Programa de Educaciéon Médica Continua
de Archivos Argentinos de Dermatologia

EDUCANDO NOS

M)

ARCHIVOS

Argentinos de Dermatologia

www.archivosdermato.org.ar/educandonos/
info@archivosdermato.org.ar

Enfermedad
de Darier-White

ISSN 2683-8753

Asociacion
dermatoscopica

e histopatologica
de los carcinomas
basocelulares

Porocarcinoma
ecrino de
localizacion
poco frecuente

Cutis verticis
gyrata

Fibrohistiocitoma
epitelioide




Educando Nos

Sumario

Aiio 2021, Volumen 7, Numero 1
Enero, Febrero, Marzo 2021
ISSN 2683-8753

Editorial

Teledermatologia y pandemia.
Lo que un virus supo conseguir
Sergio Gabriel Carbia

Reglamento de publicacién

Articulo de investigacién

Asociacion dermatoscédpica
e histopatoldgica de los

carcinomas basocelulares

Garais Josefina, et al.
Hospital Universitario Privado, Cérdoba.

Casos clinicos

Sindrome
de Alligrove

Kuen Bernardita, et al.
Hospital Pediatrico del Nifio Jesus, Cordoba.

Enfermedad de Still del Adulto
de presentacion atipica

Diaz Diego Luis, et al.
Clinica de la Piel, Neuquén.

Enfermedad
de Darier-White

Rimoldi Marcela, et al.
Hospital Nuevo San Roque, Cérdoba.

34

38

Cutis verticis
gyrata

Civale Cecilia Mariel, et al.
Hospital “Pifiero”, CABA.

Porocarcinoma ecrino
de localizacion poco
frecuente

Williner Matias, et al.
Hospital Universitario Privado, Cérdoba.

Fibrohistiocitoma
epitelioide

Palma Leandro, et al.

Instituto Médico Platense, La Plata, Buenos Aires.

Sarcoidosis sistémica
con compromiso cutaneo
y pulmonar

Pavon Eliana, et al.
Hospital “Tornu”, CABA.

Actualizaciéon de tema

Estrategias para el control
y reduccion de la sifilis
congénita

Carbia Sergio,

Hospital “Penna”, CABA.

Consejo
Editorial

Produccién editorial, comercial y gréfica:
Arte 7 Letras

Ayacucho 457 3° 33 - C1026AAA
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
www.arteyletras.com.ar

A

ARCHIVOS www.archivosdermato.org.ar/educandonos/

Argentinos de Dermatologia  info@archivosdermato.org.ar



2020

ANAGEN......

MINOXIDIL 5%

TECNOLOGIA EN REGENERACION CAPILAR

ANAGEN °

v! “"\". ) i“' A

ESPUMA i.

-
S
)

?‘ ‘»;*73‘

e
-~

g

-

—’

b ]
i S
TRATAMIENTO DE REGENERACION CAPILAR . L.

HOMBRES & MUJERES 2

—— S —— » ¥
| LN X Cassara .
- vl =\ t Voclician demifica. Compromiso SociaThals
X ' . 2 . ‘

M - - E .




% EDITORIAL

N

Teledermatologia y pandemia. Lo que un virus supo conseguir

Seguramente muchos nos hubiéramos preguntado, antes
del inicio de la nueva normalidad originada en Wuhan, en
que consistian las videoconferencias via Zoom® o alguiin otro
aplicativo, los webinars, el aula virtual o las consultas a través
de diferentes tipos de metodologia digital. Lo cierto es, que
bien lejos de ser una golondrina de verano, esta virtualidad
en la docencia y labor asistencial no arribé como un parche
de ocasidn, sino, como un nuevo modo de actividad que de
improviso se instalé a convivir con el formato presencial. Y al
igual que ocurrié con el desarrollo de las clases virtuales, la
videoconsulta, solo por nombrar la consulta digital de mayor
uso a nivel oficial en los hospitales de la ciudad auténoma de
Buenos Aires, aprovecho esa oportunidad dorada generada
por la veloz diseminacion de la pandemia, para aparecer en
el marco de una prolongada cuarentena obligatoria y pre-
ventiva, como una interesante opcién para la atencion am-
bulatoria de pacientes al evitar la movilizacién de personas a
través del transporte publico y la sobrecarga del sistema de
salud. Al respecto de esta Ultima, la dermatologia pico a la
vanguardia en el uso de esta tecnologia al ser una especia-
lidad eminentemente visual, generando la teledermatologia
la aparicion de diferentes maneras de atencion. Dentro de
esa reestructuracion que asumieron los servicios de derma-
tologia a nivel mundial a partir de la irrupcion del COVID-19,
destacamos las siguientes: 1.- Consulta digital a tiempo real
—sincronica- (videoconsulta): Conexién por audio y video en
vivo con el paciente. Ideal para entornos de baja presién
asistencial. 2.- Consulta digital asincrona directa: Consulta
digital entre el paciente y el dermatélogo mediante image-
nes clinicas capturadas con el celular del paciente. Ideal
para seguimiento de dermatosis crénicas o imposibilidad de
acudir al centro de salud. Permite el intercambio de archivos
de imagen u otros informes en pdf via SMS o e-mail corpo-
rativo del centro de salud que se encuentran incorporados
a la historia clinica. 3.- Consulta digital asincrona indirecta:
Consulta digital entre un médico del servicio hospitalario y
el dermatdlogo para la atencion de interconsultas mediante
el envio de imagenes clinicas y dermatoscopicas a través
de mensajerias propias de las plataformas de historias médi-
cas. Evita el desplazamiento presencial de profesionales de
salud por diferentes areas del hospital. 4.- Consulta hibrida:
Videoconsulta posterior al envio de informacion por parte del

paciente. En este Ultimo caso se envia un instructivo tanto
para la consulta como para la correcta toma de fotografias y
llenado de los espacios vacios del consentimiento informa-
do. Permite el intercambio con el paciente luego del andlisis
de sus lesiones y estudios, lo que optimiza el tiempo y la
calidad de la consulta. Un importante escollo es lograr ob-
tener imagenes y videos de alta calidad. Otro es el marco
legal, entre ellos la seguridad en lo referente a la transferencia
de la imagen. Algunos autores han propuesto la eliminacién
de la foto tomada al paciente del mévil una vez descargada
para su envio, o el uso de teléfonos mdviles de la institucion,
o mediante apps dedicadas que no guardan las imagenes
en la galeria, sino encriptadas en la propia aplicacion (como
Clinicam®, desarrollado por SESCAM). Nunca se deben en-
viar o recibir imagenes u otros datos del paciente por redes
sociales o vias electronicas no seguras. Cada centro o sis-
tema de gestion hospitalaria con teledermatologia asincrona
ha instalado su propio sistema y al incorporarlo a la historia
clinica, permite un manejo seguro de toda la informacién
médica del paciente (y no solo de las imagenes). Como en
todo acto médico, el paciente debe otorgar el consentimien-
to informado para la atencion, los datos de la consulta deben
ser volcados en la historia clinica y la confidencialidad debe
estar asegurada.

En el triaje o cribado inicial, o sea la posibilidad de clasificary
seleccionar de forma rapida qué enfermedad debe ser aten-
dida de manera presencial y cual no precisa ser atendida en
el hospital, la teledermatologia ha resultado ser imbatible en
rapidez y efectividad cuando la calidad de las imagenes son
las adecuadas, y esta pandemia ademas nos ha mostrado,
que es factible realizar on-line una parte de las atenciones
incluyendo pacientes de primera vez y controles, con im-
portante ahorro de tiempo y costes, y elevada satisfaccion,
segun encuestas realizadas, a médicos y pacientes. Un gran
inconveniente es la despersonalizacién del acto médico, por
lo cual, una vez alcanzado el control de la pandemia, esta
nueva modalidad debera ser considerada como un Util y co-
tidiano complemento a nuestro quehacer médico.

Sergio Gabriel Carbia
Especialista Consultor en Dermatologia
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INTRODUCCION

El cancer de piel no melanoma (CPNM) incluye
principalmente al carcinoma basocelular (CBC) vy
espinocelular.! EI CBC representa entre el 70 y el 80%
de los CPNM, datos reafirmados por Lukaszuk y col. en
Santa Fe, Argentina.? El CBC es localmente invasivo
y pueden aparecer en cualquier localizacién, mas
frecuentemente en areas fotoexpuestas.' El diagnéstico
se basa en las caracteristicas clinicas y la evolucién de la
lesion y se confirma con la histopatologia. Se puede usar
la dermatoscopia como paso intermedio entre la clinica 'y
la histopatologia.! Es una técnica no invasiva, accesible
y econdémica que mejora la exactitud en el diagndstico.®
Inicialmente desarrollada para lesiones melanociticas,
actualmente también se utiliza como método diagnéstico
del CBC.® Posee una sensibilidad del 93% y una
especificidad del 89%.* Los CBC pueden exhibir una gran
variedad de caracteristicas clinicas y dermatoscépicas,
que son el resultado de la amplia combinacion de
subtipos histopatolégicos.>® Existen escasos estudios
que relacionen las caracteristicas dermatoscopicas
con los subtipos histopatolégicos de los CBC. Ante
la falta de mayores estudios que busquen la relacion
entre la dermatoscopia y los subtipos histopatologicos
y la localizacion anatomica de presentacion es que
surge el objetivo de este estudio. El presente trabajo
tiene como objetivo describir la asociacidon existente
entre las caracteristicas dermatoscépicas, el subtipo
histopatolégico y el area anatomica de presentacion
de los CBC vy, ademas, describir las caracteristicas
epidemioldgicas de estos pacientes y su relacion con
el estudio de “Casos-controles sobre los factores de
riesgo para CBC” realizado en nuestro Hospital en 2003.”

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo, observacional,
descriptivo, entre 1 de mayo del afio 2016 y 30 de
septiembre del afio 2017. Se revisaron las historias
clinicas de pacientes mayores de 18 afios en el servicio
de dermatologia del Hospital Privado Universitario de
Cérdoba (HPUC) con diagndstico histopatolégico de
CBC. Se registré sexo, edad, fototipo, antecedentes
personales de CBC o quemaduras solares, numero
de tumores sincrénicos, variante clinica, localizacion
anatémica, subtipo histopatoldgico y caracteristicas
dermatoscépicas. Se excluyeron pacientes con
diagnoéstico de CBC producto de una cirugia de
ampliacién de margenes con biopsia incisional durante

Asociacion dermatoscopica, topografica e
histopatologica de los carcinomas basocelulares

Figura 1. ———> Vasos arboriformes, % telangiectasias
superficiales finas. El punto rojo marcaria el nido ovoide.

Figura 2. Estructuras en forma de hoja de arce (prolongaciones
de color azul-gris 0 marron-gris de localizacion periférica que
corresponden a nidos tumorales pigmentados en dermis
superior).

Hay ausencias que
representan un
verdadero triunfo

Julio Cortazar
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Figura 3. Estructuras en hojas de arce entre horas 1y 3.

los meses abarcados por el estudio. En los casos de
CBC que tenian mas de un subtipo histopatoldgico, fue
considerado el que representaba mayor porcentaje de la
lesion. De dichos pacientes se buscaron las fotografias
en la base de datos de Dermatologia Imagenes y fueron
analizadas por dos observadores (médico de planta con
experiencia en dermatoscopia y médico investigador
residente de dermatologia). Las variables se clasificaron
de la siguiente manera: (1) Localizacién anatdmica:
cabeza, cuello, tronco y extremidades. (2) Subtipo
histopatolégico: sélido, superficial multicéntrico (SM),
pigmentado, basoescamoso o metatipico, morfeiforme
y adenoide. Las variantes micronodular e infiltrante,
fueron consideradas dentro del tipo soélido, ya que
representan un escaso porcentaje de las lesiones y
siempre se encuentran en combinacidon con otros
subtipos. (2) Caracteristicas dermatoscépicas: vasos
arboriformes (Fig. 1), telangiectasias finas superficiales,
vasos truncados, ulceraciones, erosiones pequefas,
hojas de arce (Fig. 2 y 3), puntos azul-gris (Fig. 4),
glébulos azul-gris (Fig. 4), nidos azul-gris, estructuras
concéntricas (Fig. 4), rueda de carro (Fig. 5), y areas
blanco-rojizas (Fig. 6). El estudio fue aprobado por
los comités de Etica e Investigacién del HPUC y de
la Universidad Catdélica de Cérdoba. Para evaluar la
asociacion entre las variables, se aplicaron pruebas de
chi? y razon de verosimilitud. El nivel de significacion
fue 5%. Se realiz6 regresion lineal multiple a los fines de
seleccionar el grado de importancia de cada variable con
la capacidad para predecir el subtipo histopatolégico.

L. A

Figura 4. —> puntos azul-gris: forma inicial de los globulos
azul-grises. x.

A Estructura concéntrica: estructuras pseudoglobulares de
color azul, gris 0 marrén con centro mas oscuro. Serian la
forma inicial de las areas radiadas.

Para el procesamiento estadistico se utilizé el programa
SPSS 20.0 para Windows 10.

RESULTADOS

Se incluyeron 456 pacientes con diagndstico
histopatolégico de CBC. La edad media fue 65 afios
(SD=13,8 — rango 24 a 99 afos). El 52% fueron de sexo
masculino y predominé el fototipo Il (65,1%). De ellos,
77,6% referian haber sufrido quemaduras solares y
39,5%, tenian antecedentes previos de CBC. En cuanto
al numero de CBC por paciente 74,1% presentaron un
tumor y el restante 25,9% mas de uno. Se registraron
un total de 630 tumores localizados en cabeza (46,7 %),
tronco (32,9%), extremidades (16,2%) y cuello (4,3%).
Para determinar el subtipo clinico se analizaron 261
fotografias sobre 630 tumores enrolados resultando
corresponder a las variedades nodular no ulcerado
(43,7%), superficial (38,7%), nodular ulcerado (16,5%)
y morfeiforme (1,1%). Con respecto a los subtipos
histopatolégicos fueron sélidos (50,3%), SM (35,6%) y
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Tabla 1. Caracteristicas dermatoscdpicas (%) de los carcinomas basocelulares segun subtipo histopatoldgico (n=261).

Caracteristicas

dermatoscoépicas

Subtipo hispatolégico

Sélido Baso- Pigmentado | Adenoide
(GERRE)] escamoso (n=23) (n=5)
22,0 21,0 15,4 20,0

supericiies fmss , - ' 217 0 | oss
Vasos arboriformes 45,8 16,0 38,5 30,4 60,0 0,0001
Vasos truncados 21,2 17,0 7,7 8,7 60,0 0,064
Ulceraciones 32,2 15,0 46,2 13,0 20,0 0,0008
Erosiones 3,4 21,0 7,7 4,3 0,001

Hojas de arce 4,2 7,0 26,1 0,003
Nidos ovoides azul-gris 3,4 8,0 7,7 26,1 20,0 0,006
Globulos azul-gris 12,7 22,0 15,4 30,4 0,139
Rueda de carro 5,1 6,0 21,7 0,035
Estructuras concéntricas 4,2 5,0 15,4 17,4 0,084
Puntos azul-gris 10,2 10,1 30,8 34,8 20,0 0,006
Areas blanco-rojizas 22,2 58,6 7,7 13,0 20,0 0,0001

Nota. Los morfeiformes se excluyen del analisis por tratarse de solo dos casos.

el resto de subtipos (14.1%) con proporciones menores
al 6%.

La relacion entre subtipo clinico y localizacién anatémica

detectd a nivel cefalico: nodular (56%), nodular ulcerado
(25,3%), superficial (15,4%) y morfeiforme (3,3%); en
cuello: nodular (88,9%) y superficial (11,1%) mientras
tronco y extremidades similar distribucion entre
superficial (54,3%), nodular (34,3%) y nodular ulcerado

(11,4%) (p=0,0001).

