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ARTICULO DE REVISION

“Blueberry muffin baby”

ROMINA PLAFNIK

Seccion Dermatologia Pediatrica, Servicio de Dermatologia del Hospital |. M. Ramos Mejia
MARGARITA LARRALDE

Seccion Dermatologia Pediatrica, Servicio de Dermatologia del Hospital |. M. Ramos Mejia
Servicio de Dermatologia de Hospital Aleman, Buenos Aires, Argentina.

Resumen

EL SINDROME DEL BEBE EN “MUFFIN” DE ARANDANOS (O “BLUEBERRY MUFFIN BABY”) INCLUYE A AQUELLOS
NEONATOS QUE PRESENTAN UN FENOTIPO COMUN: MACULAS, PAPULAS O NODULOS VIOLACEO-AZULADOS O
A VECES PURPURICOS, QUE PUEDEN DEBERSE TANTO A FOCOS DE ERITROPOYESIS DERMICA COMO A INFILTRA-
DOS POR CELULAS NEOPLASICAS. LA ERITROPOYESIS EXTRA-MEDULAR PUEDE ORIGINARSE POR INFECCIONES
CONGENITAS O POR UNA ANEMIA DE CUALQUIER ETIOLOGIA. DENTRO DE LOS PROCESOS NEOPLASICOS
CAUSALES DE ESTE CUADRO, SE DESCRIBEN: NEUROBLASTOMA, RABDOMIOSARCOMA, LEUCEMIA CONGENITA
E HISTIOCITOSIS.

PALABRAS CLAVE: “BLUEBERRY MUFFIN BABY”; ERITROPOYESIS DERMICA

Abstract

THE TERM BLUEBERRY MUFFIN BABY INCLUDES NEONATES WITH A COMMON PHENOTYPE CONSISTING OF
BLUE TO PURPLE, SOMETIMES PURPURIC, MACULES, PAPULES OR NODULES, THAT MIGHT CORRESPOND BOTH
TO DERMAL HEMATOPOIESIS FOCI AS WELL AS TO NEOPLASTIC CELLS INFILTRATES. EXTRA MEDULLARY
HEMATOPOIESIS MAY BE DUE TO CONGENITAL INFECTIONS OR ANEMIA DUE TO MULTIPLE ETIOLOGIES.
WITHIN NEOPLASTIC PROCESSES, NEUROBLASTOMA, RHABDOMYOSARCOMA, CONGENITAL LEUKEMIA AND

HISTIOCYTOSIS HAVE ALL BEEN DESCRIBED AS CAUSES OF THIS ENTITY.
KEY WORDS: BLUEBERRY MUFFIN BABY; DERMAL HEMATOPOIESIS

INTRODUCCION

Dermatol Pediatr Lat. 2011; g (1): 6-15.

El término “blueberry muffin baby” (BBMB) (bebé
en “muffin” de ardndanos) se utilizé por primera
vez para describir las lesiones cutdneas observadas
en neonatos con rubéola congénita durante la
epidemia americana de 1960."* A partir de ese
momento, se lo empleé para designar a los nifios
que nacen con mdculas, pdpulas y/o nddulos
violdceo-azulados, en ocasiones purpuricos, que
corresponden a focos de hematopoyesis extra-me-
dular de distinta etiologia y que resuelven es-
pontdneamente entre las 3 y 6 semanas de vida.'
Estas lesiones se deben histolédgicamente a focos
de eritropoyesis dérmica. La hematopoyesis extra-

medular, parte del desarrollo embriolégico normal,
ocurre en diferentes érganos -incluyendo la dermis-
y su persistencia es normal hasta el quinto mes de
gestacién.

Luego de esta descripcion, se incluyeron dentro de
esta entidad a otras enfermedades que no corres-
ponden a focos de eritropoyesis dérmica, pero que
clinicamente se manifiestan de manera similar.
Estas fueron definidas por muchos autores como
“blueberry muffin baby-like”.

Las lesiones del BBMB son habitualmente generali-
zadas, con predominio en tronco, cabeza y cuello.
Suelen manifestarse desde el nacimiento y luego
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desde el nacimiento y luego aumentan de tamario;
no obstante, es raro que contintien surgiendo.
Entre las 3 y 6 semanas de vida desaparecen, aun-
que esto varia segun la etiologfa.’

En el siguiente trabajo se puntualiza sobre los
distintos cuadros, descriptos hasta el momento,
que se manifiestan clinicamente como BBMB.

DESARROLLO

A. BBMB debido a eritropoyesis dérmica

1. Por infecciones intrauterinas

Dentro de las infecciones congénitas que pueden
manifestarse como BBMB, se encuentran la rubéo-
la, la toxoplasmosis y las infecciones producidas
por el citomegalovirus (CMV), el Coxsackie B2, el
Parvovirus y el Herpesvirus.” Estos agentes infec-
ciosos producen sindromes clinicos muy similares,
por lo que muchas veces son dificiles de diferenciar
s6lo en base a la clinica. Para arribar al diagndstico
etiolégico son necesarios estudios seroldgicos y
microbiolégicos. A continuacién se desarrollan las
infecciones congénitas mds frecuentemente des-
criptas como causa de BBMB.

Rubedla

La rubéola es una enfermedad exantemdtica, de
curso benigno y distribucién mundial, que ocurre
predominantemente en la infancia, con efectos
potencialmente devastadores para el feto. El agente
responsable es un virus ARN de la familia Togaviri-
dae.

El sindrome de rubéola congénita (SRC) se des-
cribié en forma completa después de una epidemia
mundial de rubéola ocurrida entre 1962y 1964 y fue
la primera causa reconocida de BBMB. Gracias a
los programas de vacunacién, éste es cada vez
menos frecuente. Greeg, en 1941, fue el primero en
describir la triada caracteristica del SRC: cardio-
patia congénita, cataratas y sordera. Otros hallaz-
gos frecuentes son: calcificaciones intracerebrales,
restraso del crecimiento intrauterino, microcefalia
e hidrocefalia, hepatoesplenomegalia, ictericia, a-
nemia y trombocitopenia.®® El BBMB por rubéola
suele presentarse en los primeros dias de vida,
pero existe un caso comunicado en el que las le-
siones cutdneas aparecieron a los 3 meses de vida,
posibilitando el diagnéstico retrospectivo de SRC.”'°
Clinicamente se presenta con maculo-pdpulas con-
génitas, violdceo-azuladas, que corresponden a fo-
cos de eritropoyesis dérmica (Figura 1). Teniendo la
sospecha clinica, el diagnéstico se confirma con la
presencia de anticuerpos IgM contra rubéola en el

