneocitos.'”” Este concepto
se reiter6 en numerosas publicaciones desde hace mais de
40 anos."” Van Scott y col.’y otros autores'* propusieron
que la patologia del comedon se iniciaba en el conducto de
la glindula sebiacea y no en el infrainfundibulo. Este con-
ducto esta formado por cinco o seis capas de células espi-
nosas y una de células basales. La parte mas profunda, cer-
ca del 4cino, carece de granulosa, mientras que en la mas
superficial, en la desembocadura en el infrainfundibulo,
aparece la granulosa en forma gradual con una capa delga-
da. En esa zona hay una cornea cuticular o laminar acido-
fila, cuyas células quedan retenidas en la luz, para luego
emigrar hacia el exterior y ser expulsados por el ostium. De
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Fotos 2A y 2B. Vista topografica de comedones, con abundante
sebo en su interior y una hiperqueratinizacién formada por una
queratina (acidéfila y rosada) producida por los queratinocitos
del conducto.

esa manera se forma una capa de queratina y una masa for-
mada por lipidos, detritos celulares y bacterias que consti-
tuyen el material amorfo eosinoéfilo. Esta hiperqueratiniza-
cion del conducto sebidceo es totalmente diferente a la de-
sarrollada por el epitelio del infrainfundibulo.”* En estos
casos la comedogénesis es primariamente del conducto se-
biceo antes de desembocar en el istmo del foliculo. Segin
Gonzilez-Serva,?"* el sebolito se produce por un sebo
anormal que fluye y luego sufre una concrecién orgianica
(calculo folicular) derivada de los trastornos metabdlicos
del sebo asociado con alteraciones de la microecologia fo-
licular. Segin los autores mencionados* y sobre la base
de nuestros hallazgos, sugerimos que en el AV habria tres

Foto 3A y 3B. Comedones mixtos, en los que se observan ambos
tipos de queratina. Por fuera, la del infundibulo y por dentro, la
del conducto sebaceo, con sebo y P. acnes. B. A mayor aumento,
uno de estos tipos de comedones en su inicio. Se aprecian ambas
formas de queratina y sebo en su interior.

tipos de comedones en el foliculo pilosebdceo, de tipo se-
biceo, que muy menudo representan estadios evolutivos.
1) El microcomedodn se encuentra en casi el 100% de los
adolescentes; su presencia es demostrable en cualquier piel
seborreica, localizado en la nariz, la frente y las mejillas. A
menudo son subclinicos, pero en ocasiones se observan le-
siones puntiformes con una pequena abertura del ostium,
a veces de color negruzco por la melanina y por lo gene-
ral estables. Esta formado por laminillas corneas delgadas,
basofilas, originadas por una hiperqueratosis del infrain-
fundibulo (Foto 1, A y B). 2) Los comedones presentan una
secrecion pulsitil de los dcinos sebdceos, lo que determina
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la formacion de pequenos "capullos seborreicos". Estos se
disponen en forma de pila y ocupan la parte central de la
luz de los infundibulos pilosebaceos, en direcciéon a la su-
perficie cutinea. Se acompanan siempre con una geratini-
zacion intensa, con queratina acidofila originada en el
conducto sebidceo y sebo en abundancia (Foto 2, A y B).
En la clinica se observan lesiones papuloquisticas folicu-
lares, blanquecinas, de escasos milimetros y con una aber-
tura en el ostium folicular que se agranda con la evolu-
cién; por ésta se expulsa queratina, sebo y bacterias. 3)
Los comedones presentan una hiperqueratinizacién cons-
tituida por la combinaciéon de ambos tipos de queratina,
del infrainfundibulo, baséfila, situada por fuera en contac-
to con la pared del foliculo, la cual rodea formaciones
corneas acidofilas ductales provenientes del conducto se-
baceo, con sebo, P. acnes y Pityrosporum ovale (Foto 3, A
y B). Cualquiera de estas formas se puede presentar por
diversos mecanismos fisiopatolégicos de inflamacion, la
cual se inicia con la infiltracién de células en la pared del
infundibulo y va hasta la ruptura del foliculo y la forma-
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cién de granulomas. Senalamos que todos estos comedo-
nes del AV se localizan en el foliculo sebaceo. Todas las
otras formas clinicas del AV, con diversos y numerosos
nombres como acné inverso, tétrada acneica y otros, son
totalmente diferentes desde el punto de vista clinico e his-
tofisiopatologico, pues se trata de una foliculitis localiza-
da en otros tipos de foliculos pilosebaceos, sin la partici-
pacion activa del conducto sebiaceo y no en los foliculos
sebiceos propiamente dichos, a diferencia de la formas
clinicas-histopatologicas de los comedones que describi-
mos.

Agradecimiento: a los profesores doctores Jorge Abu-
lafia y José G. Casas, por su invalorable ayuda al me-
jor conocimiento de la histopatologia de esta afeccion
y por el aporte de numerosas fotografias.
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Queilitis granulomatosa: a

proposito de un caso
Cheilitis granulomatosa:
a case report

Nélida Pietropaolo,* Inés Villalba,* Ligia Ramos,**
Yolima Mercado,** Alicia Kowalczuk***
y Ricardo Galimberti*****

Resumen
La queilitis granulomatosa es un proceso inflamatorio raro de etiologia
desconocida. Se caracteriza por edema recurrente o persistente, de uno
o ambos labios, y en el estudio histolégico por lo general se encuentra
una inflamacién granulomatosa sin caseificacion. El manejo de la enfer-
medad es un desafio debido a que no se conoce su etiologia.
A menudo se considera que la queilitis granulomatosa es una entidad in-
cluida dentro de las granulomatosis orofaciales. Este término fue intro-
ducido para agrupar el amplio espectro de inflamaciones granulomato-
sas sin caseificacion de la region oral y facial, como el sindrome de Mel-
kersson-Rosenthal completo (pardlisis facial periférica, queilitis granulo-
matosa y lengua escrotal), la queilitis granulomatosa (seria una forma
monosintomatica del sindrome de Melkersson-Rosenthal), la sarcoidosis,
la enfermedad de Crohn y algunas infecciones como la tuberculosis.
Presentamos un caso de queilitis granulomatosa con una infeccién den-
taria adyacente que mejord con el tratamiento de esta ultima y luego
con minociclina oral.
Realizamos una revision de los aspectos clinicos, histologicos, diagnosti-
cos diferenciales y tratamiento de la enfermedad. (Dermatol Argent
2003; N°2: 112-115).

Palabras clave: queilitis granulomatosa, granulomatosis orofaciales,
sindrome de Melkersson-Rosenthal.

Abstract
Cheilitis granulomatosa is a rare inflamatory disorder of unclear aetio-
logy. It is characterized by recurrent or persistent swelling of one or both
lips and generally a non-necrotizing granulomatous inflammation is
seen at histologic examination. The management of this disease remains
a challenge because of its unknown aetiology.
Cheilitis granulomatosa is ofter regarded as an entity within the orofa-
cial granulomatosis. This term was introduced to encompass the broad
spectrum of non-necrotizing granulomatous inflammation in the oral
and facial region, including the complete triad of Melkersson-Rosenthal
syndrome (peripheral facial palsy, cheilitis granulomatosa and fissured
tongue), cheilitis granulomatosa (onosymptomatic form of Melkersson-
Rosenthal syndrome), sarcoidosis, Crohn's disease and infectious disor-
ders like tuberculosis.
We report a case of cheilitis granulomatosa with adjacent odontogenic
infection that improved after their resolution and then treated with oral
minocycline.
We present an overview of the clinical features, histopathology, diffe-
rential diagnosis and treatment of the disease. (Dermatol Argent 2003;
N°2: 112-115).

Key words: cheilitis granulomatosa; orofacial granulomatosis; Melkers-
son-Rosenthal syndrome.
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Introduccién
La queilitis granulomatosa (QG) fue descripta por Miescher, en
1945,' como un raro trastorno de los labios que puede formar
parte del sindrome de Melkersson-Rosenthal (SMR).?* Se carac-
teriza por la presencia de paralisis facial periférica, queilitis
granulomatosa y lengua escrotal. En época reciente se propu-
so el término unificador granulomatosis orofaciales para in-
cluir un grupo de enfermedades que se caracterizan por la pre-
sencia, en la region oral y facial, de procesos inflamatorios con
granulomas sin necrosis de caseificacion de variada etiologia,
como QG, SMR completo, sarcoidosis, enfermedad de Crohn e
infecciones como la tuberculosis.
Aportamos un nuevo caso de QG con probable etiologia en un
proceso infeccioso dentario adyacente. Destacamos la impor-
tancia de realizar un examen estomatolégico completo ante la
presencia de procesos edematosos de los labios.