La relacién entre subtipo histopatoldgico y localizacién
anatémica se observoé en tronco o extremidades subtipos
SM (57%) y sélido (30%); en cabeza y cuello subtipos
so6lido (69,4%) y SM (14,3%) y resto de subtipos (16.3%)
en porcentajes mucho menores (p=0,0001). Al comparar
las caracteristicas dermatoscépicas con los subtipos
histopatolégicos (Tabla 1) se concluyd que los vasos
arboriformes se presentaron en mayores proporciones en
los subtipos adenoide (60%) y sélido (45,8%) que en los
SM (16%), (p=0,0001). Las ulceraciones se presentaron
mayormente en CBC basoescamosos (46,2%) y solidos
(32,2%) (P=0,008) y las erosiones principalmente en
SM (21%). En cuanto a CBC pigmentados presentaron
predominio de imagenes en hojas de arce (26,1%), nidos

ovoides azul-gris (26,1%) y ruedas de carro (21,7%).
Los puntos azul gris predominaron (> 30%) en subtipos
basoescamoso y pigmentado, (p=0,006) y las areas
blanco-rojizas predominaron en subtipos SM (57,6%) (p <
0,0001). El andlisis segun lalocalizaciéon anatémica (Tabla
2) detectd que los vasos arboriformes se presentaron
en mayores proporciones en cuello (66,7%) y cabeza
(42,9%) (p=0,002) mientras las erosiones tuvieron mayor
predominio en tronco (20%) y cuello (11,1%) (p<0,0001).
Finalmente las areas blanco-rojizas predominaron > 50%
en cuello y extremidades (p<0,001).

CONCLUSIONES

Se evaluaron 456 pacientes con diagndstico
histopatolégico de CBC. La edad media fue 65 afios,
con leve predominio masculino, datos comparables a
la literatura existente.'®'® y distintos al trabajo de Ruiz
Lascano et al” donde se encontré predominio femenino.
Ademads, coincidiendo con nuestro trabajo, dichos
casos presentaban fototipos I-Il arribando los autores
a la conclusién que los fototipos | y Il tenian un riesgo
22 veces mayor de padecer CBC.” Otro dato obtenido
fue que la mayoria de nuestros pacientes (354 de 456)
referia haber tenido quemaduras solares y casi el 40%
tenia antecedentes de CBC, similares hallazgos a los



Telangiectasias

superficiales finas 23,1 22,2 7.9 210 0,902
Vasos arboriformes 42,9 66,7 19,6 27,6 0,002
Vasos truncados 13,2 33,3 28,6 17,1 0,078
Ulceraciones 27,5 30,4 21,0 0,164
Erosiones pequefas 2,2 11,1 5,4 20,0 0,0001
Hojas de arce 5.9 5,4 9,5 0,516
Nidos ovoides azul-gris 9,9 11,1 5,4 6,7 0,716
Glébulos azul-gris 11,0 19,6 23,8 0,055
Rueda de carro 55 71 7,6 0,794
Estructuras concéntricas 5,5 5,4 7,6 0,774
Puntos azul-gris 6,6 22,2 16,1 17,3 0,115
Areas blanco-rojizas 17,8 55,6 50,9 37,1 0,0001




de Tabanlioglu et al en su serie de 29 casos de CBC
pigmentados.!”” La mayoria de nuestros pacientes, al
igual que Alcala Pérez et al' y Fernandez Martori et al'®,
presentaban compromiso cefalico. La amplia cantidad
de subtipos histopatolégicos de CBC determina
diferentes subtipos clinicos y, ademas, la localizacion
anatémica puede favorecer el desarrollo de un subtipo
en particular. De los 261 tumores, la mayoria (60.2%)
eran nodulares con o sin ulceracion, hallazgos similares
a los encontrados en otros estudios.'”'5'® En cuanto a
los resultados histopatolégicos, el principal subtipo era
so6lido, seguido por SM, resultados coincidentes con los
descriptos por Lallas y Emiroglu.'>'® En cuanto a los CBC
pigmentados, creemos que existe un subdiagnéstico,
porque simultdneamente pueden ser solidos o SM,
reflejando un porcentaje mayor si sélo se considerara
como un subtipo Unico, observacion notada por
Verduzco-Martinez.?® Otro problema surge al diferenciar
la variedad metatipica de basoescamoso, agrupados
habitualmente bajo un mismo término como ocurrié en
nuestro estudio, a diferencia de Emiroglu et al'>'® La
localizacion anatémica puede favorecer el desarrollo de
un subtipo histopatolégico en particular, reflejandose en
una forma clinica y sus consecuentes caracteristicas
dermatoscopicas. La mayoria de los CBC localizados en
tronco y extremidades, eran clinicamente superficiales
e histopatolégicamente SM (57 y 29 respectivamente),
mientras los ubicados en cabeza y cuello, la mayoria
fueron a la clinica nodulares y con histopatologia de
sélidos (51 y 8 respectivamente), datos coincidentes

con los estudios de Popadic y Emiroglu.®'s La deteccion
temprana en los CBC es de crucial importancia para
disminuir la morbilidad debido a su invasion local. El
diagndstico se basa en las caracteristicas clinicas del
tumor, laevoluciondelalesiony eluso deladermatoscopia
como paso intermedio '® cuya sensibilidad diagndstica
es 93% vy especificidad 83%."*° Esta herramienta
ayuda a correlacionar la clinica dermatoldgica con los
hallazgos dermopatoldgicos a través de la visualizacion
de caracteristicas morfoldgicas que no son visibles a ojo
desnudo y ayudan a dar una aproximacion diagnéstica
al subtipo histopatolégico del tumor.' Al analizar
las caracteristicas dermatoscépicas en relacion a la
histopatologia pudimos observar en los CBC solidos
una relacion estadisticamente significativa con vasos
arboriformes y ulceraciones, elementos indicativos
de un comportamiento mas agresivo. Estos datos
coinciden con los estudios realizados por otros autores,
en especial ante la presencia de vasos arboriformes
1181922 ya que las ulceraciones sélo fueron observadas
por Alcala Pérez y Lallas.""® Ademas, otros hallazgos
comunicados fueron estructuras blancas, globulos de
pigmento, erosiones y vasos truncados.!'19202122 En
los CBC SM, como en otros estudios,'®192122 se observd
una asociacion significativa con erosiones, areas blanco-
rojizas, telangiectasias superficiales finas e imagen en
hojas de arce."'>192122 En |os CBC pigmentados destacé
la presencia de imagen en hoja de arce, rueda de carro, y
puntos y nidos ovoides azul-gris. Suppa también destaco
la presencia de vasos cortos.?!?? Nosotros encontramos
relacion significativa entre ulceraciones y puntos azul-
gris con los CBC basoescamosos, en tanto Emiroglu lo
encontré con vasos arboriformes y nidos azul-gris." No
encontramos estudios que relacionen las caracteristicas
dermatoscépicas y el subtipo adenoide, aunque una
asociacion significativa con vasos arboriformes fue
encontrada en nuestro estudio. No pudimos analizar los
morfeiformes, por tratarse de s6lo dos casos. Al respecto,
otros autores encontraron relacion significativa con vasos
arboriformes, telangiectasias finas superficiales, nidos
ovoides azul-gris, erosiones y areas blanco-rojizas.'®92!

Existe poca literatura que relacione las caracteristicas
dermatoscédpicas con la localizacién anatémica.
Encontramos una relacién significativa con vasos
arboriformes y CBC localizados en cabeza y cuello
debido a una mayor proporcion del subtipo solido,
resultados similares a otros trabajos.’®??>?% Ademas,



mientras Suppa et al’? observd una relacion significativa
con ulceraciones y los CBC cefélicos, nosotros
hallamos la presencia de erosiones y éareas blanco-
rojizas en CBC de cuello. En los CBC de extremidades
encontramos una relacion significativa con la presencia
de areas blanco-rojizas, también observado por Wolner;
quien ademas encontré asociacién con telangiectasias
finas, estructuras blancas y erosiones.?® Se encontré
una asociacién significativa entre CBC de tronco y
erosiones, correspondiendo a una mayor proporcion
de CBC SM, en contraposicién a otros trabajos donde
detectaron asociacién con hojas de arce, estructuras
concéntricas, ruedas de carro y telangiectasias
finas.’®?223 Todos estos datos se explicarian por las
diferencias anatoémicas de la piel en sus distintas
localizaciones. Como limitaciéon, queremos destacar
la naturaleza retrospectiva del estudio. En conclusion,
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de vasos arboriformes y ulceraciones se asocia con
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blanco-rojizas. La presencia de hojas de arce, ruedas
de carro, puntos y nidos azul-gris, se corresponde con
CBC pigmentados. En los basoescamosos, predominan
ulceraciones y puntos azul-gris, mientras los vasos
arboriformes pueden relacionarse con los CBC
adenoides. Con respecto a la localizaciéon anatémica,
los vasos arboriformes predominan en cabeza y cuello,
las erosiones en cuello y tronco y las areas blanco-
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El sindrome de Allgrove es un raro desorden
autosémico recesivo, causado por mutaciones hetero
u homocigotas." También denominado sindrome triple
A, debido a que se caracteriza por la triada clasica:
alacrimia, acalasia e insuficiencia adrenal.? Se asocia
un rango variable de manifestaciones multisistémicas,
principalmente del sistema nervioso (central, periférico
y auténomo).® El mismo adquiere un caracter progresivo,
llegando a cuadros severos y muerte. Presentamos el
caso de un niflo de 15 meses, derivado por pediatria
con hiperpigmentacion de grandes pliegues, en estudio
por vémitos crénicos, que al examen fisico evidenciaba
alacrimia, signo desapercibido por sus padres que
orientd hacia el diagnéstico del sindrome.

Paciente de género masculino, de 15 meses de edad,
traido por su madre y derivado del servicio de pediatria, por
hiperpigmentacion generalizada que inicié a los 2 meses
de vida en cara y cuello, extendiéndose luego a todo el
cuerpo, predominando en grandes pliegues, manos y
pies. Su madre refiri6 como antecedentes el nacimiento
a término, producto de un embarazo no controlado y
drogadiccién materna durante el mismo, sin historial
perinatoldgico patoldgico y recientemente la aparicion
de broncoespasmos a repeticion y vomitos frecuentes,
en estudio por el servicio de pediatria. Antecedentes
familiares no relevantes. Al examen fisico presentaba
desnutricion  (leve), apatia, irritabilidad, alacrimia,
hiperpigmentacion generalizada de tinte marrén oscuro en
region frontal, malar, mentoniana y cervical, siendo mas
acentuada en dorso de manos y pies, sin melanoniquia.
Se constatdé el complejo areola-pezén hiperpigmentado
(Fig.1) e hiperpigmentacién marrén negruzca, bilateral y
simétrica, en genitales, periné, gluteos y cara interna de
muslos. (Fig. 2) No se evidenciaba pigmentacion de la
mucosa oral ni conjuntival.

Se realizaron analisis de laboratorio (hemograma,
glucemia, ionograma, hepatograma, urea, creatinina,
proteinograma), dosajes hormonales (ACTH,
DHEA,cortisol, 17-OH-progesterona, TSH vy T4),
anticuerpos antitiroglobulina y antiperoxidasa. Todos
resultaron con parametros normales.

Se efectuaron interconsultas con endocrinologia,
neurologia, cardiologia y gastroenterologia sin




Sindrome de Allgrove

Figura 2. Mancha hiperpigmentada irregular difusa que predomina en region genital e inguino-crural.

particularidades. Se realiz6 fondo de ojo con resultado
normal y se constaté la ausencia de secrecion lacrimal
(alacrimia). La biopsia cutanea reveld epidermis sin atipia
con ortoqueratosis, ligera acantosis e hiperpigmentacién
del estrato basal. En la dermis se evidenciaron escasos
leucocitos dispersos, sin otra alteracién significativa.

Entre los estudios se efectuaron: Electrocardiograma sin
trastornos de conduccion, Ecografia doppler cardiaca
sin alteraciones estructurales; Transito eso6fago-
gastro-duodenal con imagen en “punta de lapiz” a
nivel de esofago distal; TAC de craneo que evidencio
glandulas lagrimales hipoplasicas y TAC de abdomen de
caracteristicas normales.

Se indicé tratamiento con lagrimas artificiales, emolientes
y controles periddicos clinicos y de laboratorio por
equipo multidisciplinario.

COMENTARIOS

El sindrome de Allgrove o Triple A es un trastorno
autosomico recesivo por mutacién en el gen AAA,
que consta de 16 exones ubicados en el cromosoma
12g13.13, el cual codifica una proteina larga de 546
aminodcidos llamada ALADI.* Esta nucleoporina forma
parte deunagran estructurade proteinas, elcomplejode

poros nucleares (NPC), que abarca la doble membrana
nuclear y permite el intercambio nucleo-citoplasmatico
de proteinas reparadoras de ADN.® Dichas mutaciones
traducen una anormalidad, principalmente funcional,
que provoca una alteracién en la defensa nuclear
que explica la progresion gradual sintomatica del
Triple A. Se identificaron nueve mutaciones AAAS
diferentes que incluyen mutaciones con cambio de
sentido (mutacion puntual con cambio en un unico
nucleétido, codificando asi, un aminoacido diferente),
sin sentido (cambio de un aminoacido por un codén
de terminacién), por desfase (inserciéon o delecion de
un numero de nucleétidos que no es multiplo de tres
en una secuencia de ADN) y de empalme. Pueden ser
homocigéticas o heterocigotas.®®

La prevalencia se estima en 1 cada 1000000 de
individuos, sin embargo puede ser mucho mayor
debido al diagnéstico insuficiente o a la omisién
causada por la presentacion variable y la muerte subita
e inexplicable de la crisis suprarrenal en la infancia.”