ROMINA PLAFNIK, MARGARITA LARRALDE

Rubedla congénita: maculas, papulas, placasy
nédulos violdceos en el cuero cabelludo, el
rostro y el tronco.

recién nacido (RN) o titulos de 1gG mayores a los
de la madre.®”

Citomegalovirus

La infeccion por CMV es la infeccién congénita mas
frecuente en paises desarrollados. La transmisién
al feto se produce, en el embarazo, durante la
primoinfeccién materna. En este caso, el 40% de
los fetos se infecta y un 10% presenta sintomas al
nacimiento; de estos el 50% presenta secuelas
permanentes. Con menor frecuencia la infeccién es
transmitida por mujeres previamente inmuniza-
das, que sufren una reactivacién o reinfeccién viral.
En este caso sélo el 1-2% de los fetos se infec-
ta,11’12

La infeccién sintomdtica en el recién nacido cursa
con: hepatoesplenomegalia, ictericia, exantema pe-
tequial y afectacién del sistema nervioso central
-SNC- (microcefalia, convulsiones, hipoacusia neu-
rosensorial, coriorretinitis, hipotonia). La aparicion
de eritropoyesis extra-medular a nivel cutdneo, si
bien es poco frecuente, resulta muy caracteristica y
se reconoce con pdpulas purpuricas de entre 2y 10
mm de didmetro, distribuidas en toda la superficie
corporal>>”™' | a mortalidad es de un 4% en los
neonatos con compromiso hepdtico o cerebral."”
El diagndstico en el RN se realiza mediante el
aislamiento del virus o |a identificacién del genoma
viral por PCR en orina, sangre, saliva o liquido
cefalorraquideo, durante las primeras dos semanas
de vida. Ademds, debe realizarse evaluacién neuro-
|6gica completa, hemograma, funcién hepdtica,
puncién lumbar, ecografia cerebral, fondo de ojo y
potenciales evocados auditivos para evaluar la exis-
tencia de otros drganos y sistemas compro-
metidos."
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Los hallazgos dermatolégicos son de gran impor-
tancia, ya que orientan el diagndstico, permitiendo
instaurar un tratamiento temprano para minimizar
-en lo posible- las consecuencias.

Toxoplasmosis

La toxoplasmosis es una infeccién autolimitada de
muy bajo riesgo en individuos inmunocompe-
tentes. La infeccién puede ser intrauterina o posna-
tal. El riesgo global de transmisién vertical del
pardsito durante la infeccién materna es aproxima-
damente del 40%, pero se reduce de forma signifi-
cativa con la administracién de espiramicina. La
transmision del pardsito de la madre al hijo sélo
puede ocurrir durante la primoinfeccién y aumenta
gradualmente con el progreso de la gestacién.”

La mayoria de los neonatos infectados son apa-
rentemente sanos y pueden presentar manifesta-
ciones clinicas afios después del nacimiento. El
compromiso varfa de acuerdo al grado de la lesién:
hepatoesplenomegalia, adenomegalias, anemia,
trombocitopenia, coriorretinitis, ceguera, hidroce-
falia, calcificaciones intracerebrales, epilepsia, re-
traso mental o psicomotor. Entre las manifesta-
ciones cutdneas descriptas, se encuentran la icteri-
ciay las lesiones secundarias a la trombocitopenia,
como petequias y equimosis. Se describe también
la presencia de lesiones méculopapulares difusas,
lenticulares y violdceas o azuladas. Existen pocos
casos publicados de BBMB que corresponderian a
focos cutdneos de hematopoyesis extra-medular,

secundarios a la anemia ya descripta (Figuras 2y
3). 25713

Toxoplasmosis congénita: maculas eritemato-
violdceas en el rostro.

El diagndstico de toxoplasmosis es serolégico. La
IgG atraviesa la placenta y el titulo en el neonato,
obtenido al hacimiento, generalmente coincide con
el materno. Los titulos de 1gG significativamente
mayores o la presencia de IgM y/o IgA, que no
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atraviesan la placenta, son indicio de infecci6n
prenatal. Aln con estas pruebas negativas, el nifio
serd considerado libre de infeccién recién cuando
los titulos de 1gG, supuestamente de origen mater-
no, se hayan negativizado. La persistencia de IgG al
afio de vida confirma la infeccién prenatal.”

Figura 3.

Toxoplasmosis congénita: lesiones correspon-
dientes a eritropoyesis dérmica en el tronco y
las extremidades.

2. Por discrasias sanguineas

La enfermedad hemolitica del RN, ya sea por
incompatibilidad ABO o Rh, o por esferocitosis he-
reditaria, puede presentar eritropoyesis dérmica. La
presencia de edema generalizado (hidrops fetalis),
la prueba de Coombs positiva y el hallazgo de
hiperbilirrubinemia conjugada orientan el diagnés-
tico etiolégico de los nifios con BBMB hacia estos
trastornos.”

Incompatibilidad ABO

La enfermedad hemolitica del RN por incompati-
bilidad ABO es la mds frecuente de todas las in-
compatibilidades de grupo sanguineo entre la
madre y el RN. Es una patologia producida por
isoanticuerpos. Estos anticuerpos (anti-A y anti-B)
son naturales y se encuentran en el suero de casi
todas las personas del grupo O. Su formacién se
produce, naturalmente, por estimulacién con sus-
tancias presentes en alimentos o bacterias; esto
explicarfa la posibilidad de un primer hijo (grupo A
o B) afectado. La enfermedad hemolitica ABO
tiende a ocurrir en madres con altos niveles de
anticuerpos 1gG, Unicos capaces de atravesar la
placenta. Su determinacién directa es dificil y tanto
la prueba de Coombs como la deteccién de anticu-
erpos por otros métodos tienen escaso valor
predictivo de hemdlisis. Se presenta aproximada-
mente en el 12% de los embarazos, aunque sélo en
el 3% hay evidencia de sensibilizacién y en menos
del 1% hay hemodlisis significativa. Clinicamente el
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presenta una ictericia precoz, en general de poca
intensidad, que aparece en las primeras 24-36
horas. No hay palidez o, si existe, es ligera. La hepa-
toesplenomegalia es minima o estd ausente y
raramente ocurre hidrops fetalis. El kernicterus es
excepcional y es posible que se presente una
anemia tardiamente. Los cuadros clinicos mas
severos pueden acompafarse de eritropoyesis
dérmica."*" El tratamiento, en general, es la foto-
terapia, aunque en los casos mds severos puede
ser necesaria la exanguinotransfusién.'"
Incompatibilidad Rh

La enfermedad hemolitica por Rh es rara en el
primer embarazo de una mujer Rh (-) que involucre
a un feto Rh (+). Sin embargo, la probabilidad de
tener un feto afectado aumenta con cada emba-
razo. El primero generalmente se caracteriza por la

sensibilizacion materna a los glébulos rojos fetales.