Caso clinico
Paciente de sexo femenino y 49 afios, sin antecedentes perso-
nales relevantes, que consultd por aumento de tamano del la-
bio superior de dos afios de evolucion. En el examen fisico el
labio se observo con edema, tumefacto, eritematoso, blando a
la palpacién e indoloro (Fotos 1 y 2). El resto de la mucosa
oral no presentaba lesiones y el examen odontolégico mostrd
una periodontitis de los incisivos superiores. Se realizé biop-
sia del labio (01-15822), en la que se observo la epidermis con
leve vacuolizacion focal en sectores de la capa basal. La der-
mis presentaba un infiltrado granulomatoso compuesto por
histiocitos y células gigantes sin necrosis de caseificacion (Fo-

Cuadro 1. Edema adquirido de labios

Agudo Crénico

Crénico Traumatico

Traumatico Postraumatico
Infecciones: herpes Posinfecciones odontogé-
simple, estreptococos, nicas

estafilococos, tricofitos, | Posinfecciones no odonto-
difteria, sifilis, génicas: tuberculosis, mi-
leishmaniasis, triquinosis | cobacterias atipicas, lepra,
sifilis, leishmaniasis,
rinoescleroma

Eritema multiforme Neoplasias

Angioedema Queilitis actinica
Granulomatosis orofacia-
les: QG, SMR, sarcoidosis,
enfermedad de Crohn

Reaccion alérgica

Queilitis actinica Idiopatica: quelitis glandu-

lar, amiloide.
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to 3). Diagnostico: queilitis granulomatosa. El hemograma, el
hepatograma y la radiografia de térax fueron normales. Enzi-
ma convertidora de angiotensina: 20 U/I (VN 15-45 U/l, méto-
do fluorométrico). La radiografia periapical y panoramica de
los maxilares dejo ver un proceso séptico con lesiones osteo-
liticas en la zona de los incisivos y los caninos superiores (Fo-
to 4). El proceso séptico dentario se resolvid por odontologia,
lo que llevo una mejoria parcial del edema labial. Se inici6 tra-
tamiento con minociclina oral, 100 mg/dia, que en el presen-
te lleva tres meses con evolucion satisfactoria, aunque sin re-
solucion total del cuadro hasta el momento.

Comentario
La etiologia de la QG se desconoce. Se menciona una predis-
posicion genética del SMR6,” que se aplicaria también a la OG
si ésta fuera una forma frustra o monosintomatica del sindro-
me mencionado, aunque también se las considera como dos
entidades separadas. La intolerancia a aditivos alimentarios co-
mo carnitina, glutamato monosédico, cocoa y carbonatos,*!
una reaccion al cobalto! y la asociacion con procesos infeccio-
sos dentales adyacentes'™ -este Gltimo hecho se vio en el caso
que presentamos- son algunas de las tantas etiologias propues-
tas. Otros autores afirman que serfa una forma localizada de
sarcoidosis,'*'* se la ha relacionado con la enfermedad de
Crohn, precediendo o coincidiendo con las manifestaciones
intestinales"™* y, por dltimo, con procesos infecciosos como la
tuberculosis.'™*
Afecta por lo general a adultos jovenes entre la segunda y la
tercera décadas de la vida y no tiene predileccion por raza o
sexo.” La primera manifestacion clinica es un edema agudo
del labio superior (es raro en el inferior, aunque puede com-
prometerse) que por lo general remite en horas o dias; el an-
gioedema es uno de los diagnosticos diferenciales. A medida
que la enfermedad progresa los episodios se hacen recurren-
tes, prolongados y el edema se toma cada vez mas firme y per-
sistente.”? La QG puede formar parte del SMR, presente en el
75% de los casos, que ademas se acompana con la parilisis de
la rama motora del nervio facial (VII par) y lengua escrotal. Se
describe ademas edema intraoral, del paladar, la encia, la len-
gua, la laringe y la faringe. Hay dudas de que la lengua escro-
tal forme parte del SMR, ya que estd presente en el 20-60% de
los casos™ y se puede observar con frecuencia en la pobla-
cion general.’
Hay casos de SMR acompanados por manifestaciones genera-
les como fiebre, malestar general, cefalea y alteraciones visua-
les.”
Al inicio de la QG, en el estudio histolégico s6lo se observa
edema e infiltracién linfocitaria perivascular. En casos de larga
evolucion, si bien puede no haber variantes se llega a ver un
infiltrado mas denso en el corion y granulomas sin necrosis de
caseificaciéon, conformados por células epitelioides y células
gigantes tipo Langhans. En el caso que presentamos habia gra-
nulomas ya constituidos por células gigantes e histiocitos. Es-
tos granulomas, no siempre presentes, son indistinguibles de
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Foto 1.

Foto 2.

la sarcoidosis o de la enfermedad de Crohn. Cambios simila-
res pueden encontrarse en los ganglios linfaticos, y deben rea-
lizarse coloraciones para excluir la presencia de micobacterias
y hongos.

El diagnostico de QG se hace por una correlacion de la histo-
ria y el cuadro clinico del paciente con los hallazgos histologi-
cos de la biopsia, que si bien en etapas iniciales son algo ines-
pecificos sirven para descartar otras patologias, como neopla-
sias y amiloidosis.” En el cuadro 1 enumeramos los diagnosti-
cos diferenciales, tanto agudos como cronicos, para los casos
de edema de labios adquirido.”

El tratamiento adecuado de la afeccidn es dificil, ya que su
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Foto 4.

etiologia se desconoce."” Se propone remover los focos infec-
ciosos dentarios (asi se hizo en la paciente que presentamos)
y evaluar reacciones de sensibilidad a los componentes de la
alimentacion.” Se han utilizado los corticosteroides topicos
(triamcinolona o clobetasol en orabase), intralesionales y sisté-
micos,* con respuesta favorable pero temporaria. En casos
avanzados con desfiguracion estética y remision de los brotes
se puede realizar la reduccion quirtrgica (queiloplastia) mas
infiltraciones posquirtrgicas de triamcinolona al 0,1%, dos ve-
ces por semana durante dos a seis meses para prevenir recai-
das.®? También se ha utilizado clofazimina, 100 mg/12 horas
durante diez dias, y luego 100 mg/dia, cuatro veces por sema-
na por dos-doce meses, y otros firmacos, como metronidazol,
penicilina, eritromicina, dapsona, ketotifeno, hidroxicloroqui-
na y talidomida.* La sulfasalazina y la mesalazina fueron utiles
en los casos en tratamiento de la enfermedad de Crohn. Todas
las medicaciones antes mencionadas han dado resultados po-
co uniformes y la mayoria en casos aislados."”*' Respecto de la
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relacion con la sarcoidosis y la enfermedad de Crohn, se de-

be estar atento a la aparicion de sintomas pulmonares o intes-

tinales, pues no se justificaria la realizacion de estudios mas

complejos para descartar estas asociaciones ante un diagnosti-

co de QG sola.*

Conclusion

La QG se incluye dentro del espectro de las granulomatosis

orofaciales para agrupar patologias de variada etiologia con

clinica e histologia similares.

Si bien el manejo terapéutico es dificil, en nuestra paciente la

realizacion de un examen estomatoldgico completo pudo evi-
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¢Sabe usted a qué se llama validez externa
de un estudio?

Un estudio es valido externamente o gene-
ralizable si puede producir resultados no
sesgados, aplicables mas alla de la pobla-
cién del estudio.

Sackett DL
Evidence-Based Medicine 1996 Jan-
Feb; 1: 37-8.

AM

Intencién de tratar (intention to treat), es
la manera mas correcta de analizar un estu-
dio randomizado. Cada paciente es anali-
zado segun el grupo al que fue asignado
originalmente, independientemente de si
abandoné el tratamiento o recibié algun
otro luego de comenzado el estudio. Si no
se utiliza este tipo de andlisis, se estara
atentando contra la randomizacién, y por
ende contra la esencia misma del estudio
experimental.

Evidencia en educacion primaria
1999; Vol 2: pag. 32

AM

¢Un estudio doble ciego randomizado real-
izado con 847 pacientes seronegativos para
HSV-1 y HSV-2 y 1867 pacientes seronega-
tivos para HV-2, se llevo a cabo con el fin de
probar la efectividad de una vacuna hecha
con la subunidad glicoproteina D del virus
herpes simple 2.

El estudio mostré que la vacuna fue efecti-
va contra el herpes genital en las mujeres
HSV1y 2 negativas al comienzo del mismo,
no protegiendo la vacuna a aquellas
mujeres HSV1 + seropositivas. No tuvo
ningun efecto en hombres, independiente-
mente de su status seroldgico previo.

Lawrence Stanberry
N Angl J Med 2002; 347: 1652-61

AM
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Lipoatrofia semicircular
Semicircular lipoatrophy

E. Cohen Sabban,* H. Cabo,** |. Calb***

Resumen
La lipoatrofia semicircular (LS) es una dermatosis con un cuadro cli-
nico e histopatolégico definido. La zona afectada con mayor fre-
cuencia son los muslos. En la actualidad hay tres teorias fisiopatolo-
gicas: microtraumatismos mecanicos, alteraciéon vascular congénita y
defecto primario del tejido graso.
A pesar de ser un cuadro de escasa trascendencia desde el punto de
vista médico, impacta en la esfera de lo estético para quien la padece.
Es importante diferenciarla de otras atrofias localizadas como las li-
poatrofias localizadas, las secundarias a colagenopatias, a tratamien-
to con insulina o corticosteroides, y de algunas hipodermitis.
Su curso evolutivo puede ser prolongado, no existe tratamiento y
por lo general es autorresolutiva (Dermatol Argent 2003; N° 2:116-120).