Las manifestaciones clinicas presentan un espectro muy
variado, tanto entre diferentes pacientes como entre
los miembros de la familia que albergan las mismas
mutaciones.5®



Esto puede explicarse debido a que el gen AAAS se
expresa en multiples tejidos humanos (principalmente
en las glandulas suprarrenales y pituitarias, cerebelo,
érganos gastrointestinales y los riflones)>® y a que
la mutaciéon muestra una gran variabilidad genotipo-
fenotipo al cual no se le ha podido establecer una
correlacién hasta el momento.'?46 Esto ha llevado a
pensar en la existencia de una interaccion gen-ambiente
no identificada aun.* Tipicamente se presenta con
la triada clinica de alacrimia, acalasia e insuficiencia
adrenal, aunque puede presentarse de forma incompleta
con dos sintomas en un tercio y solo un sintoma en
menos del 10% de los pacientes.®

La alacrimia, el primer y mas comun de los signos,
es evidente desde el nacimiento o infancia temprana
siendo frecuentemente ignorada por los padres.>®"#8
Puede presentarse Unicamente como irritacion o
inyeccion conjuntival y se cree que es resultado de una
disfuncion del sistema nervioso parasimpatico.®

La acalasia es rara en la edad pediatrica (5% antes
de los 15 afos), pero en pacientes con Allgrove se
describe en el 75% de los casos. Se desarrolla en
la infancia variando entre los 6 meses o 3 a 15 afios
representada por vomitos (84.6%), disfagia (69.2%),
pérdida de peso (46.0%) y tos crénica (46.1%)*%. La
causa se desconoce pero se cree que es debida a la
degeneracién del plexo auténomo.®

El sindrome de Allgrove es responsable del 1% de la
insuficiencia adrenal primaria.® Se informa en un 85%
de los pacientes, desarrollandose en su primera, o
mas raramente, segunda década de vida.’ Es causada
por insensibilidad / resistencia a la ACTH (hormona
adrenocorticotrépica). Al laboratorio no siempre se
demuestran los niveles correspondientes de ACTH
sérico normal o alto y el de cortisol bajo con variacién
diurna?®, pero podemos verla expresada al examen fisico
por la hiperpigmentacién cutanea presente en la mayoria
de casos.* La hipoglucemia, la acidosis metabdlica y el
déficit de crecimiento estan asociados a la deficiencia
de glucocorticoides. Los niveles séricos de electrolitos
y aldosterona son generalmente normales indicando
que la alteracion de mineralocorticoides es informada
en el 15% de los casos.® Estas alteraciones derivan en
una importante complicacion: la crisis adrenal, principal
causa de muerte en estos pacientes, representada por
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Figura 3.: Macula hiperpigmentada irregular difusa en region
glutea.
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El sindrome de
Allgrove o triple A
es un trastorno

autosomico
recesivo poco
frecuente.




ataque episodicos y progresivos de hipoglicemia e
hiperpigmentacion y que suele ser desencadenada por
estrés o infecciones.*

Acompafnando a esta triada caracteristica, los pacientes
en la edad adulta, y rara vez en la infancia, manifiestan
signos y sintomas de disfuncion neuroldgica progresiva
de tipo central, periférico; a modo de disartria, disfagia,
sordera, retardo mental moderado progresivo, mareos
posturales, debilidad muscular, atrofia éptica, ataxia
cerebelosa, hiperreflexia, habla hipernasal, ataxia,
deterioro sensorial, debilidad muscular, retraso del
desarrollo, polineuropatia, epilepsia y debilidad o
desgaste muscular.® 30% de los pacientes sufren
trastornos autonémicos de sudoracion anormal,
hipotensién postural y hasta un 13% anisocoria.*

Lo que llama la atencion del cuadro neuroldgico, es el
empeoramiento del deterioro a pesar de la correccién
de la insuficiencia suprarrenal y la acalasia, por lo que
merece seguimiento prolongado. En menor medida e
importancia, se ha asociado a este sindrome, xerostomia,
dental caries, hiperqueratosis palmoplantar, trastornos
de la marcha y retraso de la pubertad.* Es esperable que
ante esta variabilidad clinica el diagndstico constituya un
desafio, pero queda claro que ante la triada clasica debe
pensarse en el sindrome de Allgrove, para evitar la omision
o retraso de su tratamiento; y de ser posible, realizar los
estudios genéticos para su confirmacién. También se ha
reportado el diagnostico prenatal mediante muestreo de

Koehler K, Milev MP, Prematilake K, Reschke F, et al. A novel
TRAPPC11 mutation in two Turkish families associated with cerebral
atrophy, global retardation, scoliosis, achalasia and alacrima. J Med
Genet. 2017; 54: 176-185.

Tibussek D, Ghosh S, Huebner A, Schaper J, et al. Crying without
tears” as an early diagnostic sign-post of triple A (Allgrove) syndrome:
two case reports. BMC Pediatrics. 2018; 18: 6.

Reimann J, Kohlschmidt N, Tolksdorf K, Weis J, et al. Muscle
pathology as a diagnostic clue to Allgrove syndrome. J Neuropathol
Exp Neurol. 2017; 76 (5): 337-341.

Singh K, Puri RD, Bhai P, Arya AD, et al. Clinical heterogeneity and
molecular profile of triple A syndrome: A study of seven cases. J
Pediatr Endocrinol Metab. 2018; 31(7): 799-807.

Roucher-Boulez F, Brac de la Perriere A, Jacquez A, Chau D, et al.

vellosidades coridnicas a las 11 semanas de embarazo
aunque no se ha estandarizado.*

El tratamiento en estos pacientes, se realiza con
un equipo multidisciplinario, teniendo en cuenta la
clinica y controles regulares. Se recurre a emolientes
y lagrimas artificiales o gotas lubricantes para evitar
trastornos oculares. Se informd el uso hidrocortisona
oral 10-15 mg/m?/dia, con buenos resultados incluso
de la hiperpigmentacién y del estado general.* En el
caso de acalasia, es necesario desde un leve ajuste del
estilo de vida a una miotomia quirdrgica. Es importante
el asesoramiento genético a la familia sobre el patron
de herencia autosémico recesivo del sindrome triple
Ay el riesgo del 25% de una descendencia afectada
en cada concepcion.* El sindrome de Allgrove es
un desorden raro que debe ser considerado en
todo paciente con alacrimia, especialmente si se
acompafa de otro sintoma, constituyendo o no la
triada diagnodstica. Realzando la variabilidad y la
progresion de las manifestaciones multisistémicas que
conllevan complicaciones graves e incluso la muerte,
es relevante que dermato6logos y pediatras conozcan
esta entidad ya que son los primeros en contactar con
estos pacientes, debiendo protocolizar la busqueda
de alteraciones de secrecion lagrimal en la anamnesis
y el examen fisico. Ademas es importante el trabajo
multidisciplinario con seguimientos regulares que
mejoraran la calidad de vida y disminuiran la morbi-
mortalidad.

Triple-A syndrome: A wide spectrum of adrenal dysfunction. Eur Jour
Endocrinol. 2017; 178( 3): 199-207.

Kurnaz E, Duminuco P, Aycan Z, Savas-Erdeve S, et al. Clinical and
genetic characterisation of a series of patients with triple A sindrome.
Eur J Pediatr. 2018; 177: 363-369.

Brown B, Agdere L, Muntean C, David K. Alacrima as a harbinger of
adrenal insufficiency in a child with Allgrove (AAA) syndrome. Am J
Case Rep. 2016; 17: 703-706.

Akram S, Khan MA, Rehman A. Aligrove syndrome: Case report of
7 years old boy from Bahawalpur. J Pak Med Assoc. 2018; 68(8):
1260-1262.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Still del adulto es una enfermedad
infrecuente y sistémica, de etiologia desconocida. La
presentacion clinica clasica incluye artralgias, fiebre
de predominio nocturno y un exantema evanescente
caracteristico. Las lesiones cutaneas tipicas se
describen como maculas eritematosas evanescentes de
color rosa asalmonado, de aspecto urticarial, localizadas
en tronco y raiz de extremidades. Pueden presentarse
lesiones persistentes y formas atipicas simulando
dermatomiositis. Los hallazgos histopatoldgicos varian
de acuerdo a si las lesiones biopsiadas son evanescentes
O persistentes.

CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino de 43 afos de edad, sin
antecedentes clinicos de importancia, que consulta por
fiebre nocturna, mialgias y artralgias, asociado a una
rash cutaneo de una semana de evolucion. Al examen
fisico presenta una erupcién maculo-papular en tronco
y una erupcion eritematosa y pruginosa en la cara, con
afectacion de los parpados. Se decide su internacion
con diagndstico presuntivo de dermatomiositis vs
farmacodermia. Durante la internacién los examenes de
laboratorio mostraron leucocitosis con neutrofilia (85%),
aumento de las transaminasas por dos y elevacién de
los reactantes de fase aguda (proteina C reactiva y
eritrosedimentacion). Las enzimas musculares fueron
normales. Los hemocultivos y las serologias virales
resultaron negativas. Se descartdé LUES. Los niveles
de ferritina fueron superiores a 1000ng/ml. Se realizd
biopsia de piel, que evidencié pustula subcornea e
intraepidérmica con numerosas células disqueratosicas
en distintos niveles de la epidermis, llegando hasta
la capa cornea inclusive. En la dermis se observd
infiltrado inflamatorio neutrdfilico intersticial con algunos
eosindfilos, con leucocitoclasia y sin vasculitis. La
técnica de Azul Alcian no evidencié aumento de mucina
estromal. El diagnéstico histopatologico fue compatible
con Enfermedad de Still del adulto. Se inicio tratamiento
con prednisona a razén de 1mg/kg y luego pulso
con metilprednisolona con buena respuesta clinica y
normalizacion de los valores de laboratorio en sangre.

COMENTARIOS

La enfermedad de Still del adulto (ESA) es una enfermedad
inflamatoria y sistémica de etiologia desconocida
caracterizada por picos de fiebre, artralgias y erupcién

Enfermedad de Still del Adulto de presentacion atipica

Figura 1. Erupcion eritematosa pruriginosa en area
fotoexpuesta, con afectacion de parpados.

Confucio



Figura 2. (H/E-5x) Se aprecia pustula (flecha). b: (HE-40x) Imagen a mayor aumento de la misma. c-d: Se aprecian células
disqueratosicas rodeadas por neutrdfilos (c, d).

Figura 3. (H/E-10x) Se observan numerosas células Figura 4. (H/E-40x) Células disqueratdsicas en niveles altos
disqueratdsicas (flechas) en epidermis. de la epidermis, que llegan hasta capa cornea inclusive.
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La enfermedad de
Still del adulto es
una enfermedad
iNnfrecuente vy sistémica,
de etiologia
desconocida.

cutanea. No presenta agregacion familiar. Cuando se
presenta en menores de 15 afios se denomina artritis
idiopatica juvenil de tipo sistémico o Enfermedad de Still.’

Habitualmente se inicia con prodromos de odinofagia,
astenia, artralgias y mialgias. Tipicamente presenta uno o
dos picos diarios de fiebre (>39°), en general vespertinos,
asociados con un rash evanescente que dura unas horas
y cede con la normalizacién de la temperatura corporal.

Las manifestaciones cutaneas se describen como
evanescentes o “tipicas” y persistentes o “atipicas”. Las
lesiones tipicas se presentan como una erupcioén de tipo
urticarial, de lesiones maculopapulosas y habonosas de
color rojo asalmonado, que aparecen con los episodios
febriles. Suele comprometer el tronco y extremidades
proximales. Pueden presentan dermografismo y
fendmeno de Koebner. La erupciéon puede simular una
gran cantidad de enfermedades dermatolégicas como
urticaria, urticaria vasculitis, reacciéon medicamentosa
morbiliforme, exantemas virales y dermatosis neutrofilica
asociadas a enfermedades del tejido conectivo. Las
lesiones cutaneas persistentes pueden ser de seis
tipos: papulas urticarianas, liquenoides, lesiones lineales
con dermografismo, erupcién tipo dermatomiositis y
simulando prurigo pigmentoso o liquen amiloide.?

Las artralgias se presentan en todos los pacientes, con
artritis de evolucién crénica que lleva a la destruccién
articular sin mediar tratamiento. En general es simétrica
y las articulaciones mas afectadas son las rodillas,
mufiecas, tobillos e interfalangicas proximales, en orden
decreciente. Suele asociarse con mialgias generalizadas
durante el pico febril que puede confundirse con la
sintomatologia de una dermatomiositis, aunque el valor
en sangre de las enzimas musculares es normal. 2

Enfermedad de Still del Adulto de presentacion atipica

Figura 5. (HE-40X) Infiltrado neutrofilico dérmico, sin
vasculitis.

Las adenopatias se describen como caracteristicas
y se presentan en el 70% de los casos, localizadas
principalmente en el cuello. Otras manifestaciones
hepatomegalia vy
esplenomagalia (40%) y afectacién de serosas como

menos  frecuentes  incluyen

pleuritis y pericardititis (25%).

Una de las complicaciones mas temidas en ESA es
el Sindrome hemofagocitico (SH). Es una cuadro
clinico-patoldégico  consistente en fiebre, rash

cutaneo, hepatoesplenomagalia, encefalopatia vy
fallo multiorganico, causado por una activacion y
proliferacion de los macrofagos. Se debe tener un
alto indice de sospecha ya que sus manifestaciones
clinicas se solapan con la enfermedad de base. Debe
solicitarse una puncién de médula 6sea cuando el
paciente presenta citopenias. Siempre debe descartase
procesos infecciosos como desencadenantes de SH en
pacientes con enfermedades reumaticas. No hay ningun
hallazgo de laboratorio aislado que permita confirmar
el diagnéstico ESA. En todos los pacientes deben
descartarse enfermedades infecciosas, neoplasicas y
otras enfermedades del tejido conectivo. Los criterios

clinicos mas utilizados son los de Yamaguchi. Se



Fiebre de 39° o0 mas, por al

Odinofagia
menos una semana

Artralgias por 2 semanas o ’
) Adenopatias

mas

Erupcion evanescente

caracteristica

Hepatomegalia/
Esplenomegalia

Leucocitos (mayor a 10.000/

- Hepatograma alterado
mm3) con neutrofilia

Factor reumatoide y
anticuerpos antinucleares
negativos

requieren 5 criterios, al menos 2 mayores (ver cuadro).®
Los anticuerpos antinucleares y el factor reumatoide son
negativos. Hay alteraciones del hepatograma en el 76%
de los pacientes que se normalizan con el tratamiento
(@aumento de transaminasas con/sin colestasis). Se
observa aumento de los valores séricos de ferritina en
la mayoria de los pacientes, que se normaliza al igual
que los valores del hepatogroma, con el tratamiento.
Su dosaje se utiliza para monitorizar la actividad de
la enfermedad. Tipicamente el porcentaje de ferritina
glicosilada se encuentra disminuido (<20%), incluso
con normalizacion de los parametros hepaticos. Es de
utilidad en el diagnostico diferencial del paciente con
hiperferritinemia. También se describe aumento de los
niveles de heme oxiginesa-1 en paralelo con los deferritina
en pacientes con ESA 'y SH."? Los hallazgos histolégicos
difieren si lesiones son evanescentes o persistentes. En
las primeras los cambios se dan principalmente a nivel
de la dermis. Se describe desde un infiltrado inflamatorio
linfocitario perivascular superficial inespecifico, a un
un infiltrado inflamatorio a predominio neutrofilico, con
leucocitoclasia y sin vasculitis. En raros casos puede
haber incremento de la mucina intersticial, simulando

Castellano Cuesta JA, Corts Giner JR, Pastor Oliver FJ. Enfermedad de
Still del adulto. Libro Enfermedades reumaticas, SVR. 2008; 3:49-59.
Santa E, McFalls JM, Sahu J, Lee JB. Clinical and histopathological
features of cutaneous manifestations of adult-onset Still disease. J
Cutan Pathol. 2017; 44 (6): 591-595.

Yamaguchi M, Ohta A, Tsunematsu T, Kasu- kawa R, et al. Preliminary
criteria for classification of adult Still’s disease. J Rheumatol. 1992;19:
424-430.

GusdorfL, Bessis D, Lipsker D. Lupus erythematosus and neutrophilic
urticarial dermatosis: a retrospective study of 7 patients. Medicine

lupus sistémico/dermatomiositis.* La presencia de una
reaccion urticariana en la clinica con neutréfilos en
la histologia conforman un patrén clinico patologico
llamado dermatosis urticariana neutrofilica, que no es
exclusivo de la ESA, sino que puede observarse en otras
colagenopatias como lupus eritematoso sistémico, artritis
reumatoide y sindrome de Schnitzler.*® En las lesiones
persistentes de la ESA se asocian cambios epidérmicos
en la histologia. La presencia de células disqueratdsicas
apoptéticas en niveles altos de la epidermis, incluso
llegando a la capa cornea, asociado a un infiltrado
neutrofilico sin vasculitis, se considera patognomonico
de la ESA. En una revision de la histopatologia de las
lesiones persistentes se describen ademas pustulas y
presencia de eosinofilos. Estos ultimos se pueden mal
interpretar como una reaccién medicamentosa, por lo
que la correlacion clinica es fundamental.®

El prondstico ha mejorado notablemente con los
nuevos tratamientos. La evolucién se describe como
monofasica, recidivante o policiclica con afectacion
articular y/o sistémica. Los pacientes con afectacién de
grandes articulaciones presentan mayor tendencia a la
cronicidad de la artritis. Diversos reportes sugieren que
aquellos pacientes con lesiones cutaneas persistentes, en
particular aquellos con una erupcion tipo dermatomiositis,
desarrollan una forma mas severa de la enfermedad, con
un mayor porcentaje de muerte por complicaciones. La
supervivencia a los 5 afios es del 90%.2

El tratamiento inicial consiste en corticoides. Se puede
afadir metotrexate para mantener la remisién. En casos
graves se utilizan pulsos de corticoides/ciclofosfamida,
ciclosporina y farmacos bioldgicos (infliximab, anakinra).
Creemos que es importante reconocer las dos formas
cutaneas de presentacion de ESA con su correlato
histopatologico, para un diagnéstico temprano vy
tratamiento oportuno.