Este tipo de enfermedad se observa en el periodo
posnatal inmediato y es la forma mds frecuente de
isoinmunizacién al factor Rh (60-70% de los ca-
sos). La ictericia es rapidamente progresiva y
puede poner en peligro la integridad del SNC del
recién nacido, ya que las hiperbilirrubinemias indi-
rectas muy elevadas son responsables del cuadro
neurolégico denominado kernicterus (el cual con-
siste en la impregnacién de los ntcleos de la base).
El cuadro clinico es similar al de otras incompati-
bilidades, pero suele ser mas severo.

El tratamiento indicado es la luminoterapia y, en
ciertos casos, la exanguinotransfusién.16
Esferocitosis hereditaria

La esferocitosis hereditaria es la anemia hemolitica
mds frecuente en el mundo, con una prevalencia de
1:2.000. No obstante, la cifra seguramente es ma-
yor porque no se tienen en cuenta los portadores
asintométicos. Mientras en un 75% de los casos es
de herencia autosémica dominante, en el resto
corresponde a formas recesivas o mutaciones es-
ponténeas.'”

Se produce por un defecto intrinseco de las protei-
nas del citoesqueleto de la membrana eritrocitaria,
lo que provocaria un aumento de la fragilidad os-
mética de los eritrocitos."”

Clinicamente se puede observar desde el estado de
portador asintomdtico hasta pacientes que desar-
rollan anemia hemolitica crénica. En las formas
mds severas, el compromiso se manifiesta desde el
nacimiento, fundamentalmente con ictericia y
anemia hemolitica, y en algunas ocasiones con la
presencia de lesiones, maculares o nodulares, eri-
tematosas o violdceo-azuladas que representan fo-
cos de hematopoyesis extramedular (Figura 4)."7"
El diagnodstico se realiza a través de la observacién
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de esferocitos en el frotis de sangre periférica y se
confirma mediante la prueba de fragilidad de
eritrocitos en un medio osmético con cloruro de
sodio hiperténico.”"®

El tratamiento es la esplenectomia.
Enfermedad hemolitica por antiCw
Existe una comunicacién de BBMV en un neonato
por una incompatibilidad debida a la presencia de
AntiCw. Esta es una proteina de superficie de la
membrana de los glébulos rojos, presente en el 1%
de la poblacién.*®

17,18

Esferocitosis: macula eritematosas discretas
en mejillas.

Enfermedad hemolitica por antiCw

Existe una comunicacién de BBMV en un neonato
por una incompatibilidad debida a la presencia de
AntiCw. Esta es una proteina de superficie de la
membrana de los glébulos rojos, presente en el 1%
de la poblacién.*®

B.BBMB debido a infiltracion dérmica por
procesos neopldsicos

Cuando el BBMB se presenta en el contexto de una
neoplasia, también puede deberse a la eritropo-
esis dérmica para compensar una anemia aso-
ciada a la neoplasia. Sin embargo, en la mayoria de
los pacientes, las lesiones cutdneas se deben a la
infiltracién cuténea por células neopldsicas, por lo
que algunos autores prefieren denominar a este
cuadro “blueberry muffin baby-like”. Debido a la
apariencia clinica indistinguible (de no mediar el
estudio histopatoldgico cutdneo y otros estudios
complementarios), se han incluido a estos eventos
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dentro de las causas de BBMB."?

Existen casos publicados de BBMB relacionados
con neoplasias, como neuroblastoma, rabdomio-
sarcoma, leucemia congénita, histiocitosis a célu-
las de Langerhans y, menos frecuentemente, mela-
noma.1’2’4'21'26

Neuroblastoma

El neuroblastoma es un tumor maligno neuroendo-
crino derivado de las células de la cresta neural de
la glandula adrenal o de los ganglios simpaticos. Es
el cadncer mds frecuente en los RN (28 a 39%) y
representa entre el 8 y 10% de los cénceres en la
infancia.* El 85% de los casos ocurre en los prime-
ros 5 afios de vida, siendo los 2 afios la edad media
de presentacién.' En el perfodo neonatal, la loca-
lizacién més frecuente del neuroblastoma es el
retroperitoneo.* En un 50 a 70% de los casos pre-
senta, en el momento del diagnéstico, disemina-
cién a ganglios linfaticos, médula 6sea, hueso,
higado y menos frecuentemente piel."”* En los casos
neonatales, las metastasis se localizan con mayor
frecuencia en la piel y los huesos. La afeccién cu-
tdnea en estos casos es diez veces mds frecuente
que en otros grupos etarios, mientras que el com-
promiso hepdtico ocurre en el 65%."**

Las lesiones cutdneas son nédulos violdceo-azu-
lados que, al ser frotados, se blanquean y desarro-
llan un halo de eritema caracteristico. Este fend-
meno se explica por la liberacién local de cateco-
laminas y, en general, dura menos de 60 minutos.
Otra manifestacién cutdnea del neuroblastoma es
la equimosis periorbitaria, hallazgo conocido como
“ojos de mapache” debido a la infiltracién de los
tejidos blandos y hueso periorbitario. Por la alte-
raciéon en la inervaciéon simpatica del iris puede
presentarse con heterocromia del iris.

Para diagnosticar el tumor primario se debe tener
un alto indice de sospecha clinica. Entre el 75y el
90% de los pacientes afectados tiene aumento de
catecolaminas y sus metabolitos en orina (4cido
vainillil-mandélico y homovanilico). Histolégica-
mente el aspecto cldsico de las metdstasis cuté-
neas consiste en la presencia, a nivel de la dermis,
de nidos densos de células redondas, pequefas e
inmaduras, separadas por ovillos fibrilares. Las
células tumorales se disponen, a menudo, forman-
do pseudo-rosetas que rodean un centro fibrilar
rosado. El prondstico de los lactantes con neuro-
blastoma es mejor que en nifios mayores, con una
sobrevida aproximada del 80% a los 5 afios."**
Leucemia congénita