Palabras claves: lipoatrofia, lipoatrofia semicircular.

Abstract
Semicircular lypoatrophy (SL) is a skin disease with well-defined cli-
nical and hystopathological features. Thighs are themost commonly
affected area. At present, there are three different physiopathologi-
cal theories: mechanical microtrauma, congenital vascular alteration
and primary defect of the fatty tissue. In spite of being a minor pro-
blem from a medical point of view, it has esthetic relevance for the
patient. It is important to differentiate it from other localized atrop-
hies, such as: localized lypoatrophy, lypoatrophies related to colla-
gen diseases, and some hypodermitis. Its evolution may be long and
there is no treatment. (Dermatol Argent 2003; N° 2:116-120 ).

Key words: lypoatrophy, semicircular lypoatrophy.

Introduccion
La ausencia localizada de tejido celular subcutineo puede dar co-
mo resultado en un cuadro clinico bien definido, denominado li-
poatrofia semicircular (LS).
La LS fue descripta en 1974, por Gschwandtner y Munzberger, en
un informa de tres casos a los que después se le sumaron otros.
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Su descripcion correspondia a una depresion en banda, semi-
circular, localizada en la cara anterolateral de los muslos, que
puede acompariarse 0 no con sensaciéon de quemazon, ardor,
cansancio, pesadez, calambres, dolor, tirantez, etc. Por lo ge-
neral aparece en forma rapida, en pocas semanas, pero tardan
meses o afos en involucionar.

Si bien durante muchos anos se la incluyé como una variante
de la lipoatrofia anular, la tendencia actual es considerarla co-
mo una entidad independiente.

Caso clinico
Paciente de sexo femenino 33 afnos que en el mes de mayo de
2001 se presento a la consulta por presentar una banda semi-
circular deprimida en la cara anterolateral del muslo izquierdo,
cuya piel suprayacente presentaba caracteristicas normales; la
lesion era completamente asintomatica (Fotos 1y 2).
La lesion habia aparecido ocho anos atras y se desarrolld6 en
pocas semanas; siguié una evolucion progresiva los primeros
cinco anos y en los dltimos tres anos permanecio estable.
En el interrogatorio no pudimos rescatar antecedentes de trau-
matismos o microtraumatismos repetidos ni de otros factores
desencadenantes.
Antecedentes personales y familiares negativos para diabetes
mellitus y otros trastornos, ya sean inmunitarios u hormonales.
Estudios complementarios: se efectué una toma biopsia (Pro-
tocolo Nee 01-3343 Dr. Calb 1) en la que se observo epidermis
sin alteraciones, dermis con vasos superficiales dilatados, ro-
deados por escasos linfocitos; en el nivel profundo, bandas co-
lagenas por debajo de los glomérulos sudoriparos en reempla-
zo del tejido adiposo subcutaneo, o sea ausencia de hipoder-
mis sin signos de paniculitis.

Foto 1. Imagen clinica.

Dermatologia

Es necesario remarcar que: 1) las fibras coldgenas del resto de
la dermis tenian caracteristicas normales; no se demostro es-
clerohialinizacion. 2) Los glomérulos sudoriparos estaban ubi-
cados donde lo hacen normalmente, lo cual indicaba que la
muestra tenia la profundidad requerida para el diagndstico
(Foto 3).

También se solicitd resonancia magnética del muslo izquierdo
(Protocolo Neo 254699 Dr. Sinchez F.) cuyo resultado demos-
tr6 asimetria con disminucion del lado izquierdo a expensas
del tejido celular subcutdneo. En el nivel distal la piel toma
contacto con el misculo subyacente. Estructuras 6seas conser-
vadas (Foto 4).

Discusion
La LS es una dermatosis caracterizada por una banda deprimi-
da semicircular, localizada preferentemente en los muslos, de
varios centimetros y cubierta por piel normal.
Con mayor frecuencia es bilateral, simétrica y de banda unica;
pero a pesar de ello existen las unilaterales y con mas de una
depresion, dispuestas en forma paralela entre si.!
Hasta 1998 en la bibliografia habia alrededor de 50 casos in-
formados y en los ultimos anos se agregaron unos 30 casos
mas. Estos datos permiten deducir que en lugar de ser una en-
tidad rara o poco frecuente, como afirman algunos autores, a
medida que es mds reconocida mayor es la casuistica.
Afecta principalmente a mujeres jovenes de 20 a 30 anos;* en
su mayoria no presentan enfermedades asociadas ni dolor reu-
mdtico o miopdtico que permite diferenciarla de otras entida-
des.? Su aparicidn es rdpida y sigue un curso progresivo. Hay
muchos factores precipitantes, como la presiéon sostenida so-
bre el sitio anatomico de la lesion. Mencionamos algunos de

|

Foto 2. Imagen clinica (aproximacién).
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Foto 3. Imagen histolégica.

los que encontramos en la descripcion de otros casos clinicos:
uso de pantalones ajustados, mallas eldsticas para deporte, ro-
ce continuo con el canto de un escritorio o pileta de lavar, uso
de ligas, etc.* Hasta ahora hay tres teorias propuestas para ex-
plicar la aparicion de las lesiones:

1) Microtraumatismos mecanicos repetidos.

2) Defectos en la circulacion debidos a alteraciones congéni-
tas de la arteria circunfleja femoral lateral, lo que da origen a
un drea isquémica que después, por microtraumatismos repe-
tidos, darfa origen a la atrofia de la grasa.’

3) El defecto primario se asienta en el tejido graso, que ya sea
por presion, microtraumatismos repetidos, o por otra causa
responderia a esta lesion con inflamacion y atrofia final. Tam-
bién se sugiere que el aumento de la vulnerabilidad del tejido
graso podria tener bases neurologicas relacionadas con el sis-
tema nervioso autébnomo, o bien originarse en trastornos me-
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Foto 4. Tomografia computarizada.

tabolicos, inmunitarios o endocrinos,*” o que representaria un
estadio final de un proceso inflamatorio dentro del marco de
una enfermedad autoinmune del tejido conectivo, por el
hallazgo de bajos niveles de algunas fracciones del comple-
mento.?

Sin embargo, no es posible que los microtraumatismos repeti-
dos sean responsables de la totalidad de los casos de LS. De
hecho, en muchos de los trabajos revisados no se pudo verifi-
car tal antecedente como en nuestro caso.” En conclusion, mi-
crotraumatismos repetidos o no, que por presion sobre una
zona con anormalidades vasculares o mayor susceptibilidad
metabolica, hormonal, etc. -0 ambas cosas- desencadenarian
una degeneracion isquémica del tejido graso con la consi-
guiente atrofia.’

La histopatologia se caracteriza por la pérdida de la grasa par-
cial o completa, la cual es reemplazada por neocoligeno sin

Lipoatrofia centrifuga Panatrofia de Gowers

Cuadro 1

Caracteristica Lipoatrofia semicircular Lipoatrofia anular

clinica

Edad (afios)

Yy Sexo 30 — 40 mas en mujeres 40-70 mas en mujeres

Ubicacion Muslos Miembros superiores
e inferiores

Distribucion Bilateral Unilateral

Resolucion Espontanea No

Asociacion Ninguna Artralgias, To,
miopatias, neuralgia,
edema distal

Pigmentacién No Si

118

Niflos menores de 5 afios

Abdomen regidon inguinal

13 afios aprox.

Adenopatia regional.
Eritema inflamatorio
perilesional

Preadolescente

Tronco y parte proximal
de los miembros

Generalizada

LES, Sjogren, DBT,
nefritis, ED, LEA,
atrofodermias

No
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signos de paniculitis."

Las lipoatrofias o pérdida del tejido adiposo se clasifican en:
e Total

e Parcial

e Localizada Semicircular

e Anular

e Centrifuga

e Panatrofia de Gowers

Esta ultima clasificacion fue el resultado de la exclusiéon de
LS del grupo de las anulares en 1975. Ahora se la conside-
ra una expresion parcializada de éstas y quedd separada
como entidad Unica.'>"

La evolucion es progresiva hasta que se estabiliza. Es un
trastorno benigno que en algunos pacientes puede sufrir
regresion espontdnea en meses O anos.

Los diagnosticos diferenciales que se podrian plantear
son:'*"

A) Con otras lipoatrofias localizadas (Cuadro 1)

B) Con atrofias secundarias a lesiones de lupus, escleroder-
mia, posinfiltraciéon con corticosteroides, lipoatrofia insuli-
nica y atrofodermia de Pasini-Pierini. Esta tltima se presen-
ta con placas asintomaticas, de color piel normal o ligera-
mente hiperpigmentadas, en el dorso, los flancos y la re-
gion sacra de mujeres. El lupus profundo se puede diferen-

Dermatologia

ciar porque comienza como un nédulo en cuya evolucién
deja una depresion del area afectada, que por lo general se
encuentra en la extremidad cefilica o en los miembros su-
periores.