(Baltimore). 2014; 93 (29): e351. Fecha de consulta: 14/07/20.
Disponible online en: https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/
PMC4602611/

Larson AR, Laga AC, Granter SR. The Spectrum of Histopathologic
Findings in Cutaneous Lesions in Patients With Still Disease. Am J
Clin Pathol. 2015; 144 (6): 945-951.

Yu-Yun Lee J, Chun Yang C, Ming Long Hsu M. Histopathology of
persistent papules and plaques in adult-onset Still’s disease. J Am
Acad Dermatol. 2005; 52: 1003-1008.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Darier- White es una genodermatosis,
caracterizada por una mutacién en el gen ATP2A2. Es
frecuente entre la primera y segunda década de la
vida y presenta igual prevalencia en ambos sexos. Al
examen clinico se caracteriza por presentar papulas
hiperqueratoésicas que pueden confluir y formar placas
de coloracion piel, rojiza, pardo o pardo-amarillentas
y son rugosas Yy costrosas, localizadas sobre todo en
areas seborreicas. El diagnéstico es clinico-patolégico.
El tratamiento mas efectivo consiste en la indicacién de
recomendaciones higiénicas, el control de los factores
desencadenantes y la medicacién topica o sistémica,
que depende de la gravedad del cuadro.

CASO CLIiNICO

Paciente de sexo femenino de 44 afios de edad con
lesiones cutaneas desde la adolescencia que, en los
ultimos cuatro meses, refiridé progresion de las mismas
y acentuacion del prurito.

Al examen fisico se observaron multiples papulas
queratosicas de 1 mm de diametro, algunas de las cuales
confluian y formaban placas hiperqueratésicas de 1 cm
de diametro de bordes irregulares, de coloracién rojiza
y marrdn oscura, asperas a la palpacion. Estas lesiones
se localizaban principalmente en térax, dorso, regién
abdominal superior, miembros superiores y en menor
numero en cuello, y borde de implantacion del pelo en
cuero cabelludo. (Fig. 1) En el dorso de ambas manos,
se evidenciaban papulas de 2 mm de diametro, con
superficies aplanadas, de coloracién piel.

En ufas presentaba bandas longitudinales de
coloracién blanquecino, hiperqueratosis subungueal
con disrupcién en su porcion distal que conformaba
muescas en forma de cufa. (Fig. 2) Refiri6 episodios
de pérdida de conocimiento y caidas de propia altura
recientes con la sospecha diagnéstica de enfermedad
de Darier asociada a epilepsia. Se efectud biopsia e
interconsulta con el servicio de neurologia. El estudio
histopatolégico informé un patréon de disqueratosis
acantolitica vinculable a enfermedad de Darier-White.
(Fig. 3) Se explico el curso crénico de la enfermedad,
se solicité en lo posible, evitar factores agravantes y
utilizar ropa de algodén. Se indico factor de proteccion
solar y emolientes hidratantes a base de urea 10%, con
respuesta satisfactoria al tratamiento empleado.

Enfermedad de Darier-White 27

Figura 1. Moluscos contagiosos gigantes y multiples en cara
posterior de ambos muslos, a predominio derecho.
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Figura 2. En dorso papulas aplanadas coloracion piel y
afectacion ungueal caracteristicas.

Figura 3. (H/E-40X) Se observan células disqueratésicas
y acantolisis suprabasal con espacios lacunares. A mayor
aumento se evidencia cuerpos redondos y granulos.

COMENTARIOS

La enfermedad de Darier-White también conocida
como disqueratosis o queratosis folicular, fue descripta
por primera vez por Morrow en 1886, posteriormente
por Jean Darier y James C. White en 1889 de forma
independiente.? Darier la denomind “psorospermose
foliculaire végétante” y lo sustentd en estudios
histopatolégicos, por presentar un gran numero de
cuerpos redondos en la capa de Malpighi. Se creia que
estos cuerpos representaban algun tipo de protozoo
como agentes causales. Por otro lado, White, fue el
primero en postular la teoria hereditaria.” Se la incluye
dentro de las dermatosis acantoliticas hereditarias. Es
una genodermatosis que puede heredarse de forma
autosdémica dominante con penetrancia completa o
de manera esporadica, lo que sugiere una mutacién
de novo.? Este Ultimo caso, corresponderia a nuestro

paciente ya que es la primera de su familia en presentar
la enfermedad, sin embargo sus hijos estan afectados.
La mutacion identificada ocurre en el gen ATP2A2,
localizado en el brazo largo del cromosoma 12; el
mismo codifica una bomba de Ca2+ ATP asa del reticulo
endoplasmico (SERCA2), que da lugar a una deplecion
de calcio. Estas alteraciones producen como resultado
acantolisis a través de la alteracién de las proteinas
de unién (con la consiguiente pérdida del complejo
desmosémico) e induccidn a la apoptosis, en respuesta
a las proteinas desplegadas.’® La enfermedad presenta
expresividad variable con una prevalencia de 1/100.000.
Se calcula una incidencia de 4 nuevos casos por millén
de habitantes cada 10 afios.* Se manifiesta entre la
primera o segunda década, con un pico de aparicién en
la pubertad y antes de los 40 anos, sin predominio en
cuanto al sexo y raza.'?

La lesién elemental es una papula queratésica de
1-8 mm de didmetro folicular o perifolicular, de color
amarillento, castafio o rosaceo, cubierta por una
costra parduzca o grisacea adherente. En sus estadios
iniciales comienza como una pequefia elevacion
puntiforme de coloracion piel; al retirar la costra, queda
una depresion que contiene un tapén de queratina.™® La
confluencia de estas lesiones confiere un aspecto tipico
en forma de placa hiperqueratésica de tamafo variable
con bordes irregulares y discontinuos, lo que produce
un aspecto sucio y rugoso, similares a la de nuestro
paciente.®® El olor caracteristico “maloliente” se debe
a la proliferacion bacteriana lo que le ocasiona con
frecuencia sobreinfeccién. En cuanto a la sintomatologia
es frecuente el prurito y raramente son dolorosas.
Todas estas caracteristicas le adjudican al paciente gran

L
El tratamiento mas

efectivo consiste
en la indicacion de
recomendaciones
higiénicas.




TABLA 1. Otras manifestaciones clinicas

Palmas y plantas

pequenas depresiones llamadas pits con aspecto de hiperqueratosis puntiforme y queratodermia
gruesas focalmente espinosa.?’

Dorso de manos y pies.

Papulas de 2-4 mm de diametro de superficies aplanadas coloracion piel o pardusco, similares a
las verrugas planas. Pueden estar presentes en antebrazo y piernas, con menor frecuencia’

Lesiones hemorragicas

Maculas bien delimitadas, de color rojo o negro azulado en palmas, plantas o dorsos de manos.
Se producen por la hemorragia en el interior de vesiculas acantoliticas. (Hemorragico acral) 2

Formacioén de

Generalmente en zonas afectadas, aunque a veces en piel sana. Estas lesiones ampollosas pue-

vesiculoampollosa

den ser predominantes y dejan placas erosivas, exudativas, costrosas y de bordes circinados.>

Lesién hipopigmentadas

Lesiones en gotas localizadas en tronco y raiz de miembros.":?

Lesiones hiperpigmentadas

De superficies plana localizadas en tronco y raiz de miembros (similar a las efélides) " &

Faneras

A nivel ungueal bandas longitudinales blancas y / o rojas, crestas y fisuras longitudinales e hiper-
queratosis subungueal en forma de cufia, mostrando muescas caracteristicas en forma de Vy en
pelo alopecia de forma excepcional. "5

Mucosas

Papulas blancas con depresion localizadas en mejillas, paladar blando, paladar duro y encias.
Se observan como lesiones en empedrado, con menor frecuencia erosiones7. Puede aparecer
grandes placas nodulares y verrucosa en encias, mucosa bucal y lengua2. Se han descripto
también péapulas blancas en el eséfago, vulvay recto?

Acné Comedones o acné nédulo-quistico con cicatrices profundas.”

urogenitales

Rinones poliquisticos, hipoplasia gonadal y agenesia renal y testicular.2

oculares

Ulceras corneales u opacidades.?

glandulas salivales

Obstruccién del conducto salivar por consiguiente inflamacién y dolor.

Psiquiatricas
padecen depresion. 57

Retardo mental, epilepsia, trastornos bipolares, esquizofrenia, psicosis, encefalopatias. Las afec-
taciones de esta enfermedad también conllevan a gran impacto por lo que muchos pacientes

impacto y deterioro en la calidad de vida.5¢ Las lesiones
predominan en las regiones seborreicas. Con frecuencia
esta afectado tronco, borde de cuero cabelludo, region
retro-auricular, cara lateral del cuello, grandes pliegues,
miembros inferiores, dorso de manos y pies.? Otras
manifestaciones que pueden acompanfar el cuadro se
resumen en la Tabla 1.

Existen diversos subtipos clinicos: Hemorragico acral,
segmentario tipo | y Il. Estos ultimos, presentan una
distribucion a lo largo de las lineas de blascko. El tipo |
es mas frecuente y se debe a una mutacién poscigotica
en la embriogénesis lo que da lugar a una afectacion en
mosaico. La de tipo Il aparece cuando una mutacion
heterocigética en la linea germinal se acompafa de una
mutacion inactivadora poscigética (segundo impacto).
Estos pacientes desarrollan una enfermedad generalizada

acompafado de lesiones lineales de mayor gravedad.’
Es importante enfatizar los factores que empeoran
ésta condicion, tales como el verano, calor, humedad
y exposicién solar. La friccién y farmacos como el litio,
también pueden empeorar el cuadro.*® Con respecto a
nuestra paciente, el antecedente de agravamiento de su
sintomatologia coincide con la temporada de verano.

El diagnéstico se fundamenta en la clinica, los
antecedentes familiares y el estudio histopatolégico.*
En ésta Ultima se observa acantolisis por una alteracion
en la adhesion celular lo que da lugar a hendiduras
suprabasales (pérdida de desmosomas), disqueratosis
secundaria a la apoptosis de los queratinocitos, que se
visualiza como condensacién nuclear y acumulacion
perinuclear de “cuerpos redondos” en el estrato de
Malpighi y “granos”, en el estrato corneo.'?



TABLA 2. Principales diagndsticos diferenciales

: Enfermedad de Enfermedad Acroqueratosis verruciforme
Entidad : : : q Enfermedad de Grove
Darier Hailey- hailey de Hopf
Entre la primera y Generalmente presente al nacer.
4 Pueden aparecer en la infancia
segunda déecada. Segunda y tercera P . )
Edad P lenci | década como papulas o en la puber- Sexta década de la vida.
"ec;’al EEIE! & (2 . tad como ictiosis, o retrasarse
ElelellZEeEneE: hasta la quinta década.
Sexo Sin predileccion Sin predileccion Sin predileccion Masculino
Autosémico domi- AutosSmico domi
. utosémico domi- A . L
Herencia nante. nante Autosémico dominante Adquirido
Esporéadico ’
Mutacion Mutacion Mutacién Luz solar, radiacion ionizante,
Etiologia reaccion adversa a medicamentos,
ATP2A2 ATP2CA ATP2A2
radioterapia y quimioterapia.
Polimorfismo (papulas, vesiculas y
Papulas hiper- Vesiculas, ampollas Papulas queratésicas que se placas eccematosas) en tronco y
Lesiones GRS C Y ESIENES GEEhES Ioca?izan eqn el dorso deqmanos el Wiroele GUETED SO elee i
, areas seborreicas. en 4reas sujetas a X compromete cuello y nalgas.
cutaneas . L y pies.Puede estar afectados .
Lesiones ungueales friccion como las - Compromiso ungueal
teristi ricies fl cara, brazos y piernas j
caracteristicas. superficies flexoras. Palmas y plantas no estan afec-
tadas.
Puede comprome- . . . .
mucosa oral terse Raro compromiso Raro compromiso Sin compromiso
Acantolisis, hendi- | Acantolisis aislado o | Hiperqueratosis, aumento del
duras suprabasales, €n grupos compa- grosor de la capa granular,
Histologia disqueratosis con rada con “pared de acantosis, papilomatosis, ele- hiperqueratosis, acantosis, para-
9 la formacién de ladrillo derruido” vaciones epidérmicas circuns- queratosis y disqueratosis
cuerpos redondos y | Celulas disqueratosi- | Criptas que se asemejan a las
granos cas aisladas. agujas de las iglesias.

Los diagnosticos diferenciales son: Pénfigo benigno
familiar, Acroqueratosis verruciforme de Hopf, Nevo
epidérmico lineal y Enfermedad de Grover.® (Tabla 2)
Como complicaciones, estos pacientes tienen mayor
susceptibilidad a padecer infecciones por herpes simple,
erupcion variceliforme de Kaposi, infeccion por virus
del papiloma humano e infecciones pidégenas cronicas
(estafilococo aureus en el 70 %).” Si bien, la patologia
es de curso benigno, presenta una evolucion cronica
con recaidas y remisiones, con una respuesta variable
al tratamiento.

Es imprescindible efectuar como medidas generales,
evitar la exposicion a los factores agravantes, utilizar ropa
amplia de algodon, factor de proteccién solar e higiene
corporal estricta con limpiadores antimicrobianos para
evitar la colonizacién.’ En casos leves y/o localizados:

cremas hidratantes con queratoliticos (urea, acido
lactico), ya que disminuyen la hiperqueratosis y mejoran
el prurito. Los retinoides topicos como la isotretinoina
al 0,05 % (2 aplicaciones por dia durante 3 meses) es
una opcién en estos pacientes. Las concentraciones
superiores al 0,1 % son mal toleradas ya que producen
irritacion. El gel de tazaroteno al 0,05 % asociado con
un corticoide tépico de mediana potencia, mejorarian las
lesiones en 6 semanas aunque el tazaroteno al 0,01 %,
sin corticoides puede presentar los mismos beneficios.

El adapaleno al 0,1 % produce efectos favorables.
Otros tratamientos descriptos incluyen: antibidticos
topicos, calcipotriol, tracolimus, 5-fluorouracilo.!?
En casos severos: retinoides orales (acitretin 25 mg/
kg/d a 50 mg/kg/d, isotretinoina 0,5 a 1 mg/kg/d),

con el riesgo de que al suspender la medicacién



pueda provocar recaida de la enfermedad.>® Otros
tratamientos sistémicos: ciclosporina (2,5 mg/kg/d) y
diltiazem (120 mg/d) suelen reservarse para pacientes
que no responden al tratamiento con retinoides.'° Los
tratamientos quirdrgicos se realizaran en lesiones focales
recalcitrantes, especialmente en lesiones flexurales y
gluteas, mediante la escision, dermoabrasion o laser."5
Como conclusion, es un trastorno infrecuente de curso
cronico y fluctuante. Presenta una variabilidad en cuanto

Hahl D. Enfermedad de Darier y enfermedad de Hailey-Hailey.
En: Bolognia J, Jorizzo J, Callen J, Rapini R, Schaffer J, et al.
Dermatologia. 4ta edicion. Elsevier Madrid, Espafa, 2018: 944-950.
Shwetha V, Sujatha S, Yashoda Devi BK, Rakesh N, et al. Spectrum
of features in Darier's disease: A case report with emphasis on
differential diagnosis. J Oral Biol Craniofac Res. 2019; 9 (2): 215-220.
Pérez Martin A, Aglieros Fernandez M, Avellaneda Fernandez A,
Lépez Lanza J, et al. Enfermedad de Darier. Med Gen y Fam. 2016;
5(3): 113-115.

Rua GM, Valdivielso Ramos M. Enfermedad de Darier-White.
Medicina de Familia SEMERGEN. 2007; 33 (8): 435-437.