La leucemia es la segunda enfermedad maligna
mas frecuente en la infancia.' La leucemia congé-
nita (LC) es aquella que se presenta desde el na-
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cimiento hasta la cuarta semana de vida y sélo
representa el 3% de todas las leucemias en pedia-
tria."*"** Las formas més comunes de LC son la
mielomonocitica y la monocitica. El diagnéstico se
realiza por la presencia de leucocitos inmaduros en
sangre periférica, en ausencia de otra causa de
reacciones leucemoides (como infecciones congé-
nitas y eritroblastosis fetal), y por la ausencia de
alteraciones cromosémicas asociadas a hemato-
poyesis inestable.' La infiltracién cutdnea por cé-
lulas leucémicas (leucemia cutis) es més frecuente
en la LC que en la leucemia de nifios o adultos. Esta
ha sido documentada en un 25 a 30% de los casos
de LC, frente al 1-10% del resto.' La leucemia cutis
puede ser la primera manifestacién de la enferme-
dad y preceder en semanas o meses a la presencia
de blastos en sangre periférica o medula 6-
sea.1’21'24'26

Las lesiones cutdneas fueron descriptas inicial-
mente como “chloroma”, término que deriva del
griego chloros, en referencia al color verdoso que
ocasionalmente presentan.”” Las lesiones por infil-
tracion cutdnea son mdculas (Figura 5), papulas, o

Leucemia congénita: maculas y papulas pur-
puricas en tronco y gliteos.
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nédulos (Figura 6), firmes e indoloros, de 0,2 a 5
. g . . 1,26

cm de didmetro, de color azul, rojo o marrén.”* Se

acompafian de lesiones en la mucosa oral en el 1%

Figura 6.

Leucemia congénita: nédulo violaceo en mus-
lo izquierdo.

de los casos.' Histolégicamente corresponden a un
infiltrado dérmico de células leucémicas, con dis-
posicién perivascular, ubicadas entre los haces de
coldgeno (Figuras 7y 8).

Figura 7.

Leucemia congénita,
biopsia de piel: se ob-
serva, en dermis me-
dia y profunda, un
denso infiltrado de cé-
lulas blasticas con
disposicién perivascu-
lar (H&E,10x).

Existen publicaciones de neonatos que presentaron
leucemia cutis sin compromiso leucémico en san-
gre periférica y médula ésea. Incluso, se describe el
caso de un neonato que presentd persistencia de
las lesiones de leucemia cutis hasta los 7 meses de

Figura 8.

Leucemia congénita: biopsia de piel: detalle de
los blastos dérmicos (H&E, 40x).

vida, con 3 punciones de medula ésea normales, y
que desarrollé focos pulmonares de infiltrados
leucémicos a los 5 meses de vida,(por los cuales
fallecis, debido a insuficiencia respiratoria).**

La LC es letal cuando no se administra el trata-
miento adecuado. Este consiste en la exangui-
notransfusién dentro de las primeras 24 horas de
vida y la administracién de quimioterédpicos para
casos progresivos o recurrentes. También puede
realizarse trasplante de médula 6sea.”**

Merece un comentario el desarrollo de BBMB en
pacientes con sindrome mieloproliferativo transito-
rio (SMPT). Este ocurre en el contexto de un sin-
drome de Down y cursa con blastos de naturaleza
clonal, hepatoesplenomegalia y lesiones cutdneas
caracteristicas. El cuadro resuelve espontdneamen-
te, en 4 6 5 meses, salvo en un 25% de los casos en
los que evoluciona -en algiin momento- a leucemia
aguda. El SMPT se debe a una mutacién del gen
que codifica al factor de transcripcién GATA1.*
Rabdomiosarcoma

El rabdomiosarcoma es un tumor maligno de ori-
gen musculoesquelético. Es el tumor de partes
blandas mds frecuente en los nifios y representa
entre el 4y 8% de los tumores sélidos malignos de
la infancia. Existen tres subtipos histoldgicos: 1)
embrionario, que incluye a la variante botrioide; 2)
alveolar y; 3) pleomérfico (méds comun en adul-
tos)."* El rabdomiosarcoma mds frecuente es el
embrionario y se presenta generalmente en nifios
menores de 6 afios de edad. Por otro lado, el alveo-
lar se observa en los nifios mayores de dicha edad
y representa alrededor del 20% de la totalidad de
casos. Se observa mas frecuentemente en la cabeza
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y el cuello, seguido por la region genitourinariay las
extremidades. Las metdstasis mds frecuentes son
en ganglios linfaticos, pulmén, hue- so y médula
dsea. Las metdstasis cutdneas son raras y se mani-
fiestan como nédulos color piel, eritematosos o
violdceos, de tamafo variable. Si bien el compro-
miso cutdneo suele deberse a me- tastasis, existen
comunicaciones de localizacién cutdnea primaria,
asi como también de compromiso en el primer
mes de vida. Existe un caso descripto de un RN con
fenotipo de BBMB y una masa abdominal, cuyo
diagnéstico histolégico confirmé que se trataba de
un rabdomiosarcoma alveolar."*

El diagnéstico se realiza con la histopatologia y se
confirma con la inmunohistoquimica, en la cual las
células tumorales se marcan con vimentina, des-
mina, actina y mioglobina."*

El tratamiento consiste en cirugia, quimioterapia y
radioterapia. Estas se seleccionan y combinan se-
gun la localizacién y el tipo de tumor."
Histiocitosis a células de Langerhans congénita
Las histiocitosis a células de Langerhans (HCL)
son un grupo de desérdenes que se caracterizan
por la proliferacién de histiocitos del tipo células de
Langerhans en diferentes tejidos. La forma congé-
nita de esta enfermedad (antes conocida como
histiocitosis autoinvolutiva de Hashimoto-Pritzker)
suele manifestarse como una forma de HCL, ge-
neralmente limitada a la piel, con una baja proba-
bilidad de presentar compromiso multiorganico
(sin embargo, esto no exime de un seguimiento
estricto en estos pacientes). Generalmente, involu-
ciona espontdneamente hacia el afio de vida.

Las lesiones cutdneas son morfolégicamente varia-
bles y comprenden: placas eritematodescamativas,
simil dermatitis seborreica resistente al tratamien-
to convencional, y pdpulas o nédulos rojo amarro-
nados, unicos o multiples, que pueden erosionarse
y ulcerarse con la formacién de costras.

La presencia de lesién cutdnea Unica estd descripta
en el 25% de los casos de HCL congénitas.’ Existe
una publicacién de un BBMB, en el que todos los
otros diagnosticos fueron descartados y en la biop-
sia de las lesiones cutdneas se hallaron histiocitos
en la dermis papilar, confirméndose que se trataba
de células de Langerhans (inmunomarcacién posi-
tiva para S100 y CD1a). Las lesiones de dicho
paciente involucionaron a los 8 meses de vida. De
todos modos, se continué con el seguimiento clini-
coy los estudios complementarios para detectar in-
filtracion en otros érganos (el cual, hasta los 2 afios
de vida, fue negativo).*

Xantogranuloma juvenil diseminado congénito
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El xantogranuloma juvenil (XGJ)) es una entidad
tumoral benigna de histiocitos no células de
Langerhans, que se presenta mds frecuentemente
durante el primer afio de vida e, incluso, desde el
nacimiento (5-17%)."”%* Aunque afecta principal-
mente la piel, puede presentar compromiso extra-
cutdneo (el més frecuente es el ocular y puede
llevar a la pérdida irreversible de la visién).