C) Con otras hipodermitis, como la citoesteatonecrosis pos-
traumatica; fase residual de la paniculitis de Weber-Chris-
tian con el antecedente de una lesion febril no supurativa.
El tratamiento consiste en evitar el factor desencadenante,
si se lo ha identificado.*

Por dltimo, y a modo de conclusién, la LS es una entidad
con un cuadro clinico-histolégico bien definido, en el que
es de singular importancia reconocer las caracteristicas pe-
culiares de la LS para diferenciarla de otras entidades.
Aunque existen diferentes teorias fisiopatogénicas, creemos
que la presion sostenida, por minima que sea, en un tejido
predispuesto puede dar origen a estas lesiones.

Reconocer esta enfermedad en sus inicios y suprimir el mi-
crotraumatismo, si lo hubiera, es de suma importancia ya
que esta patologia aunque en ocasiones es autorresolutiva,
una vez instalada no tiene tratamiento.

E. Cohen Sabban: Arenales 1446 1ro "C" - (1061) Ciudad
de Buenos Aires - Rep. Argentina
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Melanoma y neoplasias
melanociticas.
Un punto de vista

diferente Il.

Melanoma and melanocytic
neoplasia Il.

A different point of view.

R. E. Achenbach*

Introduccion
En el primer trabajo de revision se consideraron entre otros as-
pectos, aquellos relacionados con el denominado "consenso", el
"nevo displasico", la "clasificacion del melanoma" y el papel del
histopatologo, desde una posicion diferente de la clasica. Es ra-
zonable que en la ciencia médica (la Dermatologia atun lo es) si
hay distintas opiniones sobre un tema, debamos, en lo posible,
conocerlas a todas; de otra manera se pierde la libertad de optar
por la que nos parezca mis acertada. Varios de los conceptos ver-
tidos en la parte Iy, estoy seguro, en esta segunda son compar-
tidos por muchos dermatdlogos, aunque desconozco por qué
motivos se los oculta o ignora. Sin embargo, estos conceptos han
crecido y madurado lo suficiente, y demandan ser revelados.! En
ambos articulos he intentado ser claro y preciso en el uso de las
palabras que la Medicina necesita; estamos acostumbrados a uti-
lizar un lenguaje inadecuado para describir hechos, dando cons-
tantemente el mismo nombre a cosas diferentes y, a la inversa,
muchos nombres distintos a la misma cosa, (enfermedad de Pa-
get en el primer caso y las multiples denominaciones para descri-
bir el melanoma "in situ" en el segundo). No se trata solo de se-
mantica; por ejemplo, en septiembre de 1999 el mal uso de las
palabras le costd a los Estados Unidos, 125 millones de ddlares y
una nave espacial destruida, solo porque su sistema de "softwa-
re" equivocd la conversion de las denominadas "medidas ingle-
sas" al sistema métrico decimal.?

Palabras claves: didmetro, epidemia, biopsia del ganglio centi-
nela, margenes de reseccion.

Key words: diameter, epidemic, sentinel lymph node biopsy,
margins of excision.
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El ABCD para el diagnostico del melanoma
El "catecismo" habitual para el diagnostico del melanoma sur-
ge en 1985 a través de Friedman y col.,;’ en el que la D equi-
vale a un diametro mayor de 6 mm. En 1975 Mihm considera-
ba que 9 mm ayudaba al diagnostico diferencial entre nevo y
melanoma’ y un ano después el nimero aument6 a 10 mm.’
Para Clark el nimero era 7 mm (lo que mide una goma de bo-
rrar de un lapiz).* En 1981 Ackerman comentd que, en su ex-
periencia, la mayoria de los melanomas examinados con obje-
tivo panoramico median 6 mm o mds en su didmetro mayor,
pero en 1987 reconoci6 la deficiencia de ese nimero y nunca
mas lo volvié a mencionar.” El afamado didmetro fue cambian-
do segln el o los autores ( 5, 6, 10 mm) lo mismo que las go-
mas de borrar, de 7 a 6 mm para Clark. El nimero de 6 mm
surgio, sin embargo, de una medida histopatolégica que no es
comparable con la clinica "in vivo", dado que durante la fija-
cion del tejido éste se contrae hasta un 15 %. Estudios recien-
tes demostraron que un porcentaje importante de melanomas
invasores miden menos de 6 mm.*" El mismo Friedman, en la
reunién anual de la Academia Americana de Dermatologia en
1998 (Orlando), reconocié que los 6 mm para el didmetro eran
incorrectos y propuso la D como de "cambio o agrandamien-
to" del didmetro (indetectable por el clinico, que observa un
momento en el tiempo). Los "cambios" o crecimiento "per se"
en lesiones melanociticas no tienen valor para distinguir un
melanoma de un nevo. El nevo de Spitz crece mis rapido que
la mayoria de los melanomas. Todos los nevos y los melano-
mas comienzan como lesiones pequenas. Nevos como el de
Spitz, el de Clark, el lentiginoso moteado o los nevos congé-
nitos mayores de 6 mm son benignos, mientras que los mela-
nomas de 3 mm pueden dar metastasis.
Dado que los melanomas se inician como lesiones "puntifor-
mes", los 6 mm son arbitrarios y sin fundamento." Los nime-
ros (en general) no son utiles en dermatologia clinica ni en
dermatopatologia; no son utiles 5 manchas café con leche pa-
ra la neurofibromatosis ni 5 mastocitos por campo para la ur-
ticaria pigmentosa, ni 0,76 mm de "espesor" para que un me-
lanoma sea considerado "sin capacidad metastatizante", ni 2, 3
o 5 cm de margen para la cirugia. La "numerologia" adquiere
importancia mistica, no cientifica.’"
No hay epidemia de melanoma: el incremento anual de pa-
cientes que padecen melanoma tiene varias explicaciones, en-
tre ellas: 1) diagnoéstico clinico precoz, en virtud de un mayor
indice de sospecha; 2) mejores criterios de diagnostico histo-
logico que hace 50 anos. Con solo recordar que el otrora lla-
mado "nevo de la unién activo" es, en realidad, un melanoma
"in situ" en la mayoria de los casos, las cifras aumentan consi-
derablemente. 3) Las lesiones pigmentadas se envian con ma-
yor frecuencia al histopatdlogo; 4) hay miedo a las demandas
por mala practica, (en relacion con el punto 3); 5) inmunomar-
cacion en tumores fusocelulares o poco diferenciados; 6) ma-
yor expectativa de vida, y 7) mejores datos estadisticos. A pe-
sar de lo anterior y segln el significado de la palabra epide-
mia (una enfermedad que afecta o tiende a afectar un niime-
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ro grande y desproporcionado de individuos de una pobla-
cién, comunidad o region al mismo tiempo), no existe epide-
mia de melanoma a pesar de lo mucho que se ha escrito so-
bre el tema.""

Biopsia del ganglio centinela (BGC). En 1991 Morton y col. in-
trodujeron la BGC, que basicamente consiste en inyectar una
sustancia "trazadora" (colorante vital o radiocoloide) en el sitio
del melanoma primario o en su vecindad, previo mapeo linfo-
centellografico para detectar las areas de drenaje linfatico.” El
trazador identificard €l o los primeros ganglios del paquete o
los paquetes ganglionares que serian los que albergan las de-
nominadas micrometastasis. Si la BGC es positiva, se efectua-
rd una extirpacion ganglionar "selectiva" (EGS). Con la adicion
de cortes seriados, inmunomarcacion o reaccion en cadena de
la polimerasa (RCP) se han comunicado hasta un 98% o mas
de buenos resultados en la identificacion del ganglio centine-
la (para una revision de la metodologia y la técnica se sugie-
ren al lector las revisiones bibliograficas 17, 18 y 19). La técni-
ca de la BGC, aunque reconocida como controversial, ha en-
trado en una etapa de "furor"; los que la preconizan la consi-
deran indispensable en melanomas de 1 a 4 mm de espesor en
pacientes de hasta 60 afos, para estadificar correctamente al
paciente y también por sus implicaciones "pronosticas" y tera-
péuticas, ya que presumen que quienes tengan resultados po-
sitivos se beneficiarian con el vaciamiento electivo y la terapia
adyuvante.”™ En general las complicaciones son escasas, aun-
que existen (linfedema).* En el nimero suplemento de la re-
vista Melanoma Research, de febrero de 2001, no menos de 20
"abstracts" (sin contar trabajos en cartel) se refieren a las bon-
dades del método y a su valor en la estadificacion del pacien-
te, aunque algunos trabajos reconocen que no se ha compro-
bado que prolongue la supervivencia.