Valois A, Girault P, Morand J. Enfermedad de Darier. EMC -
Dermatologra. 2016; 50 (2): 1-10.
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a la respuesta terapéutica, lo que conlleva al deterioro
en la calidad de vida, no sélo en la esfera estética sino
también por la cronicidad del cuadro y las complicaciones
que puede aparejar, representando un desafio para
el dermatdlogo en cuanto al manejo del paciente. Por
ultimo, queremos destacar el caso presentado debido
a su diagnostico tardio, la ausencia de asesoramiento
genético oportuno vy la falta de tratamiento especifico
durante mas de 30 afos.

Estival J, Marcilly M, Combemale P. Enfermedad de Darier. EMC -
Dermatologra. 2003; 37 (2): 1-11.

Di Martino B, Giardina R, Flores De Lacarrubba L. Enfermedad de
Darier-White (queratosis folicular). Descripcién de un caso y revision
de los diagnoésticos diferenciales. Rev Esp Patol. 2010; 43(3):176-
179.

Ngo J, Haber R. Exacerbation of Darier disease by lithium carbonate.
J Cutan Med Surg. 2010; 14: 80-84.

Lavorato FG, Azulay-Abulafia L, Ramos V, Lago D, et al. Case for
diagnosis. An Bras Dermatol. 2013; 88: 656-658. Disponible en:
10.1590/abd1806-4841.20132251

Eimer L. Enfermedad de Darier-White tratada con isotretinoina oral.
Arch Argent Pediatr. 2011; 109 (4): 63-66.
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Cutis verticis gyrata (CVG), es un término que se
utiliza para describir una patologia infrecuente del
cuero cabelludo, caracterizada por engrosamiento
con formacién de pliegues y surcos que le confieren
un aspecto cerebriforme. EI CVG es un trastorno
anormal que tiene predileccién por el sexo masculino,
observandose con mayor frecuencia en adolescentes y
varones jovenes (1). Su localizacion usual es en cuero
cabelludo, pero, puede afectar también frente y cuello.
Raramente se ven observan lesiones en tronco, manos
y pies. En la mayoria de los casos, el desarrollo piloso
no se encuentra afectado. La variedad primaria podria
estar determinada genéticamente, aunque el mecanismo
de herencia no se conoce. Los casos familiares suelen
ser esporadicos.

Se presenta un paciente de sexo masculino, de
36 afos de edad, que consulté por presentar una
foliculitis de cuero cabelludo. Al examen fisico se
observd engrosamiento del cuero cabelludo en toda
su extension, con formacion de pliegues y surcos de
consistencia blanda que no se alisaban a la presion
y se prolongaban hacia la regién frontal. (Figs. 1-4).
No estaba alterado el desarrollo piloso. El paciente
refirid tener estas lesiones desde su adolescencia. No
se registraron antecedentes personales ni familiares
de importancia. Se realizé biopsia de piel de cuero
cabelludo y examenes complementarios. El estudio
histopatolégico informé epidermis con hiperqueratosis,
moderada acantosis y dilatacién de infundibulos
pilosos con hiperplasia de glandulas sebaceas. (Fig. 5).
En dermis se observé engrosamiento de los haces de
colageno, depdsitos de mucina e infiltrados linfocitarios
perivasculares. (Fig. 6). Imagen histologica vinculable
con cutis verticis gyrata.

Con el fin de establecer la causa de la enfermedad se
solicitaron los siguientes examenes complementarios:
a) andlisis de rutina en sangre y orina; b) dosajes de
FSH (hormona foliculo estimulante), LH ( hormona
luteinizante), TSH (hormona estimulante de tiroides),
T3 (triyodotironina), T4 (tiroxina) libre; c) dosaje
de cortisol basal; d) testosterona total y libre; e)
17  alfa-hidroxiprogesterona; f) androstenediona;
prolactina plasmatica; g) DHEA-S (sulfato de
dehidroepiandrosterona); h) SHBG (globulina fijadora




de hormonas sexuales); i) hormona de crecimiento; j)

insulina basal; k) curva de tolerancia oral a la glucosa.
Radiografia de térax, silla turca, manos, pies, y huesos
largos. TAC (tomografia axial computada) de cerebro.
Todos resultaron sin particularidades. Se realizaron
interconsultas con: oftalmologia, otorrinolaringologia,

neurologiay psicologia, siendo todas sin particularidades.
Basados en la presentacion clinica y los resultados
obtenidos en el estudio histopatolégico y estudios
complementarios, como asi también en las interconsultas
realizadas, llegamos al diagnostico de cutis verticis
gyrata en su forma primaria esencial.

Cutis Verticis Gyrata consiste en la hipertrofia,
engrosamiento y plegamiento de la piel y tejidos blandos,
de aspecto clinico cerebriforme. La localizacion mas
frecuente es cuero cabelludo en forma total o parcial, sin
comprometer el desarrollo piloso. Otras localizaciones
menos frecuentes son: region frontal, cuello y tronco.

Los pliegues al tacto son de consistencia blanda y
no desaparecen al ejercer presion ni al estiramiento.
Se encuentran separados por surcos de distintas
profundidades. La primera publicacion de CVG fue
hecha por Alibert en 1837, aunque muchos atribuyen la
descripcion a Robert en 1843. En 1907 Unna utilizé por
primera vez la denominacién de Cutis Verticis Gyratay en
1984 Garden propuso llamar primarios a los casos que
se presentan sin patologia asociada (2). Es una patologia
con mayor prevalencia en hombres y de aparicion luego
de la pubertad. Se trata de un excesivo desarrollo de
la piel y tejidos blandos del cuero cabelludo en relacion
con el tamafio de los huesos del craneo. En la evolucion
el CVG, por lo general, no presenta sintomatologia, en
oportunidades puede cursar con episodios de prurito,
ardor y dolor por el acumulo de secreciones ante la
falta de higiene. La etiologia de esta entidad es aun
desconocida y su origen puede ser multifactorial (3). Se
ha considerado como posible, una anomalia congénita
(4) o bien un factor predisponente codificado por un
gen autosomico recesivo. Su forma de presentacion
clinica se clasifica en primaria y secundaria. Dentro
de la forma primaria se reconocen: A- Forma primaria
esencial: no asociado a patologias (2). B-Forma primaria
no esencial: asociada con déficit mental, epilepsias,
esquizofrenia, cromosoma X fragil, cromosoma 9 fragil,
cromosoma 12 fragil, paralisis cerebral y alteraciones
oculares. La forma secundaria esta asociada a diversas
patologias las cuales se anuncian a continuacion: 1)
Procesos locales del cuero cabelludo: nevo intradérmico
cerebriforme, neurofibromas, fibromas, -cilindromas,
procesos inflamatorios crénicos a repeticion (eccemas,
foliculitis, psoriasis). 2) Procesos sistémicos: mixedema,



acromegalia, paquidermoperiostosis, sindrome de
Ehlers Danlos, cutis laxa, amiloidosis, sindromes
paraneoplasicos (leucemias, tumores solidos).

La biopsia de piel se realiza como parte de estudio
protocolar, pero no existe un patron histolégico definido
para el CVG. En su forma primaria se encuentra
hiperqueratosis, hiperplasias de las glandulas sébaceas
y ligera esclerosis de la dermis con formacion de gruesas
bandas fibrosas (4). Como método de estudio de un
paciente con Cutis Verticis Gyrata, es aconsejable un
estudio exhaustivo del mismo, donde se considere una
historia clinica y examen fisico detallados. Asimismo
son importantes los estudios de laboratorio: rutina;
evaluacion de los ejes hipofiso-gonadal, hipofiso-
adrenal, hipdfiso-tiroideo y androgénico y dosaje de
prolactinemia. La biopsia de piel, puede ser realizada con
fines académicos. Dentro de otros estudios a solicitar
se mencionan: radiografias de silla turca, manos, pies,
huesos largos, craneo; TAC de cerebro. Interconsultas
con psicologia (con test de inteligencia), neurologia,
otorrinolaringologia, oftalmologia y traumatologia
(3). En relacion a la evolucion y el prondstico, en las
formas primarias esenciales la evolucidon es crénica
con pronostico benigno y en las formas secundarias
dependera de la enfermedad de base. Con respecto al
tratamiento se debe mantener una buena higiene de la
zona afectada, sobre todo de los surcos, para evitar la
acumulacion de secreciones y posterior sobreinfeccion.
Interconsulta con cirugia tanto por motivos estéticos
como por tratamiento segun la enfermedad de base.
Cuando se trata de un nevo intradérmico cerebriforme
esta indicada la reseccién quirdrgica completa debido a
la posibilidad de transformacion en melanoma (5).
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Figura 5. (H/E-10x) Epidermis con hiperqueratosis, acantosis
y dilatacion de infundibulos pilosos con hiperplasia de
glandulas sebaceas.

Figura 5. (H/E-40x) En dermis se observan engrosamiento
de haces de colageno, depdsitos de mucina e infiltrados
linfocitarios.
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El porocarcinoma ecrino (PE), también llamado poroma
ecrino maligno, es un tumor maligno raro que deriva de la
porcién ductal intraepidérmica de la glandula sudoripara
ecrina (acrosiringio)." Fue descrito por primera vez por
Pinkus y Mehregar en 1963. Posteriormente, en 1969,
Mishimay Morioka introdujeron el término porocarcinoma
ecrino.? Generalmente afecta a individuos de edad
avanzada.® La ubicacién mas comun del tumor primario
es en los miembros inferiores y resulta infrecuente
encontrarlo en gliteos.* Su tratamiento inicial consiste
en la excisiéon amplia con confirmacion histopatolégica
de margenes negativos.®

Paciente de sexo masculino, de 65 afos de edad, con
antecedentes personales de hipertension arterial y
diabetes tipo 2, medicado con enalapril 20mg/dia y
metformina 1g/dia. Consulté en nuestro servicio por
lesion en gluteo de 6 meses de evolucion, no dolorosa
y de crecimiento progresivo. Al examen se constaté
en gluteo izquierdo lesion tumoral polipoide con base
sésil, de 3 cm. de diametro, eritematoviolacea, con
algunos sectores ulcerados. (Figs 1-3) Se plantearon
los siguientes diagnosticos diferenciales: melanoma
amelandtico, fibroepitelioma de pinkus y tumor anexial.
Se decidio realizar biopsia excisional del tumor. En la
histopatologia se observé lo siguiente: Masas lobulares
de queratinocitos pequefios e islas con cavidad quistica
central ocupadas por extensa necrosis y revestidas
por células poliédricas con citoplasma amplio claro y
nucleos hipercromaticos. La profundidad tumoral era
de 8 mm. Se visualizaron también figuras de mitosis
aisladas (1 por campo) y moderado infiltrado inflamatorio
mono y polimorfonuclear peri e intralesional. (Figs 4-6)
Se establecio el diagnostico de poroma ecrino maligno.
Se realiz6 estadificacidén con ecografia inguinal bilateral,
tomografia de térax, abdomen y pelvis con contraste,
que no revelaron alteraciones. Con estos hallazgos se
decidié ampliar los margenes de lesion resecada vy llevar
a cabo biopsia de ganglio centinela. En esta ultima se
obtuvo mediante marcacion un ganglio inguinal izquierdo
y otros 2 ganglios de segundo orden superiores y
externos, ademas de 2 ganglios en la regién paravesical
izquierda. La histopatologia de dichos ganglios y de la
ampliacion fueron negativos. Actualmente, continda en
seguimiento estrecho con controles clinicos regulares sin
recidiva en 6 meses.
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El PE es una neoplasia rara que representa el 0.005% a
0.01% de todos los tumores cutaneos; sin embargo, es
el tumor maligno de la glandula ecrina mas frecuente.*
Generalmente afecta a individuos de edad avanzada.
Su pico de incidencia se da a los 65 afos, dentro de
un rango entre los 50 y los 80 afos.®** No presenta
predileccion por sexo, aunque algunos estudios refieren
una leve predominancia masculina.>*® Su patogenia es
desconocida, pero en varios casos se ha asociado a una
sobreexpresion de la proteina p16."° Se ha observado
que hasta el 18% al 50% de los PE se degeneran de
los poromas ecrinos inicialmente benignos.* El paciente
negaba presentar lesién previa. Las lesiones, clinicamente
no son caracteristicas, pueden ser descritas como placas
verrugosas, lesiones nodulares o polipoides. El tamafio
es variable, desde 4 mm. hasta 20 cm. de diametro, con
una media de 2 cm.

Estas lesiones frecuentemente se encuentran ulceradas
y pueden sangrar.’ El tamafio tumoral (lesiones grandes),
la multinodularidad, la ulceracién y el crecimiento rapido
pueden asociarse con recurrencia local y enfermedad
metastasica." En cuanto a la ubicacién del tumor
primario la mas comun es en los miembros inferiores (33-
55%), seguido de la cabeza y el cuello (32%), el tronco
(14.1%), los genitales/gluteos (11.2%) y las extremidades
superiores (9,7%).2 Particularmente, la localizacion
glutea tiene una incidencia del 3%.%* Los diagnosticos
diferenciales clinicos del PE incluyen desde lesiones
benignas (como queratosis seborreica, verruga vulgar y
granuloma piégeno) hasta malignas (como enfermedad
de Bowen, enfermedad de Paget extramamaria,
melanoma amelanico y metastasis cutanea, entre otros).®
El diagnéstico de certeza se establece con el estudio
histologico. Se observa una epidermis engrosada por
la proliferacién de células sudoriparas atipicas. Hay
hiperqueratosis, paraqueratosis y acantosis y una
proliferacion intraepidérmica de células neoplasicas que
forman nidos y tienden a invadir la dermis. Estas células
son poligonales, claras, de nucleo irregular y prominente
y alto indice mitético. Dentro de la masa tumoral pueden
identificarse luces ductales formadas por la separacion
de las células atipicas. En la dermis se observan
islotes de células tumorales con presencia ocasional
de embolizacién vascular (hematica, linfatica o ambas)
e infiltracion perineural. La inmunohistoquimica del PE
es positiva para CEA (antigeno carcinoembrionario,

marcador de diferenciacion ductal), EMA (antigeno
epitelial de membrana, marcador de diferenciacién apical
de membrana en las células ecrinas), citoqueratinas para
epitelio estratificado, aminofosforilasa y deshidrogenasa
succinica (marcador de origen ecrino). Las tinciones mas
usadas son CEA y EMA, con una positividad de 68 a
70% y de 72 a 100%, respectivamente.” Los hallazgos
histolégicos que predicen mal prondstico son: presencia
de més de 14 mitosis por campo, invasion linfovascular o
perineural, profundidad tumoral o el crecimiento vertical >
7 mm y un patroén infiltrativo de crecimiento.'® El paciente
expuesto tenia un crecimiento tumoral de 8 mm. El PE
es de lenta evolucién y se disemina de preferencia por
via linfatica. En la piel da metastasis intraepidérmicas
con aspecto pagetoide, y linfedema debido a la invasion
ganglionar regional. La tasa de metastasis ganglionares
se estima en 20% vy, a distancia, de 12% siendo los sitios
mas comprometidos: pulmén, hueso, retroperitoneo,
higado, sistema nervioso central, parétida, mama, vejiga
y ovario." El tratamiento inicial para del PE consiste en
la excisién amplia (margenes 3 a 5 mm) y confirmacion
histopatoldgica de los margenes negativos.'®

Algunos autores proponen realizar cirugia de Mohs en
PE con patrén infiltrativo y/o pagetoide o aquellos que
tienen margenes mal definidos.® La linfadenectomia
profilactica es motivo de controversia. Se acepta en
los casos de recurrencia local, escasa diferenciacion
tumoral o infiltracion linfatica. La linfadenectomia
terapéutica se realiza cuando se constata la afectacion
ganglionar.” La biopsia de ganglio linfatico centinela debe
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Figura 6. (H/E-40X) Proliferacion celular a mayor aumento conformada por células grandes con ntcleos irregulares. Se observan
algunas figuras de mitosis.

considerarse si los pacientes poseen caracteristicas de
alto riesgo pero no tienen linfadenopatia palpable.* Es
por esto que decidimos realizar la biopsia de ganglio
centinela, ademas de ampliar los margenes quirdrgicos.
Ademas de las caracteristicas histolégicas y clinicas
de alto riesgo mencionadas, algunos estudios sugieren
una mayor proporcion de metastasis a distancia
en los tumores primarios de genitales/gliteos. En
estos pacientes se recomienda realizar tomografia
computada para estadificacion.* En caso de enfermedad
diseminada, existen otras opciones terapéuticas como
radioterapia y quimioterapia, con resultados variables.