Es la forma mds comun de histiocitosis de células
no Langerhans y consiste usualmente en pédpulas o
nédulos, Unicos o multiples, de coloracién rojo
-amarronada a amarillo-anaranjada. Desde el pun-
to de vista clinico, se lo clasifica en micronodular o
macronodular. La primera es la forma de presenta-
cién maés frecuente; sus lesiones son pépulas que
miden de 2 a 5 mm de didmetro y se asocia a
compromiso extra-cutdneo, principalmente oftal-
moldgico (<1%), neurofibromatosis y, mds rara-
mente, a afectacién del SNC, anemia y leucopenia.
Un 20% de estos pacientes también puede presen-
tar méculas café con leche. Por su parte, la forma
macronular o nodular es menos comtn. Las lesio-
nes pueden medir de 5 a 20 mm de didmetro, son
Unicas o multiples, rojo amorronadas o amarillen-
tas, con telangiectasias en su superficie y mayor
asociacion de afectacién visceral. Esta forma es
més comun en adultos, pero en ellos es rara la
manifestacién extra-cutdnea. Las localizaciones
mds frecuentes de las lesiones del XG) son la cara,
el cuello, el cuero cabelludo, el térax y las superfi-
cies extensoras de los miembros superiores. No
obstante, pueden afectar cualquier sitio y, aunque
es raro, puede haber compromiso de mucosas y
piel de palmas o plantas.*

El diagndstico es clinico y se confirma con el estu-
dio histoldgico. Las lesiones tempranas de XGJ
presentan macréfagos monomorfos infiltrando la
dermis, que se tornan espumosos en las lesiones
maduras, mientras que en las lesiones crénicas las
células gigantes con mds de diez nucleos en la
periferia, conocidas como células de Touton, au-
mentan en ndimero. La inmunomarcacién de estos
histiocitos es positiva para CD68 y negativa para
S100y CD1a.*

En el afio 2009 se describié un caso con fenotipo
de BBMB, en el que la biopsia confirmé un XGJ
diseminado. El paciente presenté un tumor renal,
en cuya biopsia se demostré también la presencia
de células de Touton. Esto confirmé el compromiso
renal. Se desconoce la evolucién de las lesiones
cutdneas de este paciente, asi como también la del
compromiso renal.”®

Tanto las lesiones cutdneas como las viscerales del
XGJ involucionan en 1-6 afos. Sin embargo, las
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Sin embargo, las primeras dejan hipopigmentacién
y leve atrofia de la piel afectada; esto no se cumple
en las lesiones oculares, ya que éstas tienden a
permanecer.*’

C. BBMB debido a lesiones vasculares

Debe tenerse en cuenta que ciertas lesiones vascu-
lares del RN pueden presentarse clinicamente con
lesiones muy dificiles de diferenciar del verdadero
BBMB. A continuacidn, se comentan brevemente.
Hemangiomatosis miuiltiple

Se define por la presencia de cinco o mas heman-
giomas cutdneos. Puede asociarse o no a la presen-
cia de hemangiomas viscerales, cuya localizacién
mas frecuente es el higado. En el RN se manifiestan
como méculo-placas, pélidas o azuladas, con finas
telangiectasias, que a veces pueden simular un
BBMB. Tanto la evolucién clinica como la biopsia
(de ser necesaria) confirman rapidamente el diag-
néstico.’

Hemangiopericitoma

Se origina a partir de células musculares lisas
modificadas que se encuentran en intimo contacto
con los capilares y vénulas poscapilares. Se lo con-
sidera dentro del espectro de la miofibromatosis
infantil y se manifiesta con nédulos firmes, tnicos
o multiples, de 1 a 15 cm, de coloracién rojo azu-
lada. Suelen involucionar, pero hay casos en los que
debe realizarse la escisién quirtrgica.'
Linfangioendoteliomatosis multifocal

La linfangioendoteliomatosis multifocal con trom-
bocitopenia es una entidad recientemente des-
cripta. Los RN presentan en la piel maculas, papu-
las y nédulos pequeos, rojo-amarronados, que
remedan un fenotipo de BBMB. Estos pacientes
tienen sangrado digestivo secundario a la trom-
bocitopenia. Las lesiones cutdneas son progresi-
vas, aunque la trombocitopenia mejora con la
edad.’

Sindrome de Bean (“blue rubber bleb nevus syn-
drome”)

El sindrome de Bean es una entidad rara, espo-
radica o de herencia autosémica dominante, que
consiste en la aparicién de multiples malforma-
ciones vasculares venosas en la piel y el tracto
digestivo. Las lesiones pueden aparecer desde el
nacimiento o en los primeros afos de vida. Existen
tres formas de presentacion clinica: 1) tumores rojo
azulados en tetina de goma; 2) lesiones maculosas
o papulosas azul negruzcas en cabeza de alfiler y;
3) tumores subcutdneos vasculares (los cuales tie-
nen mayor riesgo de compromiso intestinal).

Las complicaciones -por compromiso gastrointes-
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tinal- mds frecuentes son la hemorragia digestiva,
la intususcepcidn y el vélvulo intestinal. A pesar de
que es raro, puede también presentar compromiso
de otros érganos.'

Glomangiomas

Los glomangiomas, actualmente llamados malfor-
maciones venosas con células glémicas (MVCG) o
malformaciones glomovenosas, son lesiones vas-
culares cutdneas benignas, cuya caracteristica es la
presencia de células de musculo liso modificadas
(células glémicas) que rodean a canales venosos
tortuosos. Se presentan clinicamente como lesio-
nes nodulares o lesiones tipo placa, azuladas o rojo
violdceas, por lo que deben ser diferenciadas de
otras malformaciones vasculares. Se diferencian de
las malformaciones venosas por no ser com-
presibles y por no cambiar de color con el ejercicio
o la manipulacién. Se encuentran presentes al
nacimiento o aparecen durante los primeros afios
de vida. Se han descripto 3 variantes clinicas de
esta entidad: solitaria, multiple nodulary tipo placa
o multifocal. En algunas de las formas multiples y
nodulares es posible observar, a través de la histo-
ria familiar, un patrén de herencia autosémico do-
minante. Algunas lesiones crecen y contintan apa-
reciendo a lo largo de la vida, mientras que otras
son de presentacién tardfa, atin en la edad adulta.’
Las malformaciones glomovenosas estarian causa-
das por mutaciones en el gen de la glomulina, la
cual tendria un rol muy importante en la diferencia-
cion de las células musculares lisas de los vasos y
en la morfogénesis vascular, especialmente en los
vasos venosos cutaneos.