Los que no estin a favor o tienen sus reservas acerca de la
BGC esgrimen, entre otros argumentos, que no se ha probado
que el vaciamiento y la diseccion electiva ganglionar (eufemis-
mo por vaciamiento ganglionar) prolonguen o mejoren la su-
pervivencia de los pacientes con melanoma invasor; no hay
evidencia de que las terapias adyuvantes mejoren de manera
sustancial la cantidad o calidad de vida, ademas hay dificultad
para diferenciar las micrometastasis verdaderas de los melano-
citos benignos (incluso con técnicas de biologia molecular). Se
necesita gran experiencia para evitar falsos positivos o falsos
negativos.? En 1998 Barnhill y col. demostraron, por primera
vez en seres humanos, que las micrometastasis poseian un gra-
do de proliferacion igual al de necrosis tumoral (apoptosis),
por lo que su permanencia como micrometastasis "dormidas"
o latentes (a veces durante décadas) justificaba el fracaso de
los vaciamientos o "disecciones electivas" para prolongar la su-
pervivencia de los pacientes.? En una revision sobre los argu-
mentos a favor y en contra de la BGC, Piepkorn y col. también
sugieren que las células que constituyen las micrometastasis
pueden no tener la maquinaria necesaria para una coloniza-
cion a distancia y la evolucion clinica dependera de la biolo-
gia del tumor, del grado de inmunidad del huésped y de fac-
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tores que se desconocen. Por lo que el compromiso ganglio-
nar serfa un indicador y no una causa de evolucion a enferme-
dad diseminada.*

Los trabajos retrospectivos y los prospectivos, con metaanalisis
o sin él, son numerosos, tanto a favor como en contra de la
BGC; pero no se ha podido comprobar que la disecciéon gan-
glionar electiva prolongue la supervivencia mas que la "obser-
vacion y control" con extirpaciéon sélo de los ganglios clinica-
mente palpables.'2

Dejando de lado los ensayos clinicos efectuados y por efec-
tuar, si la hipotesis de la diseminacion linfatica como la via mas
importante en la propagacion del melanoma fuese verdadera,
quedan por explicar algunas observaciones, como: 1) pacien-
tes con sistema linfatico no comprometido y metéstasis disemi-
nadas; 2) ausencia de un "patrén" de afectacion linfatica des-
de el sitio de drenaje del melanoma en pacientes con enferme-
dad diseminada. La respuesta puede encontrarse en la posi-
cién de Szymanski y Ackerman, quienes, al contrario de lo que
opinan la mayoria de sus colegas, sostienen que la via de di-
seminacion principal y fundamental del melanoma es hemati-
ca y no linfatica. Esta postura estd sustentada por: 1) la angio-
génesis esta relacionada con la malignidad y la diseminacion;
2) sin importar la dinimica de la metastasis, la entrada de las
células en la circulacion es requisito para que aquéllas se pro-
duzcan. Se demostré que una vez que la neoplasia primaria se
vasculariza, el nimero de células malignas circulantes aumen-
ta linealmente en relacion con el nimero de vasos sanguineos
del melanoma primario. 3) En los melanomas que poseen no-
dulos en su superficie se observa un aumento en la angiogé-
nesis, no de la linfangiogénesis (no aumenta la densidad de los
linfaticos); 4) las células del melanoma provocan dano endo-
telial en los vasos sanguineos en forma directa, lo que explica
por qué la agresividad y la impredecibilidad del melanoma son
mayores que las de otros tumores solidos; 5) las metastasis del
melanoma a otros 6rganos distintos de la piel tienen una pro-
pension a presentarse en ciertos sitios definidos, en forma si-
milar a la del cancer de colon (higado y pulmén); entran en la
circulacion en el sitio de la neoplasia primaria y llegan a la ve-
na porta (higado) o cava inferior y arterias pulmonares (pul-
mon). Todos hemos visto casos con metéstasis de este tipo, en
los que el vaciamiento ganglionar fue negativo en el examen
histopatolégico. 6) Existe un continuo pasaje e intercambio de
las células neoplasicas entre los sistemas linfatico y hemadtico,
via el tejido intersticial tisular; en el ganglio linfatico, por co-
municacion directa con las venas o "puenteando" los ganglios
a través del conducto tordcico, penetracion en la subclavia y
diseminaciéon amplia. Los ganglios linfaticos no son diques de
contencion, sino filtros que dejan pasar con facilidad, entre los
linfaticos eferentes y el sistema venoso, liquidos, aire, bacterias
y también células (linfocitos) y melanocitos malignos. Estos tl-
timos pueden ser viables y proliferar en otros sitios. Varios es-
tudios han demostrado la comunicacion directa entre los gan-
glios linfaticos y el sistema venoso. Dado que en los vasos san-
guineos la circulacién es continua, una vez que las células pe-
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netran en la circulacién, cualquiera fuere la ruta, se disemi-
nan con rapidez, en ocasiones en cuestion de minutos u ho-
ras, con alta probabilidad de dar metastasis, a pesar de cual-
quier intento de extirpar ganglios.”* No se necesita ser un
Tiresias ni consultar el ordculo de Delfos para saber que la
biopsia del ganglio centinela es una novedad que estd des-
tinada al olvido y a fosilizarse en corto tiempo, tal como su-
cedi6 con el vaciamiento ganglionar profilactico, la zona
BANS, la infusion de citostaticos en miembros, o la extirpa-
cion "amplia".®

Irracionalidad en los margenes de extirpacion. Durante mas
de medio siglo la doctrina de la extirpaciéon amplia del me-
lanoma, la cual surgi¢ de una nebulosa, fue perpetuada por
supuestos "expertos" en el tema que primero justificaron el
método y luego sustanciaron su eficacia, justo lo opuesto al
método cientifico. La nociéon de los 5 c¢cm originales se le
atribuye a S. Handley (1907), quien durante una conferen-
cia se refiri6 a la "permeacion” linfatica del melanoma en un
caso de autopsia (jeran metastasis!), aunque el mismo
Handley reconocié que no tuvo oportunidad de estudiar el
tumor primario (sin embargo, en su articulo establecia que
2,5 cm de margen y la fascia eran suficientes para el trata-
miento).

Dejando de lado las bases reales u oscuras de su origen, la
practica de la reseccion amplia fue potenciada por las ase-
veraciones de muchos autores del siglo pasado. Raven reco-
mendaba margenes cutineos de 5 cm y de 10 cm de fascia
a partir del tumor primario, y, si era posible, el vaciamien-
to en continuidad.27 Otros sugerian 15 cm del lado proxi-
mal (para evitar metdstasis en transito) y aun peor, algunos
autores amputaban o desarticulaban el miembro.** Dos teo-
rias intentaban justificar la resecciéon amplia, una era el lla-
mado "efecto de campo", dado por la observacion, en la pe-
riferia del melanoma, de un nimero aumentado de melano-
citosde los que se pensaba que se podian "transformar en
malignos". La otra teoria era la permeacion linfatica centri-
fuga (micrometastasis periférica).

Con el paso de los afios numerosos trabajos fueron compro-
bando la innecesaria agresion quirdrgica en el tratamiento del
melanoma primario, aunque fue (y es) muy dificil cambiar el
pensamiento antiguo a pesar de que los datos de superviven-
cia mostraban que las resecciones simples de 1 cm eran tan
efectivas como las de 2, 3, 4 o 5 cm (jnumerologia otra vez!).*
No obstante la falta de hechos cientificos que no fuesen arbi-
trarios, muy pocos cuestionaron la reseccion amplia durante
anos y anos. ;Como eran tratados los melanomas en los 70 y
los 80? Marghoob y col. detallan sin mds comentarios que "to-
dos los melanomas fueron tratados en el New York Medical
Center con amplia y profunda extirpacién, mas el vaciamiento
ganglionar". Amplia y profunda significaban 5 cm de piel nor-
mal alrededor y por debajo del melanoma.* Este método ilo-
gico provoco extraordinariamente escasa resistencia entre pa-
télogos y ninguna entre los cirujanos, quienes aunque fueron
disminuyendo lentamente los margenes, lo hicieron de acuer-
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do con férmulas rituales de niimeros misticos, como 4, 3, 2,5y
1 cm.* La tendencia actual apunta con claridad a la racionalidad,
que no es numérica; sélo la extirpacion completa del melanoma,
de acuerdo con el juicio clinico del dermatélogo y la confirma-
cion de ese juicio por un patélogo competente. Esto ultimo es lo
mejor en materia de tratamiento del melanoma invasor que se
puede ofrecer a un paciente, no importa el espesor de la le-
sion.?* Si se lleva a cabo la extirpacion "in toto" y la comproba-
cion histopatolégica corrobora lo anterior, cualquier nimero es
arbitrario; de hecho, unos pocos milimetros son suficientes.” Si
el temor es la recaida local en melanomas muy "gruesos", enton-
ces se profundizara la extirpacion lo suficiente (si el trampolin de
una pileta estd muy alto, ésta se hard mas profunda, no se la
construird mas ancha). Ha llegado el momento de considerar
que la extirpacion simple y total de la lesion es suficiente para el
tratamiento del melanoma, sin importar su espesor, y luego eva-
luar los margenes para corroborar que ha sido "in toto".*

La nocidn, ain prevalente entre los cirujanos, de efectuar resec-
ciones amplias para melanomas "gruesos" obnubila el cerebro
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casi tanto como el "cliché" de "epidemia de melanoma", a tal
punto que en Alemania, por ejemplo, los "estindares" de trata-
miento del melanoma mandan que se lo extirpe con 1, 2 0 3 cm
de margen segun su espesor, bajo riesgo de enfrentar problemas
legales. Por otro lado, en los Estados Unidos, si el tumor prima-
rio fue extirpado totalmente, confirmado esto por histopatologia,
y el cirujano decide reoperar al paciente para "ampliar los mar-
genes" por considerarlos escasos, puede ser demandado por ma-
la practica.**® Los pacientes también debieran estar informados
de los "puntos de vista divergentes", no sélo en cuanto a los mar-
genes de reseccion sino también en relacion con la BGC, los va-
ciamientos, la(s) terapia(s) coadyuvante(s), los protocolos expe-
rimentales con citostaticos o "vacunas', etcétera, para que junto
a su médico (el dermatélogo) elijan con libertad lo que conside-
ren mejor para su salud sobre la base de una relacion de con-
fianza mutua, que es la base del acto médico.