Referencias

Entre los quimioterapéuticos administrados con cierto
nivel de respuesta se encuentran la ciclofosfamida, la
bleomicina, el cisplatino y el 5-fluorouracilo.'* La tasa de
recurrencia local se aproxima al 17%, con un intervalo de
entre 4 meses y 12 afios.* Existe una mortalidad elevada
de pacientes con metéstasis en los ganglios linfaticos
regionales o viscerales. La supervivencia en este ultimo
caso es de 5 a 24 meses.®” En conclusion PE es una
entidad poco frecuente, que requiere de un diagndstico
certero, una extirpacion completa con margenes amplios
y de un seguimiento estrecho debido al riesgo de
recurrencia local y de enfermedad metastésica.
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INTRODUCCION

El fibrohistiocitoma epitelioide (FHE) es una rara variante
de dermatofibroma que puede representar clinicamente
un desafio diagndstico dadas sus similitudes con
numerosas lesiones dermatolégicas de estirpe benigno
como maligno. Desde el punto de vista epidemioldgico, la
frecuencia de este tumor varia entre el 0,5-1,4 % de todos
los dermatofibromas benignos de la piel y su localizacién
mas frecuente es en miembros inferiores.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 30 afios de edad, fototipo I,
argentino, que realiza tareas de limpieza, sin antecedentes
patolégicos de importancia. Motivo de consulta: Presencia
de dos lesiones nodulares en pulpejo de dedo primero, en
pie derecho. Examen fisico: Se observaron dos lesiones
nodulares, levemente eritematosas, de aproximadamente
3 mm de didmetro cada una, de consistencia duro-
elastica al tacto, adheridas a planos profundos, ubicadas
en pulpejo de dedo primero de pie derecho. (Fig. 1)
Sintomatologia: Refirié intenso dolor al apoyar el pie
durante la deambulacion. Antecedentes de enfermedad
actual: Las lesiones aparecieron simultaneamente, seis
meses antes de la consulta, con aumento de tamafio y
molestia de forma progresiva. No refiri6 antecedentes
de patologia cutanea, tanto personales como familiares.
Conducta: Se realizé biopsia de lesion y laboratorio
de rutina. Examenes de laboratorio: valores dentro de
parametros de referencia. Estudio histopatolégico (H/E-
100x y 400x): Se observa sector cutaneo con silueta
exofitica cupuliforme y epidermis conservada, delgada en
la porcién central y acantética en los laterales, esbozando
un collarete. La dermis muestra una proliferacion de células
epitelioides grandes, redondeadas, y algunas fusiformes,
dispuestas en grupos poco cohesivos. Las células
poseen nucleos de cromatina laxa, nucledlos eosindfilos
prominentes y abundantes citoplasmas eosindfilos
palidos, sin actividad mitética. El intersticio muestra
células estromales, linfocitos y neutrofilos dispersos. La
hipodermis exhibe estructura tipica, libre de lesién. (Fig.
2) Inmunohistoquimica con Actin, S100, CD34, Melan A:
200 X; Vim, CD68r, EMA: (400 X) La marcacién demostro
reactividad citoplasmatica intensa y difusa para Vim en
las células epitelioides y fusiformes, las que coexpresan
CD68R granular citoplasmatico y EMA, siendo negativas
para CK, S100, Melan A y S0X10, con testigos internos
positivos, incluyendo células dendriticas dispersas
entre células tumorales y melanocitos intraepidérmicos

Fibrohistiocitoma epitelioide
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Figura 1. Cuadrantes superiores: Lesiones nodulares de
aproximadamente 3 mm de diametro, eritematosas, mdltiples,
en pulpejo de primer de dedo de pie. Cuadrante inferior:
reseccion de las lesiones, post quirtrgico inmediato.

Figura 2. (H/E-100x/400x): Se observa proliferacion de
células epiteliodes, algunas fusiformes, dispuestas en
grupos poco cohesivos.



Figura 3. Inmunohistoquimica: Se observa reactividad
citoplasma tics intensa y difusa para Vim en células
epiteliodes y fusiformes con coexpresion de CD68R granular
citoplasmatico y EMA, siendo negativas CK, S100, MELAN A.

Figura 4. Inmunohistoquimica: Se observa reactividad
citoplasma tics intensa y difusa para Vim en células
epiteliodes y fusiformes con coexpresion de CD68R granular
citoplasmatico y EMA, siendo negativas CK, S100, MELAN A.

normales. (Figs 3 y 4) La marcacién para ALK (ALK1),
realizada con posterioridad, resulté negativa. Diagndstico:
Fibrohistiocitoma epitelioide. Tratamiento: Escision
quirdrgica de ambas lesiones, con sutura por planos
inmediatamente posterior, en acto quirdrgico Unico. (Fig.1)
Se planted seguimiento mensual por consultorio, y pautas
de alarma en autoexamen de la zona afectada. Evolucion:
Transcurridos 5 afios desde el diagndstico inicial, las
lesiones no han recidivado.

COMENTARIOS

El dermatofibroma o fibrohistiocitoma constituye una
lesion tumoral benigna, compuesta por una proliferacion
de células de probable origen fibroblastico. Se describen
multiples variantes histoldgicas, entre las que se cuentan:
fibrohistiocitoma hipercelular, plexiforme, aneurismatico,
con células atipicas, de células epitelioides, entre otros.'*
Este ultimo fue descripto inicialmente en 1989 por Wilson
Jones." Se presenta habitualmente como un nédulo Unico,
localizado frecuentemente en las extremidades inferiores.2
Existe, a su vez, la descripcion clinica de un histiocitoma
fibroso benigno en la punta lingual, con similares
caracteristicas clinicas, e igual comportamiento post
recidiva.” Entre los diagnosticos diferenciales se pueden
citar numerosas lesiones: Benignas: hemangioma, nevo
azul, nevo de Spitz. Malignas: linfoma cutaneo de células B,
dermatofibrosarcoma protuberans, sarcoma de Kaposi, y
melanoma amelanético.?® (Cuadro) Con la dermatoscopia
se describen vasos ramificados de predominio periférico y
estructuras blanquecinas que recuerdan un reticulo blanco
sobre un fondo de estructuras homogéneas eritemato-
violaceas y ausencia total de reticulo pigmentado, puntos,
glébulos o velo azul-blanco.? Histolégicamente, se
caracteriza por una proliferacién de células epitelioides
con abundante citoplasma eosinofilico y variable
proporcién de células fusiformes. La histopatologia de
este tumor difiere de forma sustancial respecto a otras
formas de dermatofibromas, en cinco caracteristicas
principales: 1. El predominio de células epitelioides. 2. La
carencia relativa de elementos secundarios (tales como
células gigantes multinucleadas, macréfagos espumosos
o con restos de hemosiderina). 3. La buena delimitacion.
4. La vascularizacion prominente. 5. La ubicacién en la
dermis papilar y reticular, en la mayoria de los casos. Estos
aspectos permiten destacarlo del principal diagnéstico
diferencial, en cuanto al prondstico: el melanoma
amelanético.® A modo de resumen, en el cuadro se
enumeran los criterios diferenciales entre el melanoma y
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GUADRO. Diagnostico diferencial entre melanoma amelanotico y FHE
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el FHE. Por inmunohistoquimica el FHE se caracteriza
por mostrar una reactividad difusa para la vimentina, EMA
y moderada positividad para CD68R, con negatividad
para la proteina S-100.? La negatividad de la lesién para
los marcadores de células melanociticas, como S-100,
SOX10, HMB-45 y Melan-A, permiten diferenciar el FHE
del nevus de Spitz desmopléasico.>® Estudios recientes
describen reactividad citoplasmatica para ALK, lo que
se asocia con rearreglos clonales del gen ALK (kinasa
del linfoma anaplasico) en estos tumores, con una gama
amplia de comparieros de fusién (los mas frecuentes:
SQSTM1-ALK o VCL-ALK); llamativamente, estas fusiones
de genes también se encuentran en el poco frecuente
linfoma difuso de células grandes B ALK positivo, y en
una variante agresiva de tumor renal. La determinacion del
rearreglo genémico puede realizarse a través de estudio
citogenético (FISH). La expresion de la proteina ALK

Referencias

detectada por inmunohistoquimica es una herramienta
diagnostica para el FHE, y se refiere una positividad
del 88% en estos tumores.®'® En nuestro caso, dicha
determinacion fue negativa. El tratamiento es quirdrgico,
y si bien estan descriptas las recidivas, una adecuada
exéresis tiende a minimizar los riesgos de la recurrencia.”
El FHE es una rara variante del dermatofiboroma que
representa un desafio diagnoéstico dadas sus similitudes
clinicas e histologicas con una variedad de lesiones
vasculares, histiociticas y melanociticas. Se enfatiza
la importancia de un detallado y minucioso andlisis
histopatoldgico e inmunohistoquimico, complementado,
de ser posible, por el estudio del rearreglo del gen ALK,
de forma de lograr la correcta identificacion de esta lesiéon
benigna y diferenciarla de otras malignas muy similares
clinicamente con prondstico ominoso como lo es el
melanoma maligno amelandtico.
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INTRODUCCION

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa
sistémica, de evolucidén cronica y etiologia desconocida.
Presenta distribucion mundial afectando a ambos
géneros, con un ligero predominio en el género femenino.
Posee una distribucién etaria bimodal, entre los 25 y 35,
y los 45 y 65 afos.'? La presentacion y el curso clinico
varian desde la forma asintomatica con resolucién
espontanea hasta la falla multiorganica y eventualmente
la muerte, afectando 6rganos como el higado, bazo,
ojos, piel y pulmén. Las manifestaciones cutaneas
son multiples y variadas, y pueden asociarse o0 no a
compromiso sistémico.>* El diagndstico de sarcoidosis
cutanea se basa en el cuadro clinico compatible con la
enfermedad y en el estudio histopatolégico que confirme
la sospecha clinica. Debido al caracter crénico de la
enfermedad y a la remisién espontanea frecuente, el
tratamiento se reserva para pacientes con sintomas
discapacitantes o disfuncién organica progresiva.

CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino, de 54 anos de edad, con
antecedentes de diabetes mellitus tipo 2, dislipemia y
obesidad en tratamiento con metformina y atorvastatina.
Consulté a nuestro servicio por presentar una dermatosis
localizada en cara, tronco y miembros superiores,
levemente pruriginosa de meses de evolucién. Al examen
fisico presentaba papulas y placas eritematosas de
limites netos e irregulares, de 1,5 cm x 1cm de diametro,
localizadas en cara a predominio de mejillas, labio
superior y mentén. En ala nasal derecha destacaba la
presencia de una placa de configuracién anular, de limites
eritematosos y sobreelavados y centro de color piel que
se extendia hasta la region supralabial ipsilateral. (Fig. 1)
En tronco y miembros superiores se observaban lesiones
de similares caracteristicas. (Figs. 2 y 3) Se encontraba
en buen estado general, afebril, y sin sintomas sistémicos
acompafantes. Se realizé toma biopsia de piel para
estudio histopatologico de dos regiones: labio superior
derecho y tronco, evidenciando compromiso de todo
el espesor de la dermis con presencia de estructuras
granulomatosas. (Fig. 4) A mayor aumento se observaban
multiples granulomas compuestos por acumulos
de células epitelioides, histiocitos y algunas células
gigantes, con ausencia de necrosis central. (Figs. 5y 6)
Se arribo al diagndstico de sarcoidosis. Se solicitaron
como examenes complementarios: laboratorio con
serologias virales sin particularidades, dosaje de enzima

Sarcoidosis sistémica con compromiso cutaneo y pulmonar

Figura1.Placa de configuracion anular, de limites eritematosos
y sobreelavados y centro de color piel en ala nasal derecha
que se extiende hasta la region supralabial ipsilateral.
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Figura 2. Placas eritematosas de limites netos e irregulares,
de 1,5 cm x 1cm de diametro en dorso y brazo derecho.

convertidora de angiotensina (ECA) aumentada (36.4
nmol/min/m). VDRL: no reactiva. PPD 2UT: negativa.
Rx de torax: con ensanchamiento mediastinal en areas
paratraqueal derecha e hiliar bilateral. (Fig. 7) Tomografia
computada de térax: con imagenes ganglionares en
rango adenomegdlico y compromiso parenquimatoso
con opacidades intersticio nodulillares y nodulares
bilaterales. Representando estadio 2 pulmonar. (Fig. 8)
Rinofaringolaringoscopia, fondo de ojo, campimetria
ocular, electrocardiograma (ECG), espirometria y
ecografia abdominal sin particularidades.

Se indicé tratamiento con hidroxicloroquina 400 mg/
dia y completé 3 semanas con buena evolucion clinica
y sintomatica, hasta finalizar el tratamiento indicado.
Se eligid hidroxicloroquina y no glucocorticoides,
por el antecedente de diabetes mellitus tipo 2 con
mala adherencia al tratamiento. Neumonologia tomo
una conducta expectante por no presentar cambios

Figura 3. Placas eritematosas de limites netos e irregulares,
de 1,5 cm x 1cm de diametro en dorso y brazo derecho.

evolutivos en las tomografias toraxicas y decidio realizar
un seguimiento imagenoldgico, sin indicar tratamiento
especifico por el compromiso pulmonar. Actualmente se
halla en seguimiento por los servicios de dermatologia,
oftalmologia y neumonologia.

COMENTARIOS

La sarcoidosis afecta a todos los grupos étnicos, de
distintas edades. En algunos paises latinoamericanos la
incidencia es menor, ya que es subdiagnosticada por la
dificultad que conlleva realizar el diagnostico diferencial
con trastornos de mayor prevalencia como tuberculosis,
infecciones fungicas y lepra.’

Esta relacionada a factores genéticos y ambientales,
como exposicién a polen de arboles, quema de madera,
particulas inorganicas, insecticidas, berilio y aluminio;
y con agentes infecciosos como virus, mycobacterias,
Borrelia burgdorferi y Propionibacterium acnes."7



Puede cursar en forma asintomatica o manifestarse con
el compromiso de uno o varios érganos asociado o no a
fiebre, fatiga, pérdida de peso y malestar general. Entre
los 6rganos mas afectados se encuentran pulmones
(90%), ganglios linfaticos (75-90%), ojos (25-40%) y piel
(25%)."*" Las manifestaciones cutaneas se clasifican en
lesiones especificas e inespecificas. Las especificas se
caracterizan por presentar en la histopatologia granuloma
sarcoidal constituido por histiocitos epitelioides con
células gigantes multinucleadas y escaso o nulo
infiltrado linfocitario perigranuloma.??® A su vez, las
lesiones especificas se subdividen en: Formas clasicas:
maculosas, papulosas (focales o generalizadas),
nodulares (cutdneas o subcutdneas), placas (Unicas,
multiples) y variante lupus pernio. Formas infrecuentes:
sobre cicatriz, eritematosa,

ulcerativa, ungueal,

alopécica, eritrodérmica, mucosa y psoriasiforme.