No existe una terapéutica especifica. Algunas lesio-
nes pueden ser extirpadas quirurgicamente o trata-
das con inyecciones de sustancias esclerosantes.
Los ldseres quirurgicos, como el de diéxido de car-
bono o el de argdén, también pueden ser utiliza-
dos."*®

Las formas congénitas multiples deben tenerse en
cuenta dentro de los diagndsticos diferenciales de
BBMB.

CONCLUSION

Dado que representa una manifestacién clinica de
patologias muy variadas, es importante conocer y
reconocer esta entidad para iniciar un estudio
exhaustivo y, asi, arribar a la confirmacién etio-
|6gica. Luego de un examen clinico completo, que
servird probablemente como orientador, deben es-
tudiarse las causas de anemia (especialmente las
enfermedades hemoliticas mds frecuentes), las
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las infecciones congénitas (rubéola, sarampién, El BBMB representa un fenotipo de diversas en-
CMV y parvovirus, entre otras) y, en caso de que tidades. La importancia de reconocerlas radica en
esto sea insuficiente, la biopsia de las lesiones cu- que la mayorfa son potencialmente graves y algu-
téneas serd fundamental, no sélo para corroborar nas facilmente tratables, si son detectadas de
si se trata de un foco de eritropoyesis dérmico, sino manera temprana. De este modo, es posible evitar
también para descartar neoplasias. secuelas irreversibles o que puedan llevar al ébito.
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Resumen

LA MILIARIA ES UN TRASTORNO COMUN DE LAS GLANDULAS SUDORIPARAS ECRINAS QUE SE CARACTERIZA
CLINICAMENTE POR LA APARICION DE VESICULAS RESULTANTES DE LA OBSTRUCCION DEL CONDUCTO GLAN-
DULAR. LA FORMA CONGENITA ES EXTREMADAMENTE INFRECUENTE Y EXISTEN SOLO 4 CASOS PUBLICADOS EN
LA LITERATURA. PRESENTAMOS A CONTINUACION DOS PACIENTES EVALUADOS EN NUESTRO SERVICIO CON
DIAGNOSTICO DE MILIARIA CRISTALINA CONGENITA.

PALABRAS CLAVE: MILIARIA; MILIARIA CRISTALINA; MILIARIA CRISTALINA CONGENITA

Abstract

CONGENITAL MILIARIA CRYSTALLINA IS A COMMON DISORDER OF THE ECCRINE SWEAT GLANDS CLINICALLY
CHARACTERIZED BY THE PRESENCE OF VESICLES RESULTING FROM THE GLANDULAR DUCT OBSTRUCTION. THE
CONGENITAL FORM OF MILIARIA IS EXTREMELY RARE, WITH ONLY 4 CASES REPORTED IN THE LITERATURE. WE

HEREIN REPORT 2 CASES OF CONGENITAL MILIARIA CRYSTALLINA EVALUATED AT OUR DEPARTMENT.
KEY WORDS: MILIARIA; MILIARIA CRYSTALLINA; CONGENITAL MILIARIA CRYSTALLINA

INTRODUCCION
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La miliaria cristalina forma parte de un conjunto de
desérdenes producidos por la obstruccion del con-
ducto de las gldndulas sudoriparas ecrinas a distin-
tos niveles. Generalmente ocurre en condiciones
ambientales de calor y humedad.”®

Se pueden dividir en 3 grupos dependiendo del ni-
vel de afectacién glandular, a saber: 1) miliaria cris-
talina; 2) miliaria rubra; y 3) miliaria profunda (Gra-
fico 1).

La miliaria cristalina es la variante mds superficial y
se produce por la obstruccién del conducto glandu-
lar a nivel de la capa cérnea, con la formacién de
vesiculas subcérneas que determinan las carac-
teristicas clinicas. La variante de miliaria rubra es
intermedia y ocurre por la obstruccién ductal a
nivel epidérmico, mientras que en la profunda
dicha obstruccién se da a nivel de la unién dermo-

epidérmica.”®

Las miliarias cristalina y rubra son relativamente
frecuentes en nifios; no obstante, su presentacién
congénita es rara y la patogénesis de dichas formas
aun no fue dilucidada.™
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Grifico 1.

Tipos de miliarias segtin el nivel
de obstruccidn del acrosiringio.
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Caso 1

Recién nacido (RN) a término, de sexo masculino,
con un peso adecuado para su edad gestacional (39
semanas/3.240 gr).

La madre, de 23 afios, G4 C3, cursé embarazo con
controles adecuados y sin complicaciones. Como
antecedente, refirié fiebre de 48 h de evolucién, 13
dfas antes del parto. Se programé una cesarea por
el antecedente de una triple cesérea anterior.

El neonato debié ser ingresado a Terapia Intensiva

Caso 1. Clinica: importante descamacién con
predominio a nivel del polo cefilico.

SILVINA JAIME ET AL.

Neonatal al presentar distrés respiratorio transito-
rio, y requirié oxigeno por halo durante 24 h. Se
realizaron dos hemocultivos y, con sospecha de
sepsis, se le suministré ampicilina-gentamicina por
via endovenosa.

Se realizé una interconsulta con nuestro servicio. El
neonato se encontraba afebril y con un excelente
estado general. Al examen fisico presentaba lesio-
nes descamativas generalizadas con predominio
en el polo cefélico y las extremidades (Figura 1). Se
tomé una muestra de biopsia cutdnea por punch,
que mostré en la histopatologia focos paraquera-
tdsicos en relacién con los acrosiringios (Figura 2),
y asi se confirmé la sospecha clinica de miliaria
congénita. A partir de los resultados negativos de
los cultivos, se suspendié la medicacién antibidtica
al cuarto dfa. El neonato no desarrollé nuevas
lesiones y su dermatosis resolvié en 20-30 dias.

Figura 2.

Caso 1. Histopatologia: focos paraqueratdsicos
en relacidn al acrosiringio (H&E, 10x).

Caso 2:

Recién nacido a término, hijo de madre primeriza,
de sexo masculino y raza blanca, con un peso ade-
cuado para su edad gestacional (37 semanas/ 2.885
gr).