R. Achenbach: Juan B. Justo 2124, Olivos - Pcia. Bs. As. -
E-mail: riqui@arnet.com.ar
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SECCION
LA PIEL EN LAS LETRAS

Dermatologia

A. Abeldafio, M. Hernandez, M. Cirigliano

"... En mis ideas reinaba una gran confusion: cuando mi nueva am-
bicion me resultaba poco llevadera, volvia al primitivo sueno de
siempre, el bombardeo del Pabellon de Oro; y cuando este sueno
quedaba reducido a pedazos por el realismo implacable de mi ma-
dre, me remitia de nuevo al ambicioso intento. El resultado de es-
tas agotadoras oscilaciones fue un enorme rojo grano que me salid
en el cuello.

Lo dejé que madurara solo. Bien agarrado, empez6 a tirar de mi nu-
ca enfebrecida, pesadamente, rabiosamente. Cuando lograba pegar
el ojo, soflaba que un nimbo de oro me surgia del cuello y que,
despacio pero firmemente, se dilataba tanto que terminaba por en-
volver mi cabeza con una aureola de luz. Una vez despierto, no
quedaba sino el dolor de aquella maligna hinchazon.

Finalmente, me dio tanta fiebre que me obligd a guardar cama. El
Prior me mand6 a un cirujano. Este, que llevaba el uniforme civil
nacional y bandas en las piernas, diagnostico simplemente "foran-
culo" y le dio un corte de bisturi, un bisturi pasado por la llama a
fin de economizar alcohol. Yo lancé un gemido, me parecié que es-
te mundo abrazador, angustioso, reventaba detrds de mi cabeza y
se perdia, pulverizado en un abismo..."

El Pabellon de Oro
Yukio Mishima

Yukio Mishima (1925-1970) es el seudonimo de Hiraoka Kimitake.
Este talentoso escritor nacido en Tokio es considerado como uno
de los mas importantes novelistas japoneses del siglo XX que emer-
gieron después de la Segunda Guerra Mundial. Sus obras incluyen
40 novelas, poesias, ensayos y Kabuki (teatro japonés en el que to-
dos los papeles son interpretados por hombres). Después de la
guerra, en la que no particip6 de sus filas militares, situaciéon que
marco su vida con un sentimiento de verglienza por haber sobrevi-
vido, mientras tantos otros habian sido asesinados, ingres6 en la
Universidad de Tokio donde estudié abogacia. Trabajo en la admi-
nistracién publica, pero pronto abandoné su carrera para dedicarse
enteramente a la literatura. Su primera gran obra fue "Confesiones
de una miscara" (1949), que trata el despertar de la sexualidad. La
preocupacion por el cuerpo, su belleza y degeneracion marcaron
muchos de sus trabajos posteriores. Otras obras maestras fueron "El
rumor de las olas" (1954), "El pabellon de oro" (1956) y "El mar de
fertilidad". Este Gltimo constituye el testamento ideologico del autor,
inspirado en la evolucion de la sociedad japonesa a lo largo del si-
glo. En 1968, atraido por el patriotismo imperial de Japon y por re-
belarse contra una sociedad a la que consideraba sumida en el va-
cio espiritual y la carencia moral, fundo6 la "Sociedad del Escudo",
dedicada al estudio del Bushido (codigo de honor Samurai). En
1970 , cursando el mejor momento de su carrera literaria, realiza el
ritual suicida conocido como Hara-kiri, dejando una pérdida irrepa-
rable para la literatura japonesa.
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INFORMACIONES
UTILES

Instituto Nacional de Parasitologia
"Dr. Mario Fatala Chabén"
Desarrolla proyectos dirigidos al mejoramiento de técnicas de
diagnostico, al estudio de agentes quimioterapéuticos y a la
formulacion de vacunas. Se enfatiza desde 1973 la organizacion
y coordinacién de una Red de Centros de Diagnostico dedica-
da al control del Chagas transfusional, connatal y al diagnosti-
co serologico del Chagas y otras protozoosis, red que cuenta
actualmente con 850 laboratorios en Argentina y paises limitro-
fes. Con el apoyo del Programa Especial de Investigacion y En-
trenamiento en Enfermedades Tropicales (TDR) de la Organiza-
cibn Mundial de la Salud, se ha desarrollado desde 1980 una
acentuada activacion de los planes referidos a capacitacion, in-
vestigacion y equipamiento. El impulso logrado con este apor-
te y el de los convenios de cooperacion cientifica con Francia
—1982/85 — y con Suecia — 1987/91, permitieron incorporar en
1981 dos grandes lineas de trabajo que no existian en nuestro
pais: biologia molecular y epidemiologia aplicada a las parasi-
tosis. El entrenamiento en leishmaniasis, malaria y toxoplasmo-
sis en cursos crea el marco adecuado para que el Instituto rea-
lice sus investigaciones y actividades sobre el control de la
transmision de las enfermedades tropicales producidas por pa-
rasitos prevalentes en la Argentina. Tal es el caso del aporte al
control del Chagas a través de una estrategia alternativa con
tecnologia apropiada para la vigilancia continua de la transmi-
sibn en manos de agentes intermedios y la comunidad misma,
que opera desde 1985. También cabe mencionar la vigilancia
de leishmaniasis por la comunidad y el diagnoéstico de paludis-
mo, programas que han fortalecido la capacidad del Instituto
para efectuar desarrollos continuos y aplicados en las areas en-
démicas.
Desde 1981 el Instituto "Fatala Chabén" es Centro Nacional de
Referencia en Investigacion y Diagnostico de la Enfermedad de
Chagas y otras protozoosis y desde 1982 Centro Colaborador
de la OPS/OMS. Inici6 en 1983 la organizacion del control de
calidad del diagnostico serologico en los laboratorios de la Red,
estimulando la creacién de redes provinciales de diagnostico
de protozoosis. En 1993 se incorpora al Instituto el Programa
Nacional de Control de Lepra. A partir del Decreto 1628/96 que
crea la Administracién Nacional de Laboratorios e Institutos de
Salud (ANLIS), el Instituto Nacional de Chagas es transformado
en Instituto Nacional de Parasitologia, consistiendo su respon-
sabilidad primaria en la realizacién y coordinacion de acciones
de investigacion, prevencion, produccion, diagnostico, trata-
miento, docencia y normatizacion de las parasitosis producidas
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por protozoarios y helmintos y la ejecucién del Plan Nacio-
nal para el Control de la Lepra en todo el territorio nacional.

Dr. Mario Fatala Chabén: El flamante médico Fatala Chabén es
contratado por la Direcciéon de Enfermedades Transmisibles en
1962. En un modesto e inhospito laboratorio de dos habitacio-
nes, Fatala Chabén se encarga de las técnicas de diagnostico
de la enfermedad de Chagas y de un operativo de ensayo te-
rapéutico de un preparado nitrofuranico contra la misma. Un
dia de junio de ese ano, mientras trabajaba con formas alta-
mente virulentas de T. cruzi, contrae la infeccion chagasica. El
22 de julio de 1962, a los 26 afos, fallece a causa de una mio-
carditis aguda provocada por el mismo parasito que se habia
propuesto combatir. Su primer sueldo como laboratorista con-
tratado lo recibe internado en el Hospital Ramos Mejia, dos
dias antes del desenlace fatal. Un afo después, el 16 de julio
de 1963, en postumo homenaje, el Laboratorio Sanitario reci-
bia el nombre "Dr. Mario Fatala Chabén", nombre que conti-
nua identificando al actual Instituto Nacional.
Estos son algunos de los servicios que presta el Instituto Na-
cional de Parasitologia:
e Capacitacion técnica a profesionales (bioquimicos, bidlogos
y médicos) y personal técnico provenientes de hospitales pu-
blicos y privados de todo el pais: cursos, seminarios dentro y
fuera de la institucion, talleres, pasantias, visitas guiadas para
colegios e instituciones. Realiza asesorias técnicas a los labora-
torios privados y publicos del pais.
¢ Realiza el diagnostico serolégico y parasitolégico referencial
de la infeccion por Trypanosoma cruzi a pacientes que concu-
rren al Instituto derivados de centros asistenciales publicos y/o
privados de todo el pais. Dias de atencion: lunes a viernes de
8 a 10 horas sin turno, acudir con la orden médica, en ayunas,
y documento de identidad o cédula.
¢ Se realizan técnicas serologicas a la siguiente poblacion:

- Pacientes que hacen una consulta clinica y/o cardiolégica

- Mujeres embarazadas

- Ninos recién nacidos

- Grupo familiar: ninos de 2 a 14 anos

- Pacientes que provienen de banco de sangre

- Politransfundidos

- Preocupacionales

iCansado?