Las lesiones inespecificas son el resultado de un
proceso reactivo sin la formacién de granulomas; se
incluye el eritema nodoso, eritema multiforme, vasculitis,
prurigo y calcinosis cutis.>*¢7 Respecto a las lesiones
especificas, las maculo-papulas son las mas frecuentes
en la sarcoidosis cutanea, presentan color parduzco. Se
localizan en cara, regién occipital, cuello, extremidades,
y menos frecuente, en tronco y mucosas. La evolucién
varia entre semanas y meses. Con diascopia, presentan
una tonalidad en “jalea de manzana”."-3689

Las placas son infiltradas, profundas y de coloracion
eritemato-violacea o rojo-marrén. Se localizan en cara,
cuero cabelludo, dorso, gliteos y extremidades. Pueden
presentar configuracion anular con aclaramiento central,
telangiectasias superficiales y extension periférica
(sarcoidosis angiolupoide). Curan dejando cicatriz.!%° El
lupus pernio es una lesién caracteristica. Se manifiesta
como placas violaceas infiltradas en nariz, mejillas,
labios, orejas, frente y dedos de manos y pies. Son
crénicas, recurrentes y asintomaticas. Aparecen en
pacientes con sarcoidosis de larga evolucién y cuando la
nariz se encuentra afectada, puede generar ulceracion y
perforacién septal. Se asocia con sarcoidosis del tracto
respiratorio superior.’3°

La sarcoidosis subcutanea o enfermedad de Darier
Roussy es especifica pero poco frecuente. Son lesiones
nodulares de consistencia firme, de 0,5 a 2 cm de
diametro, méviles e indoloras. Se localizan en miembros

Sarcoidosis sistémica con compromiso cutaneo y pulmonar

Figura 4. (H/E-10x) Compromiso de todo el espesor de la
dermis con presencia de estructuras granulomatosas.

Figura 5. (H/E 40x): Infiltrado de células plasméticas rodeando
estructuras vasculares produciendo reduccion de la luz y
tumefaccion endotelial (endarteritis obliterante).

Figura 6. ((H/E-40x) Granuloma compuesto por acumulo de
células epitelioides, histiocitos y algunas células gigantes, con
ausencia de necrosis central.



Figura 7. Rx de torax frente: ensanchamiento mediastinal en
areas paratraqueal derecha e hiliar bilateral.

inferiores."3° El eritema nodoso es la manifestacion clinica
inespecifica mas frecuente, en un 25 % de los casos.
Se localiza en miembros inferiores. Si se asocia con
iritis aguda, fiebre, poliartritis migratoria y linfadenopatia
hiliar bilateral se denomina sindrome de Lofgren,
una manifestacion aguda de sarcoidosis con alivio
espontaneo en los dos primeros afios."*%° En cuanto a la
afectacion sistémica, los pulmones son los 6rganos mas
comprometidos. Las alteraciones van desde adenopatia
hiliar asintomatica hasta infiltracién granulomatosa
de alvéolos, vasos sanguineos, bronquiolos, pleura y
tabiques fibrosos. Puede ser asintomatico, o presentar
tos, disnea, dolor toracico o hemoptisis.'*%8

Para arribar al diagnéstico de sarcoidosis cutanea es
necesaria realizar una anamnesis con antecedentes
de exposicién ocupacional y ambiental; examen fisico
completo que incluya tegumento, mucosas y faneras,
y la toma biopsia de piel para estudio histopatoldgico.
En la anatomia patolégica se evidencia inflamacién
granulomatosa con los tipicos granulomas desnudos
constituidos por células epitelioides y células gigantes
multinucleadas, con o sin necrosis y ausencia o escasa
corona linfocitaria.®5810

Para descartar compromiso sistémico se deben solicitar
estudios complementarios como laboratorio que incluya
enzimas hepaticas, urea, creatinina, calcio, fosforo,
ECA y sedimento urinario; radiografia de térax; pruebas
de funcién pulmonar; ECG y evaluacion oftalmoldgica.
Se requiere del compromiso de al menos dos érganos
para determinar el diagnéstico de sarcoidosis sistémica,

Figura 8. : Tomografia computada de tdrax: imagenes
ganglionares en rango adenomegalico y compromiso
parenquimatoso con opacidades intersticio nodulillares y
nodulares bilaterales. Representando estadio 2 pulmonar.

sin la necesidad de realizar la confirmacion histologica
del segundo 6rgano.’®® En cuanto a los hallazgos
radiolégicos se observan adenomegalias en la radiografia
de térax hasta en un 85% de los casos. El compromiso
mas frecuente es hiliar bilateral y paratraqueal derecho,
conformando la Triada de Garland. La afectacion
del parénquima pulmonar predomina en los Iébulos
superiores y se distribuye en el espacio intersticial
peribroncovascular y subpleural.® Se clasifica a la
sarcoidosis segun un sistema desarrollado por Siltzbach
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TABLA. Estadios segtn hallazgos radiologicos en torax:

Sarcoidosis sistémica con compromiso cutaneo y pulmonar

0 Sin alteraciones en la radiografia de térax (5% a 10%)

1 Adenomegalias hiliares o mediastinales sin evidencia de enfermedad (50%)
2 Adenomegalias hiliares o mediastinales con enfermedad pulmonar (30%)

3 Enfermedad pulmonar difusa sin adenomegalias (10%)

4 Fibrosis pulmonar (5%)

basado en hallazgos radiolégicos de térax con valor
prondstico para la enfermedad. Este esta compuesto
por 4 o 5 estadios, segun distintos autores.**78 (Ver
Tabla). Existen multiples alternativas terapéuticas para
el manejo de la sarcoidosis. En relaciéon a la sarcoidosis
cutanea, el tratamiento se recomienda en lesiones
sintomaticas, cosméticamente inaceptables y en
lesiones tipo lupus pernio."®° Entre los farmacos mas
utilizados se encuentran los glucocorticoides, en forma
topica, intralesional o sistémica. Cuando las lesiones
son muy extensas o no responden al tratamiento
topico, se utilizan sistémicos como la prednisona
1mg/kg/dia durante cuatro a seis semanas, seguido
de un descenso lento.”® Los antimalaricos, como la
cloroquina o la hidroxicloroquina son las drogas de
mayor rendimiento en la sarcoidosis cutanea y tienen un
mejor perfil de seguridad que los glucocorticoides, pero
presentan efectos adversos mayores."*° El metotrexate
es considerado una terapia de segunda linea.*® Las
tetraciclinas, como la doxiciclina y la minociclina, son
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La sifilis congénita es la infeccion cutanea y sistémica
provocada por el Treponema pallidum, adquirida por
el neonato via transplacentaria de una madre que
padece sifilis durante el embarazo.! Forma parte de
las infecciones congénitas TORCHS (Toxoplasmosis,
Rubedla, Citomegalovirus, Herpes simple, Sifilis) y se
adquiere a partir de una madre infectada que no haya
recibido tratamiento adecuado. Es una enfermedad
prevenible que provoca una gran morbimortalidad
entre los recién nacidos, reportandose mas de 200.000
muertes fetales al afio.? Por tal motivo, para reducir su
incidencia, resulta clave el seguimiento y tratamiento
de la embarazada al disminuir el riesgo de transmision
perinatal.® En el presente articulo, se comunican diversas
estrategias para el control y reduccion del nimero de
casos de sifilis congénita, previo andlisis de la situacion
epidemioldgica de nuestro pais.

La sifilis es una infeccion de transmisién sexual (ITS)
provocada por Treponema pallidum y caracterizada
clinicamente por episodios de enfermedad activa
(primaria, secundaria y terciaria), interrumpidos por
lapsos de latencia. Tras un periodo de incubacion
promedio de 3 semanas, aparece la lesion primaria
o “chancro” que a veces se acompafia de una
linfadenopatia regional. Esta lesién involuciona aun sin
tratamiento, y aproximadamente 6 a 8 semanas después
de su aparicion, ocurre la fase secundaria que cursa con
lesiones mucocutaneas generalizadas. Luego continta
con un largo periodo de latencia subclinica que dura
muchos afos, denominado sifilis serolégica o latente,
debido a la positividad en las pruebas de anticuerpos no
treponémicos (VDRL — RPR) y treponémicos especificos
(FTA-ABS - MHATP) para la sifilis en ausencia de
manifestaciones clinicas.

Lafaseterciariaotardiase desarrollaen aproximadamente
un tercio de los pacientes no tratados y se manifiesta
por lesiones mucocutaneas, osteoarticulares o
parenquimatosas de caracter destructivo llamadas
“gomas”, aortitis con formacién de aneurismas o
afeccién sintomatica del sistema nervioso central (SNC).*
Finalmente, la sifilis congénita se produce con mas
frecuencia cuando el feto se infecta in Utero, aunque es
posible la infeccidn del neonato al pasar por el canal del
parto.®

La sifilis es una de las enfermedades mas antiguas que
se conocen y fue responsable de una gran epidemia en
el siglo XV. A partir del siglo XX, una serie de importantes
descubrimientos, entre ellos el tratamiento con penicilina,
llevé a pensar en que dejaria de constituir un problema
de salud, pero, muy al contrario de lo imaginado, esta
infeccion actualmente se encuentra en ascenso, con
sus consecuentes complicaciones, entre ellas, la sifilis
congénita. Se le atribuye a Girolamo Fracastoro (1483-
1558) el acufiar el término syphilis, en base a un poema de
Ovidio (Syphilis sive morbus gallicus), en donde el pastor
Syphilus sufre como castigo la adquisicion de una nueva
y desconocida enfermedad por haber levantado altares
en la montafia.® Y en cuanto a la transmisién materno-
infantil fue Paracelso (1493-1541) quien afirmé que las
madres sifiliticas daban hijos sifiliticos mientras Jonathan
Hutchinson fue quién describio las caracteristicas de la
sifilis congénita en 1861.57 Corresponde al zodlogo Fritz
Schaudinn y al dermatélogo Erich Hoffmann el mérito
de haber descubierto su agente causal: la Spirochaeta
pallida, en 1905, y a Wasserman et al el desarrollo de las
primeras serorreaciones al afio siguiente.” Finalmente,
la denominacién venérea, se atribuye a Venus, la diosa
griega del amor y el término Lues, utilizado también
como sinénimo de sifilis, significa epidemia en latin,
utilizado en el habla popular como epidemia del placer y
enfermedad francesa.®

Se considera sifilis congénita®® ante las situaciones
siguientes:

Todo recién nacido o mortinato cuya madre tuvo
sifilis no tratada o que fue inadecuadamente tratada,
independientemente de la presencia de signos, sintomas
o resultados de laboratorio.

Todo recién nacido con evidencia clinica de
sifilis congénita: hidrops fetal no inmunolégico con
manifestaciones mucocutaneas (exantema macular,
ampollas y rinitis) y en estudios complementarios
el hallazgo de osteocondritis, anemia hemolitica y
plaquetopenia. Ayudan al diagnodstico la presencia de
otras manifestaciones frecuentes pero inespecificas
como poliadenopatias, hepatoesplenomegalia,
neumonitis y compromiso del SNC. A tener en cuenta
como manifestaciones sugestivas de sifilis congénita,



aunque de aparicion mas tardia, son la presencia de
condilomas planos, sindrome nefrotico, alteraciones
oculares y lesiones secuelares como nariz en silla de
montar y alteraciones dentales (incisivos de Hutchinson,
defectos molares y rara vez de caninos).'

3- Todo nifio menor de 18 meses con pruebas no
treponémicas o treponémicas reactivas (en los que no se
pueda constatar el adecuado tratamiento de la madre).

4- Todo nifio mayor de 18 meses con pruebas
treponémicas positivas en los que se hubiese descartado
abuso sexual.’

EPIDEMIOLOGIA

La sifilis es una enfermedad de distribucién mundial
con una mayor prevalencia en zonas urbanas. La region
de Ameérica Latina y el Caribe (ALC) tiene la mayor tasa
de sifilis a nivel global pues aporta 3 de los 12 millones
totales de nuevas infecciones mundiales por afo.

A pesar de existir medidas profilacticas eficaces y que es
una patologia que podria eliminarse mediante un control
prenatal adecuado y el tratamiento de las embarazadas
infectadas y sus parejas, la sifilis sigue constituyendo un
problema de salud publica a escala mundial. En ALC, la
prevalencia en embarazadas varia de un pais a otro (del
0,1% al 7,0%) y en el afio 2015 la tasa de sifilis congénita
estimada fue de 1,7 casos por 1000 nacidos vivos en la
region.” Su eliminacién reduciria el nimero de abortos,
muertes fetales, partos prematuros, neonatos de bajo
peso al nacer y muertes perinatales.®'" En nuestro pais,
el porcentual de embarazadas estudiadas para sifilis
con pruebas no treponémicas (PNT) positivas fue 3,16%
en 2017." En cuanto a sifilis congénita, en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires (CABA) la maternidad Sarda
comunico 266 casos (41%) seguido por el hospital Penna
con 128 casos (20%) (afio 2017 hasta semana 49)."®

Concomitantemente las comunas del sur acumularon las
tasas mas elevadas de sifilis congénita (40% de los casos
totales del afio 2018) destacando la comuna 4 (asiento
de los hospitales Penna y Argerich) quienes presentaron
casi tres veces mas riesgo de sifilis en embarazadas
que la media de CABA."™ Como dato alentador, el ultimo
boletin epidemiolégico de CABA al cierre del envio del
presente trabajo (afo 2020 hasta semana 47) reveld un
descenso de la notificacion de caso de sifilis congénita
y del embarazo con respecto al afio anterior, aunque
no puede descartarse que la pandemia de Covid-19 y

la consiguiente instauracion de la cuarentena pudieran
explicar ese descenso al haberse limitado el nimero de
contactos interpersonales. Al respecto, el descenso de
variacion porcentual fue de -28% para sifilis congénita

(137 casos en 2019 contra 99 el presente afo) y de -16%
para sifilis en la embarazada (337 casos en 2019 contra
282 el presente afio)." La seroprevalencia de VDRL
(por su siglas en inglés, Venereal Disease Research
Laboratory) positiva en el embarazo oscila entre 0,02%
a 4,5% en paises desarrollados mientras que en paises
mas pobres vade 3a 18%.!

La mediana de seroprevalencia de sifilis en embarazadas
de ALC es 3,9% (rango 0,7 a 7,2%) y se estima que
nacen mas de 164.000 niflos con sifilis congénita al
afo.” A nivel del conurbano bonaerense un trabajo
sobre una poblaciéon de 16.149 embarazadas en un
periodo de 6 afios (2010-2015) realizado en el Hospital
Evita de Lanus estimé la seroprevalencia en 3.91% con
una incidencia de sifilis gestacional de 2,36 % (2012 -
2015)."® Al respecto, se definié sifilis gestacional a toda
mujer embarazada, puérpera o con aborto reciente con
evidencia clinica (Ulcera genital o lesiones compatibles
con sifilis secundaria) y/o prueba treponémica (incluido
prueba rapida) o no treponémica positiva o reactiva que
no ha recibido tratamiento o tratamiento adecuado para
la sifilis durante la presente gestacion.'