La madre, de 23 afios, cursé neumonia con reque-
rimiento de asistencia respiratoria mecdanica du-
rante las dos semanas previas a la cesdrea, coinci-
diendo con la pandemia de gripe H1IN1 en agosto
de 2009. Recibié oseltamivir y antibioticoterapia
endovenosa. Presenté fiebre elevada 7 dias antes
del nacimiento del nifio. Se realizé una cesarea pro-
gramada por el estado grave de la madre, quien
fallecié a la semana de la intervencion.

El RN fue trasladado a Terapia Intensiva Neonatal
para observacion. Al examen fisico presentaba una
dermatosis generalizada, consistente en vesiculas
de 1-3 mm, con predominio en polo cefalico (Figura
3) y compromiso de pliegues (Figura 4). Respetaba
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palmas, plantas y mucosas. En nin- gin momento
se constaté fiebre y el estado general del neonato
era éptimo.

.

Caso 2. Clinica: compromiso del polo cefilico.

Se realizaron dos hemocultivos, escarificacién, es-
tudio micolégico directo y cultivo de las lesiones
cutdneas. Todos resultaron negativos. La rutina de
laboratorio fue normal y las serologias maternas
(HIV, VDRL, Hepatitis B y Chagas) fueron negati-
vas. El nifio recibié ampicilina y gentamicina EV por
4 dfasy, ante los cultivos negativos, el tratamiento
se suspendié de inmediato.

Caso 2. Clinica: descamacidn en pliegues.

SILVINA JAIME ET AL.

Teniendo en cuenta la clinica, la negatividad de los
cultivos y de la escarificacién-extendido de piel, asi
como el antecedente materno de fiebre elevada, se
arribé al diagnéstico de miliaria cristalina congé-
nita.

El neonato evolucioné favorablemente con desapa-
ricién de sus lesiones a los 20 dias.

DISCUSION

La miliaria puede presentarse en tres variantes
clinicas dependiendo del sitio de obstruccién del
conducto de las gldndulas sudoriparas ecrinas.
Esto produce la acumulacién de sudor en la epider-
mis o en la dermis.

Se puede ver en todos los grupos etarios y en
ambos sexos, sin predileccién racial. Las formas de
miliaria cristalina y rubra son las més frecuentes,
sobre todo en condiciones ambientales de calor y
humedad, y afectan especialmente a nifios por la
inmadurez de las gldndulas.”

La miliaria cristalina es la forma mas superficial. Se
produce por la obstruccién del conducto sudoripa-
ro ecrino en la capa cérnea, determinando la for-
macién de vesiculas subcérneas. Clinicamente se
caracteriza por la presencia de vesiculas pequefias,
de 1-3 mm, no inflamatorias y asintométicas. Gene-
ralmente se localizan en la cabeza, el tronco y los
pliegues, y aparecen luego de una estadia en un
ambiente cdlido o de una fiebre elevada. Se rompen
facilmente y dejan una descamacién fina superfi-
cial.

La miliaria rubra es intermedia y la obstruccién
ocurre en la epidermis. Clinicamente se presenta
con vesiculas pequefias o papulo-vesiculas no foli-
culares, eritematosas, localizadas en el tronco, el
cuello y las dreas flexurales. Es frecuente en nifios,
bajo condiciones climédticas de calor y humedad
importantes. Puede presentarse también con lesio-
nes pustulosas (miliaria pustulosa).’

La forma profunda es més infrecuente. La obstruc-
cion del conducto glandular se produce a nivel de la
unién dermo-epidérmica y generalmente es prece-
dida por varios episodios de miliaria rubra. Se
presenta con papulas asintomaticas y pélidas en el
tronco. Afecta mas cominmente a los adultos que
residen en regiones tropicales.”*>

La patogénesis de la miliaria no estd atin completa-
mente dilucidada. El evento inicial es la formacién
de un tapén queratdsico en la desembocadura del
conducto de la glandula sudoripara ecrina.” Algu-
nos autores postulan una obstruccién funcional o
ultraestructural que produce el dafio del acrosirin-
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gio y los tapones queratésicos serian parte de un
proceso reparativo que perpetta clinicamente la
miliaria. Otros trabajos plantean que podrian ser
bacterias -0 sus toxinas- las causantes del dafio en
las células luminales; sin embargo, esto no ha po-
dido demostrarse.®?

En nuestros casos de miliaria cristalina congénita,
al igual que en el paciente publicado por Arpey et
al.?, llama la atencién la presencia de fiebre ma-
terna previa al nacimiento, hecho que podria haber
creado un ambiente favorable para el desarrollo de
la miliaria cristalina.

La histopatologfa de esta forma de miliaria pone en
evidencia la presencia de vesiculas subcérneas con
neutréfilos que guardan relacién de continuidad
con el acrosiringio. Sobre este Ultimo se observan
tapones queratc’>sicos.6

Es importante hacer el diagnéstico diferencial con

TRABA)O ORIGINAL
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otras patologias vésico-ampollares del RN, tales
como infecciones (herpes, candidiasis congénita,
sifilis, sindrome de piel escaldada estafilocdccica),
epidermdlisis ampollar, melanosis pustular transi-
toria e incontinencia pigmenti, entre otras.

Al tratarse de una condicién benigna y autolimi-
tada, el tratamiento es sintomético y se debe co-
locar al paciente en un ambiente fresco. En general,
esta medida es suficiente para observar una mejo-
ria de las lesiones en aproximadamente 7 dias.

La miliaria cristalina congénita es una condicién
poco frecuente y hasta la actualidad sélo existen 4
casos publicados en la literatura.” Esto nos moti-
vé a comunicar estos dos neonatos con dicha
patologia, que no obstante ser benigna, plantea
diagnésticos diferenciales importantes, con evolu-
ciones diferentes y tratamientos especificos.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Straka BF, Cooper PH, Greer KE. Congenital miliaria crystallina. Cutis. 1991; 47:103-6.

2. Arpey CJ, Nagashima-Whalen LS, Chren MM, Zaim MT. Congenital miliaria crystallina: case report and literature review. Pediatr Derma-

tol. 1992; 9:283-7.

3. Haas N, Henz BM, Weigel H. Congenital miliaria crystallina. ] Am Acad Dermatol. 2002; 47:5270 2.

4. Rodriguez-Camelo G, Tijerina-Torres C, Rodriguez-Balderrama I, Rodriguez-Bonito R. Miliaria congénita: informe de un caso en recién

nacido prematuro. Medicina Universitaria. 2009; 11:267-9.
5. Allevato M. Miliaria. Act Terap Dermatol. 2004; 27:292.