George Bernard Shaw, que dicen:

decir que quedan 19 dias dedicados al trabajo.
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- Migraciones
- Inmunosuprimidos por transplante o por infeccion por
HIV

- Control pre y postratamiento
e Realiza el diagnostico parasitologico referencial a nifios re-
cién nacidos hijos de madres chagisicas por la técnica de mi-
crométodo INP y xenodiagnoéstico. Realiza entrevista a la mu-
jer embarazada chagasica para el seguimiento de su recién na-
cido. Realiza el control y seguimiento de recién nacidos hijos
de madres chagisicas hasta el primer ano de vida y de nifios
infectados de 2 a 14 afnos.
e Clinica, cardiologia, electrocardiografia de la enfermedad de
Chagas. Atencion médica de 10 a 14 horas, exclusivamente
con turno. Para consultorio externo solicitar turno desde la ul-
tima semana de cada mes, de lunes a viernes de 8 a 12 horas,
personal o telefonicamente.
2 Diagnostico parasitologico directo a inmunosuprimidos. Re-
cepcion de la muestra de lunes a viernes de 9 a 10,30 horas.
Anatomia patologica: lunes a viernes de 9 a 14 horas.
2 Provision de medicacion parasiticida a inmunosuprimidos:
lunes a viernes de 9 a 18 horas con autorizacion del médico
tratante y resumen de la historia clinica.
2 Diagnostico de leishmaniasis: recepcion de biopsias para cul-
tivo, inoculacion en hamsters. Anatomia patologica: de lunes a
jueves de 10 a 14 horas. Intradermorreaccion de Montenegro.
Solicitar instrucciones previamente.
2 Servicio de Dermatologia y Lepra: de lunes a viernes de 13,30
a 16,30 horas. Clinica y diagnostico de laboratorio para pacien-
tes en dermatologia y Chagas: de lunes a viernes de 8 a 13 ho-
ras.

Los servicios son gratuitos con excepcién de algunos cur-
SOs.

Instituto Nacional de Parasitologia "Dr. Mario Fatala Cha-
bén": Av. Paseo Colén 568 (1063) Buenos Aires, Argenti-
na

Teléfonos: (5411) 4331-4010/4016/4017/4019/7732/2330 —
Fax: (5411) 4331-7142

Agradecimiento: al licenciado Raul Conforti (Instituto Na-
cional de Parasitologia) por la colaboracién prestada.

Si es usted una persona que a menudo se siente cansada, es bueno que recuerde los apuntes del escritor britanico

"El afio tiene 365 dias de 24 horas, de las cuales 12 estan dedicadas a la noche y hacen un total de 182 dias; por lo
tanto, s6lo quedan 183 dias habiles. A esto hay que quitarle 52 domingos; quedan 131 dias, menos 52 sabados,
queda un total de 79 dias de trabajo. Pero hay 4 horas dedicadas a las comidas, que suman 60 dias, lo que quiere

Y como usted goza de 15 dias de vacaciones, sélo le quedan 4 dias para trabajar, menos unos 3 dias de permiso
que usted utiliza para estar enfermo o hacer diligencias, solo le queda un dia para trabajar; pero ese dia es precisa-
mente el ‘Dia del trabajo’, que es feriado y por lo tanto no se trabaja”.
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CARTA AL EDITOR

Dermatologia Argentina estimé conveniente dar por finalizada la controversia sobre
"Melanoma y neoplasias melanociticas" por haber publicado en su totalidad las Cartas al Editor recibidas.
Bernard Ackerman envia una nueva Carta. La jerarquia cientifica internacional del autor justifica su inclusién.

To the Editor:

I read with shock, dismay, and embarrassment the Letters to the
Editor (2002; 8 (4): 230-234) from two sets of Argentinian derma-
tologists (six having been signatories of the first letter and two of
the second), both of which were written in response to an article
titled "Melanoma and melanocytic neoplasms: A different point of
view" (2002; 8 (2): 88-91). The words that follow are not directed
to the arguments, pro and con, in regard to "melanoma and me-
lanocytic neoplasms"; they address solely the manner in which the
argument was conducted in the pages of Dermatologia Argentina.
I am pleased to proclaim here my solidarity with the author of the
article that induced responses from eight leading members of the
community of dermatologists in Argentina, a colleague I have ne-
ver met, but nonetheless admire, namely, Ricardo E. Achenbach.
It is apparent from what he wrote, both the essence of the article
itself and the tone of it, as well as in the replies to his detractors
(2002; 8 (5); 292-295), that not only is he a scholar, but a thought-
ful, reflective, decent man. Moreover, he has deeply held convic-
tions and the courage to act on them, alone (“I have the right to
dissent, and I will"). His commitment, as should be that of every
academic, is to truth, as he perceives it, and his comportment is
that of a colleague. In contrast, his prosecutors/persecutors ex-
press in every line, and between and beyond the lines, a
mentality like that of Torquemada. They seek, in vigalante

fashion, to throttle a contrary point of view that is unpalatable

to them because it is a threat to their parochialism and authorita-
rianism. Equally offensive is the attempt by them to muzzle the
voice of a dissenter by appeal to raw emotion rather than to
reason dispassionately.

All of the flag-waving bravado and all of the unabashed bullying
of self-appointed censors will not alter, one iota, either the resolu-
tion of the academic issues that have been raised or the revolution
in Argentinian dermatology begun so innocently by Dr. Achenbach
on behalf of the sanctity of ideas and the dignity of man. A pope
in Rome, whose name is now long forgotten, was able to bring Ga-
lileo to his knees, but the ideas of Galileo and the memory of the
man live on — and will for as long as there is Homo sapiens.

In closing, may I remind the latter day self-anointed popes who,
by their own admission, are concerned so gravely about the "im-
age" (each set of letter-writers [it is obvious who signed the letters,
but who really wrote them?] employed that word) of Argentinian
dermatology in the eyes of the world, that they would serve
Argentina, its dermatology, and themselves better if they were
viewed by colleauges internationally as exemplars of an academic
tradition that holds dear the principle of honest and honorable ex-
change of ideas, rather than as representatives of dogma that is
reminicent of Opus Dei.

A. Bernard Ackerman, MD

Seior Director:

He quedado consternado, perturbado y abochornado por la
lectura de las Cartas al Director (2002; VIII (4): 230-234) de dos
grupos de dermatologos argentinos (habiendo firmado seis la
primera carta y dos en la segunda), que fueron ambas escritas
en respuesta a un articulo titulado "Melanoma y neoplasias
melanociticas: Un punto de vista diferente" (2002; VIII (2): 88-
91). Las palabras que siguen no atafien a los argumentos, a fa-
vor y en contra, referidos al "melanoma y neoplasias melano-
citicas"; s6lo se ocupan del modo en que se desarroll6 el de-
bate en las paginas de Dermatologia Argentina.

Me complace proclamar aqui mi solidaridad para con el autor
del articulo que provoco respuestas de ocho destacados inte-
grantes de la comunidad de dermat6logos en la Argentina; un
colega a quien nunca he conocido, pero a quien sin embargo
admiro, a saber, Ricardo E. Achenbach. Queda claro sobre la
base de lo que ha escrito, tanto en cuanto a la esencia misma
del articulo como a su tono, asi como de las respuestas a sus
detractores (2002; VIII (5): 292-295), que no solo es un erudi-
to, sino un hombre juicioso, reflexivo y decente. Mas aun, tie-
ne convicciones profundas y el coraje para actuar, solo, sobre
la base de las mismas ("tengo derecho a disentir, y lo haré").
Su compromiso, como deberia serlo para todo estudioso, es
para con la verdad, como €l la percibe, y su comportamiento
es el de un colega.

Por el contrario, sus acusadores/acosadores expresan en ca-
da linea, y entre lineas y mas alla de las mismas, una men-
talidad como la de Torquemada. Como autoerigidos justicie-
ros, procuran ahogar a un punto de vista contrario que les
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resulta indigerible porque es una amenaza a su estrechez de
miras y autoritarismo. Igualmente ofensivo resulta su intento
de acallar la voz de un disidente apelando a emociones prima-
rias en lugar de razonar desapasionadamente.

Ni todas las bravuconadas apoyadas en agitar la bandera ni to-
da la abierta intimidacion de autoproclamados censores altera-
ran un apice ya sea la resolucion de los temas cientificos que
se han planteado, o la revolucion en la Dermatologia argenti-
na tan inocentemente iniciada por el Dr. Achenbach en nom-
bre de la santidad de las ideas y de la dignidad del hombre.
Un papa en Roma, cuyo nombre ya ha sido largamente olvida-
do, pudo forzar a Galileo a ponerse de rodillas, pero las ideas
de Galileo y su recuerdo como hombre contintan vivos -y se-
guiran estandolo mientras exista el Homo sapiens.

Para concluir, quisiera recordar a los autodesignados papas de
hoy -quienes, segin su propia admision, estin tan gravemen-
te preocupados por la "imagen" de la Dermatologia argentina
a la vista del mundo (dicha palabra es empleada por cada gru-
po de autores de cartas; por otra parte, es evidente quién fir-
mo las cartas, pero ;quién realmente las escribioé?- que presta-
rian un mayor servicio a la Argentina, a su Dermatologia, y a
si mismo si fueran vistos internacionalmente por sus colegas
como modelos de una tradicion cientifica que atesora el prin-
cipio de un honesto y honorable intercambio de ideas, en lu-
gar de como representantes de un dogma que tiene una remi-
nicencia a Opus Dei.