En otro trabajo, que abarco el periodo 2011-2015 del
Hospital San Martin de La Plata, sobre una poblacion
de 281 madres con sifilis, se observd que el 25% se
encontraba embarazada al momento de la consulta,
mientras 29% eran puérperas. De ellas, 183 tuvieron
a sus bebés con diagnéstico de sifilis congénita (91%
asintomaticos) con una incidencia promedio de 1.45%
comparada con el total de recién nacidos vivos.'® La
probabilidad de infeccion sifilitica en el feto depende
del estadio de la enfermedad en la madre como del
momento de la apariciéon de la infeccion materna en el
embarazo. Con mayor frecuencia, la sifilis congénita
se produce en etapas clinicas tempranas y no tratadas
de mujeres embarazadas, y en menor medida durante
etapas posteriores a la fase de latencia.®

Ademads, aunque una embarazada infectada puede
transmitir la enfermedad al feto tan tempranamente
como en la 9° semana de amenorrea,® por lo general
la infeccién fetal no ocurre antes de la semana 16
de gestacion debido a que la capa de Langhans del
corion ejerce un efecto de barrera protectora.'” Esta
mayor incidencia de sifilis congénita en las etapas
primaria y secundaria de la infeccion por sifilis durante
la gestacién se debe a wuna alta concentraciéon de
espiroquetas del Treponema pallidum en sangre y
estd considerada como de alto riesgo (90 a 100%)’
de infeccion transplacentaria con un 40% de abortos
o mortinatos.® Dicho riesgo cae lentamente en la etapa
latente precoz al 80% y luego al 50% tras un afio o mas
de adquirida la infeccién materna.'®

En cuanto a los pueblos originarios, los cuales muchas
veces se encuentran en situacion de vulnerabilidad
debido a que cuentan con bajos recursos, entre ellos
el acceso al agua potable, existe poca informacion
a nivel nacional. En un trabajo realizado sobre la
poblacion Mbya Guarani de Misiones publicado en
2014 se detectd una seroprevalencia de sifilis de 5.9%,
muy por encima a la medida a nivel pais (0.98% para
2013), con la presencia de casos de sifilis congénita.
Los autores concluyeron que esta mayor prevalencia se
debid, ademas de los factores mencionados ut supra,
al inicio precoz de la actividad sexual, ya que la primera
menstruacion “habilita” a las adolescentes de la aldea
a mantener relaciones sexuales, a partir de los 12 o

13 afios.™ Otro trabajo posterior también detectd una
alta prevalencia de sifilis en la misma comunidad en las
aldeas situadas en el area periurbana de Puerto Iguazu,
a pesar de contar con promotores de salud, visitas
médicas regulares y facil acceso a la ciudad.?® En un
reciente trabajo?' sobre seroprevalencia de sifilis y virus
de inmunodeficiencia humana (VIH) realizado en 551
miembros de la comunidad Mbya Guarani, se observo
que a menor edad mayor fue la tasa de infeccion. Asi,
de los 48/551 casos con sifilis, 23 eran menores de
19 afos y 22 tenian entre 20 y 39 afios de edad. Esta
situacion explica una problematica compleja, donde
no alcanza con aplicar las recomendaciones generales
sino estudiar factores socioculturales inherentes a cada
comunidad. Por ejemplo, en el caso del grupo Mbya
Guarani, un mayor nuimero de miembros por aldea
significa un mayor status y poder, de ahi que la fertilidad
sea altamente valorada y los métodos anticonceptivos
rechazados.?' Demostrar la relacion costo-beneficio de
las intervenciones dirigidas a prevenir la sifilis congénita
y VIH seria una herramienta atil."

Hace afos las organizaciones de salud han enfocado
su esfuerzo en eliminar la transmision materno infantil
(TMI) del virus de inmunodeficiencia humana (VIH), sifilis
congeénita y control de Chagas congénito.

A nivel nacional, en 2012, se constituyd la comisién
de gestién integrada para la vigilancia, prevencion y
eliminacion de la transmision perinatal del VIH, sifilis,
hepatitis B y el control del Chagas congénito en Argentina
(CoNaGel-TP) y en CABA, desde 2016, funciona la
gerencia operativa de epidemiologia que gestiona, a
partir de datos con diferenciales en necesidades de
informacion y de la revision critica de los procesos de
trabajo, el monitoreo sistematico de indicadores. A partir
del 2018 opera el Sistema Nacional de Vigilancia de Salud
(SNVS version 2.0) en la plataforma del Sistema Integrado
de Informacién Sanitaria Argentino. Su principal objetivo
es garantizar en el niflo expuesto perinatal el diagnéstico,
seguimiento y eventual tratamiento.®

Con el propésito de reducir los casos de sifilis congénita
y TMI de VIH en América Latina, la OMS, a través de la
OPS y UNICEF, implementé en 2009 la iniciativa regional



para la eliminacién de la TMI de VIH y de sifilis congénita
en ALC, en la cual propuso cuatro lineas de accion:??

Fortalecer la capacidad de los servicios de
salud materno-infantil del recién nacido, de atencién
familiar y comunitaria para la deteccion temprana,
atencién y tratamiento de VIH y de la sifilis en mujeres
embarazadas, niflos y sus parejas incrementando la
cobertura de los servicios de salud, mejorando los
programas preventivos, de consejeria y tamizaje para
VIH vy sifilis para todas las embarazadas y brindando
tratamiento temprano tanto en la madre como en los
neonatos.

Intensificar la vigilancia y notificacion de VIH y
de la sifilis en los servicios de salud materno-infantil con
la implementacion de servicios de vigilancia basados en
la busqueda activa de los casos de VIH v sifilis.

Integrar los servicios de VIH, salud sexual y
reproductiva, atencion al recién nacido y salud familiar
y comunitaria con acciones para la prevencién de VIH y
sifilis y proporcionar tratamiento cuando sea necesario,
ademas de establecer estrategias dirigidas a los
adolescentes y promover el uso de preservativo.

Fortalecer los sistemas de salud mejorando,
entre otros aspectos, la distribucion de los recursos
humanos y el suministro de pruebas rapidas de deteccion
y tratamiento para VIH vy sifilis.

Sin embargo, a pesar de estos lineamientos el problema
esta lejos de resolverse. En un estudio realizado en el
Hospital Materno Infantil de Malvinas Argentinas sobre
una poblacion de 106 casos con sifilis congénita,
se estudiaron los factores asociados a falla en el
diagnéstico y tratamiento de sifilis materna en puérperas
y recién nacidos vivos durante el periodo 2014-2015.1
Los autores encontraron como factores especificos de

falla la baja escolaridad materna y un nimero insuficiente
de controles prenatales.

Al respecto, diversos autores'®1":15212324 hgn mencionado
las siguientes estrategias en la busqueda de reducir la
incidencia de sifilis congénita:

El numero de controles prenatales debe ser
mayor a 5 y se deben realizar en el mismo hospital donde
se atiende el parto. Estudios previos han observado
que las embarazadas seguidas en el mismo hospital
donde tienen el parto acceden con mayor frecuencia a
un diagnéstico y tratamiento adecuado.! Esto sucede
porque existen mas oportunidades para detectar y
gestionar los posibles problemas.?*

El momento de inicio de controles prenatales
también constituye un factor esencial. Cuanto mas
precoz son los controles prenatales mayor es la reduccion
de la TMI de sifilis. En concordancia, en los paises con
alta prevalencia de sifilis, el primer control de embarazo
oscila entre los seis y nueve meses.'! Por lo tanto, resulta
prioritario animar a las mujeres a acudir a los servicios
de atencion sanitaria desde el comienzo del embarazo a
través de la divulgacion de informacion (y su adecuada
comprension) sobre los riesgos y consecuencias de
presentar sifilis durante la gestacion.

El cribado prenatal (la realizacién de pruebas
diagnésticas en personas en principio sanas para
distinguir entre aquellas que estan enfermas de las que
no lo estan) y el tratamiento completo y precoz es otra
arma estratégica en busca de reducir el riesgo de TMI.

Implementar estrategias para captar aquellas
mujeres que no acuden al seguimiento del embarazo
a través de diversas tacticas (intervencion de servicio
social, cercania del lugar sanitario a su domicilio, turnos
y tratamiento rapidos y accesibles, educacién sobre
sifilis gestacional y congénita, etc.)

“Dermatopatologia. Patrones inflamatorios.
Ver lo que delante de tus ojos esta”.

e Directores: Dres. Gabriela Perez y Roberto Schroh
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Garantizar un acceso rapido a las citas
médicas y estudios diagndésticos, como a la recepcion de
los resultados de laboratorio, mejorando la adherencia
de la embarazada a los controles obstétricos.

Combinar pruebas diagnosticas rapidas para
la deteccidén de la sifilis y un tratamiento eficaz en el dia
y en el mismo lugar de atencién, requiriendo un apoyo
logistico minimo

El tamizaje prenatal, o sea la identificacion
de embarazadas con sifilis serolégica, se ve facilitado
cuando la infraestructura del laboratorio es mejor y mas
accesible. En muchos centros primarios de atencion
no se realizan serologias sino en lugares distantes y
centralizados lo que ocasiona que la madre pierda su
cita y no regrese a retirar los resultados acabando en un
retraso del tratamiento o el hecho de no realizarlo.’

La asequibilidad, comodidad y viabilidad
de las pruebas treponémicas rapidas las convierten
en interesantes herramientas, pero, dado que los
anticuerpos treponémicos persisten durante afios
independientemente de si los pacientes reciben
tratamiento o no, estas pruebas no sirven para
comprobar la eficacia del tratamiento o distinguir una
infeccion activa de una antigua infeccion ya tratada.
Por tanto, en areas donde la prevalencia de la sifilis es
alta, las pruebas treponémicas rapidas son poco utiles
como pruebas de deteccion, puesto que una gran
proporcién de individuos presentaran anticuerpos
como resultado de una infeccion anterior ya tratada.
No obstante, seria preferible administrar tratamiento
a las mujeres seropositivas antes que arriesgarse a
no tratar una infeccién materna. De cualquier modo,
sea cual sea la prevalencia, las pruebas treponémicas
rapidas son muy Utiles para identificar a las mujeres
sin sifilis.""

Mejorar la educacion en la poblaciéon
de riesgo. A pesar de las campafias, aun continda
observandose falta de informacion o comprension de los
padres respecto a las complicaciones que ocasiona la
sifilis no tratada durante el embarazo. Por tanto, fomentar
la sensibilizacion en la poblacion sobre los efectos de la
TMI de la sifilis, como el desarrollo de malformaciones
y muerte fetal, estimulara la aplicacion de medidas de
prevencion a nivel comunitario. Es clave mejorar los
indices de escolaridad materna, factor asociado con
fallas en el diagnodstico y tratamiento de la sifilis durante
el embarazo, y aplicar un programa de educacion
dirigido a mujeres embarazadas en que se promuevan

cuestiones de salud sexual y reproductiva y que incluya
la participacion activa de sus parejas.’-?

Disminuir la tasa de embarazos en
adolescentes. En este sentido, se ha observado que el
embarazo antes de los 18 afios aumenta el riesgo de falla
de tratamiento y un mayor riesgo de sifilis congénita. Por
tanto, optimizar la educacion en salud de las mujeres
en edad fértil es fundamental para ayudar a reducir la
proporcion de embarazos en adolescentes y, en caso de
adquirir sifilis gestacional, a reducir el nUmero de casos
de falla en el tratamiento.

El screening y tratamiento adecuado de las
parejas es otro aspecto fundamental pues hubo casos
donde las madres recibieron tratamiento completo
pero sus hijos desarrollaron sifilis congénita porque
sus parejas no hicieron tratamiento y, por lo tanto, se
produjo reinfeccion materna con consecuente TMI." Por
tanto, resulta clave la promocién de uso de preservativos
durante el embarazo y el asesoramiento a todas las
mujeres sobre como prevenir la infeccion.™

Presentar una vida conyugal estable. Varios
estudios han demostrado que a mayor numero de
parejas durante el embarazo mayor riego de contagio
de ITS y menor el nimero de controles prenatales.?
En contraposicion, la creencia de que tener una pareja
estable los protege de contraer ITS aun persiste, situacion
que atenta contra el uso de métodos anticonceptivos de
barrera. Por otra parte, por cuestiones culturales, muchos
hombres son reacios al uso de preservativo, y no son
conscientes de la importancia de su uso como método de
proteccioén sexual tanto para él como para su pareja.2*

Evitar el consumo de sustancias toxicas
(alcohol y otras drogas), factores asociados al riesgo
de sifilis al inhibir el juicio y conducir a practicas
sexuales inseguras.

Actualizacion continua de los datos de
vigilancia: La falta de datos sobre las tasas de sifilis
materna y congénita contribuye a la escasa prioridad
que se otorga a la enfermedad como problema de
salud publica.” En nuestro pais, como mencionamos
anteriormente, esta funcién la cumple el SNVS.°

Promover, a través de diferentes medios
y otros canales de difusién, el compromiso politico de
reducir hasta eliminar la sifilis congénita'’

Articular un enfoque multidisciplinario entre
las distintas areas del sistema de salud, entre los distintos
actores del personal de salud y sus especialidades
afines al tema (Ginecologia y Obstetricia, Neonatologia,



Pediatria, Clinica Médica, Infectologia, Dermatologia,
etc.).

Eliminar, a través de diferentes medios de
comunicacion, el estigma y la discriminacion asociados
al diagndstico positivo de la sifilis.

Vincular la epidemiologia y la antropologia
social para comprender los fendmenos culturales
dentro de las comunidades de los pueblos originarios.
Una mirada conjunta entre ambas disciplinas permitira
comprender el sistema de creencias y practicas de cada
comunidad, sin caer en estereotipias ni recomendaciones
generales. Esto permitira repensar estrategias a
implementar en cuanto a politicas de salud que tendran
como objetivo disminuir la incidencia de ITS prevalentes
como VIH v sifilis.?*

Identificar poblaciones aisladas (social o
geograficamente) del sistema de salud con una alta
prevalencia de sifilis.

Dar mayor énfasis a las visitas domiciliarias
por un agente sanitario, primordialmente en aquellas
gestantes que, aun presentando factores de riesgo
maternos, desisten de los controles.?*

Colaborar con los agentes de salud
comunitaria y parteras tradicionales para realizar el
seguimiento de mujeres que no recibieran cuidados
prenatales u obstétricos.

Los profesionales de la salud deben
comprender las ideas y creencias de las mujeres y las
comunidades respecto de la salud materno infantil, con
cuestiones tales como: el papel de los hombres como
motores u obstaculos para buscar la asistencia sanitaria,
la dinamica de la toma de decisiones en la familia,

las preferencias de cuidados durante el embarazo y
las percepciones de la calidad de la atencién en los
servicios sanitarios. Esta comprension es crucial para
disefar estrategias adecuadas para la prevencion de las
enfermedades.

El acercamiento de mujeres, familias y comunidades a
los proveedores de atencién sanitaria no es un proceso
sencillo, pero es esencial para alcanzar los objetivos
de salud materno infantil, entre ellos la reduccién de la
morbilidad y la mortalidad por sifilis congénita. Ademas,
esta cada vez mas comprobado que las ITS, como la
sifilis, aumentan la probabilidad de infeccién por VIH, por
ello, la deteccion y el tratamiento de la primera reducira
el riesgo de transmision de la segunda. Una medida
fundamental para disminuir la TMI de la sifilis es la
administracion de un tratamiento adecuado y completo
a las embarazadas y a sus parejas sexuales, evitando de
esta manera las catastréficas consecuencias que pueden
acarrear sobre el producto de la concepcion. Resulta
necesario comprender la multiplicidad de factores que
intervienen, desde culturales a socioecondémicos, que
provocan que la sifilis congénita sea un problema aun
vigente, a pesar de la existencia de un tratamiento eficaz
a partir de la irrupcion de la penicilina en 1943.7

La capacitacién del personal de salud en materia de
abordaje diagnostico y terapéutico y laimplementacion
de estrategias institucionales y de politicas en salud
permitiran reducir la incidencia de sifilis materna y
sifilis congénita.’

“Conocimiento y gestion de Biopeliculas.
Avanzando hacia el futuro de los
tratamientos en patologias crénicas
infecciosas”.

Directora: Dra. Alicia Farinati
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INDICACIONES

» COMPLEMENTO AL TRATAMIENTO PROLONGADO CON ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

EN PATOLOGIAS DERMATOLOGICAS,

« TRATAMIENTO DE DIARREA AGUDA O ASOCIADA A USO DE ANTIBIOTICOS SISTEMICOS,
» TERAPIA COADYUVANTE PARA LA ERRADICACION DE H. PYLORI,

» MEJORA LOS SINTOMAS RELACIONADOS CON EL DOLOR ABDOMINAL.
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