Dr. Bernard Ackerman
Traduccion del Sr. Nicolas Mayer
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SECCION

HAGA SU DIAGNOSTICO

lesion pigmentada

* Médico de la Carrera de Especialista
Universitario en Dermatologia

** Médico de Planta del Servicio

de Dermatologia

*** Médico Patélogo

Caso 1:

en Ia plerna a **** Jefe del Servicio de Dermatologia

Julieta Ruiz Beguerie,* Sergio Carbia,** Fabiana Fligler,

Hospital de Clinicas "
José de San Martin"

**)uliana Foster Fernandez,** Alberto Deves,*** Hugo Cabrera****

Caso clinico
Paciente de 11 anos, de sexo masculino, que fue traido a la
consulta por presentar una lesion Gnica pigmentada y asinto-
mdtica de tres anos de evolucion.
El nifno no presentaba antecedentes personales ni familiares
patologicos de relevancia.
Examen fisico: lesion de color pardo, simétrica, de bordes re-
gulares y de menos de 5 mm de didmetro; Unica, sobreeleva-
da, verrugosa al tacto y ubicada en el hueco popliteo izquier-
do (Fotos 1y 2).

Foto 1. Lesidon Unica, pigmentada y sobreeleavada en el
hueco popliteo izquierdo.

Dermatoscopia: globulos y puntos de distribucion estrellada.
Velo blanquecino y dreas sin estructura en su centro. Red re-
gular y terminacion abrupta en su periferia.

Histopatologia (Dr. Deves): exéresis de la lesion. Nevo celular
compuesto. Epidermis normal; en la dermis se observan mul-
tiples células névicas grandes, pigmentadas y con disposicion
simétrica, dispuestas en nidos. Algunas de ellas presentan mor-
fologia fusiforme o epitelioides. El limite inferior es nitido. No
se observan mitosis.

L

A

e :

Foto 2. Aproximacion de lesion pigmentada en la pierna
izquierda.
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Diagnostico: nevo de Spitz

El nevo de Spitz lleva el nombre de quien lo describiera, Sop-
hie Spitz, en el ano 1948.! También se lo denomina nevo de
células epitelioides y fusiformes.>

Es una lesion melanocitica benigna y adquirida, que se ve mas
en nifos entre la primera y segunda década de vida. Son afec-
tados ambos sexos por igual.? No estd clara su prevalencia; se
estima que varia entre el 1% y el 8% de todos los nevos mela-
nociticos en ninos.**

Es de origen melanocitico y se ubica con mis frecuencia en la
cara, en el nivel de las mejillas, aunque puede aparecer en
cualquier region del cuerpo. Se caracteriza por ser hemisféri-
co, cupuliforme,” duro o blando, y mide entre 0,6 y 1 ¢cm de
diametro. Por lo general es de color rosado, por la presencia
de telangiectasias que lo surcan. Hay variedades de colores
mas oscuros (pardos o negros),’ en las cuales la mayor dificul-
tad diagnostica es su diferenciacion con un melanoma. Se di-
ferencian principalmente porque el nevo de Spitz aparece en
ninos y es una lesion de limites netos, simétrica y con madu-
racion de melanocitos en el nivel de la capa basal epidérmica.
A menudo es solitario, aunque hay casos de lesiones mdltiples,
agminadas o desarrolladas sobre una mancha café con leche.
El crecimiento es ripido.

Es un nevo celular constituido por cimulos de melanocitos
epitelioides o fusiformes de nuacleo central grande, hipercro-
matico e irregular.’ Comprometen la uniéon dermoepidérmica
(untura) y la dermis, y se asocian a la proliferacion de vasos
sanguineos.”®

Muchas veces coexisten células gigantes grotescas, con esca-
sez o ausencia de melanina, que hacen confundir con el me-
lanoma. En la epidermis hay acantosis epidérmica sin invasion
de las células névicas. Se puede ver el clivaje de los nidos de
la union dermoepidérmica de los queratinocitos adyacentes,
producto de la preparacion histoldgica. Pueden observarse los
cuerpos o corpusculos de Kamino, que son células degenera-
das acidofilas PAS * diastasa resistente.! No son patognomoni-
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cos ni exclusivos del nevo de Spitz, ya que se las puede hallar
en un melanoma temprano.

En el estudio histopatologico hay cuatro criterios mayores pa-
ra su diagnostico: 1) la celularidad epitelioide o fusiforme, 2)
la demarcacion lateral neta de los nidos intraepidérmicos, 3) la
maduracion descendente de las células névicas (a mayor pro-
fundidad, mayor similitud con un nevo melanocitico comtn) y
4) la presencia escasa o aislada de melanocitos."*

Puede presentar un patréon pagetoide, angiomatoide, polipoi-
de, hialinizado y desmoplasico.**!? La variante hialinizante se
caracteriza por ser una lesion intradérmica, formada por célu-
las névicas epitelioides y fusiformes en un estroma hialinizado.
No se observan mitosis y en la profundidad de la lesion hay
una maduracion. La variedad desmoplasica es una lesion hipo-
pigmentada y dura, con un estroma fibrético que se asienta en
la dermis y carece de mitosis.*

Los diagnosticos diferenciales a tener en cuenta serian el me-
lanoma, aunque es mds raro en la infancia, y el nevo fusoce-
lular de Reed. Este altimo, descripto por Reed en 1976, mu-
chos autores lo consideran una variante del nevo Spitz* y no
una entidad aparte. De color pardo intensamente pigmentado,
se ubica con frecuencia en los muslos de mujeres jovenes; se
distingue del nevo de Spitz por la melanogénesis y el patron
de crecimiento. Otros diagnosticos diferenciales son: nevos
melanociticos compuesto o intradérmico, nevo azul, dermato-
fibroma, hemangioma y granuloma telangiectisico.

El tratamiento de eleccion es la extirpacion quirdrgica comple-
ta y estudio histopatologico posterior. Para los dermatopatélo-
gos el diagnostico diferencial entre el nevo de Spitz y el mela-
noma spitzoide se hace dificil. Luego de su extirpacién com-
pleta hay ausencia de recurrencias o metistasis, lo cual indica
su comportamiento benigno.

J. Ruiz Beguerie: Av. Cérdoba 2351 4° Piso - Buenos Aires
- Rep. Argentina - E-mail: julieruiz88@hotmail.com

Referencias

1. Larralde de Luna M. Nevos me-
lanociticos. Nevos pigmentados.
En: Larralde de Luna M. Dermato-
logia Neonatal y Pediatrica. Edito-
rial Edimed 1995;93.

2. Mackie RN. Melnaocytic naevi
and malignant melanoma. In:
Rook, Wilkinson, Ebling. Textbook
of Dermatology. 6th Ed Blackwell
Science Ltad, 1998, pp. 1725-26.
3. Weedon D, Little JH. Spindle
and epitheliod cell nevi in the
adult. Cancer 1977;40:217-5.

4. Cabrera H, Garcia S. Nevos neov-
celulares. En: Cabrera H, Garcia S.
Nevos. 1a. Ed. Buenos Aires, Actuali-
zaciones Médicas SRL, 1998, pp 57-
64.

5. Magnin PH, Casas JG. En: Tu-
mores de la piel benignos y malig-
nos. Editorial Lépez libreros, Bue-
nos Aires, 1978, p 330-1.

6. Boer A, Wolter M, Kneisel L, et
al. Multiple agminated Spitz nevi
arising on a café au lait macule: re-
view of the literature with contri-
bution of another case. Pediatr
Dermatol 2001;18:494-7.

7. Weston WL, Lane AT. Desorde-
nes de la pigmentacion: lesiones
blancas y lesiones pardas. Anual
en color de Dermatologia Pediatri-
ca. 1ra Ed. Espafa, Mosby, 1992,
212-17.

8. Tomizawa K. Desmoplastic Spitz
nevus showing vascular prolifera-

tion more prominently in the deep
portion. Am J Dermatophatol 2002;
24:184-5.

9. Han MH, Koh KJ, Choi JH, et al.
Pagetoid Spitz nevus: a variant of
Spitz nevus. Int J Dermatol
2000;39:555-7.

10. Lee MW, Choi JH, Sung KJ, et
al. Jhyalinizing Spitz nevus. J Der-
matol 2000;27:273-5.

11. Diaz-Cazcajo C, Borghi S, We-
yers W. Angiomatoid Spitz nevus:
a distinct variant of desmoplastic
Spitz nevus with prominent vascu-
lature. Am J Dermatopathol 2000;
22:135-9.

12. Fabrizi G, Massi G. Polypoid
Spitz naevus: The benign counter-

part of polypoid malignant mela-
noma. Br J Dermatol 2000;
142:128-32.

13. Rhodes A. Benign neoplasias
and hyperplasias of melanocytes.
In: Fitzpatrick TB, Freedberg IM,
Wolff K, Freedbehg HK, Austen FK.
Fitzpatrick's Dermatology in General
Medicine. 5th ed. New York, Mc
Graw-Hill, 1999, p. 1041.

14. Jan HS, Cha JH, Oh CK, et al.
Spitz naevus showing features of
both granuloma pyogenicum and
pigmented naevus. Br J Dermatol
2001;145:349-50.