6. Lever WF, Schaumburg-Lever G. Histopathology of the skin. Lever WF, Schaumburg-Lever G, eds, 7th ed. JB Lippincott,

Philadelphia,1i9g90: pp. 114.

7. Wenzel FG, Horn TD. Nonneoplastic disorders of the eccrine glands. | Am Acad Dermatol. 1998; 38:1-17.

8. Sulzberger MB, Harris DR. Miliaria and anhidrosis. 3. Multiple small patches and the effects of different periods of occlusion. Arch

Dermatol. 1972; 105:845-50.

9. Henning DR, Griffin TB, Maibach HI. Studies on changes in skin surface bacteria in induced miliaria and associated hypohidrosis. Acta

Dermatol Venereol. 1972; 52:371-5.



Volumen og ¢ Ntimero 1. Enero/Abril 201

Dermatologia Pediatrica Latinoamericana

COMUNICACION DE CASOS |20
Dermatosis pustular erosiva del
cuero cabelludo de una nifa

ALiciA RosiITTO

CAROLINA BELLO

CARLOTA GOMEZ PERAL

ANA GARONE

RicArRDO DRuT

Hospital Interzonal de Agudos Especializado en

Pediatria “Sor Maria Ludovica”, La Plata, Buenos Aires, Argentina

Resumen

LA DERMATOSIS PUSTULAR EROSIVA DEL CUERO CABELLUDO ES UNA ERUPCION PUSTULAR IDIOPATICA QUE SE
HA ASOCIADO AL TRAUMA FiSICO, QUIRURGICO O A TRATAMIENTOS MEDICOS. SE PRESENTA UNA NINA QUE
DESARROLLA ESTE CUADRO COMO CONSECUENCIA DEL TRAUMA QUIRURGICO PROVOCADO POR EL DRENAJE
DE MULTIPLES ABSCESOS EN EL CUERO CABELLUDO.

PALABRAS CLAVE: CUERO CABELLUDO; DERMATOSIS PUSTULAR EROSIVA

Abstract

EROSIVE PUSTULAR DERMATOSIS OF THE SCALP IS CHARACTERIZED BY IDIOPATHIC PUSTULAR ERUPTION
OFTEN TRIGGERED BY PHYSICAL, MEDICAL OR SURGICAL TRAUMA. WE PRESENT A GIRL OF 6 YEARS OF AGE
THAT DEVELOPED THIS DISEASE AS A CONSEQUENCE OF SURGICAL TRAUMA AFTER MULTIPLE SCALP ABSCESSES
DRAINAGE.

KEY WORDS: EROSIVE PUSTULAR DERMATOSIS; SCALP

INTRODUCCION

La dermatosis pustular erosiva del cuero cabelludo
(DPECC) es un desorden idiopético inicialmente
referido por Burton en 1977 y Pye en 1979." Los
primeros casos publicados la definen como una
erupcién pustular crénica en el cuero cabelludo de
pacientes adultos, de causa desconocida e histo-
logfa inespecifica.*?

CASO CLiNICO

Nifia de 6 afios de edad, derivada por el servicio de
Cirugfa para seguimiento posterior al drenaje qui-
rurgico de multiples abscesos en el cuero cabellu-
do.

Sin antecedentes personales ni familiares de im-
portancia. Como antecedente de la enfermedad
actual refiere una picadura de mosquito infectada

Dermatol Pediatr Lat. 2011; 9 (1): 20-3.

en la zona retroauricular y luego la formacién de
abscesos. Recibié antibidticos orales y endoveno-
sos que no se pudieron determinar. Por la falta de
respuesta, fue derivada al servicio de Cirugia de
nuestro hospital donde se interpreté el cuadro
como abscesos mudiltiples de cuero cabelludo por
Staphylococcus aureus meticilino resistente de la
comunidad (SAMRC). Se drenaron quirtirgicamen-
te todos los abscesos y recibié cefazolina y clin-
damicina por via endovenosa durante 48 horas,
reemplazandose luego por trimetoprima-sulfame-
toxazol (TMS) por via oral, a dosis de 10 mg/kg/d,
durante 14 dias.

Recibimos a la nifia en el curso de las 24 horas
posteriores a dicha practica quirdrgica. Al examen
fisico observamos heridas cortantes, de 1 a 2 cm,
profundas, correspondientes a los sitios de drenaje
quirurgico de los abscesos (Figura 1).
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Figura 1.

Heridas profundas en cuero cabelludo secun-
darias al drenaje quirurgico de abscesos.

Ademés del diagnéstico planteado -abscesos del
cuero cabelludo por SAMR- consideramos a la tifia
de cuero cabelludo/querion de Celso dentro de los
diagndsticos diferenciales.

Un examen micoldgico directo del cuero cabelludo,
realizado previo a la internacién, mostré elementos
filamentosos, resultando el cultivo negativo. El es-
tudio bacteriolégico de los abscesos fue positivo
para Staphylococcus aureus meticilino resistente
(SAMR). Se le indicaron curas hiimedas permanen-
tes con borato de sodio al 6%o y griseofulvina oral
a 20 mg/kg/dia que recibié por 4 meses. A pesar
del tratamiento antibidtico y antifungico observa-
mos la aparicién de nuevas pustulas y pequefias
adreas erosionadas.

Al cabo de este periodo, por la evolucién térpida,
nos replanteamos los diagndésticos y se solicité un
nuevo laboratorio cuyos resultados mostraron una
hemoglobina de 7gr/dl que se interpreté como
anemia posiblemente secundaria al sangrado y las
erosiones actuales. Se inicié tratamiento con
sulfato ferroso oral, 3 mg/kg/d.

La evaluacién inmunolégica descarté deficiencia
inmune quedando medicada con TMS a dosis de
mantenimiento de 5 mg/kg/d, la cual se prolongé
durante un afio.

A los 5 meses de tratamiento presentaba una zona
ulcerada de bordes netos, indolora, rodeada de
pustulas y costras, dreas erosionadas en la periferia
de la Ulcera con vainas de tejido de granulacién
rodeando los tallos pilosos y zonas de alopecia
cicatrizal (Figura 2).

La histopatologia de piel correspondiente al borde
de la lesion ulcerosa mostré una coleccién absce-
dada con estructuras pilosas incluidas. Una se-
gunda muestra, en la que se incluia un tallo piloso,
revelé epidermis con zonas de hiperqueratosis y

COMUNICACION DE CASOS
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A los 5 meses presenta zona ulcerada de bor-
des netos, indolora, rodeada de pustulas, cos-
tras y dreas erosionadas en la periferia de la
ulcera con vainas de tejido de granulacién ro-
deando los tallos pilosos.

exocitosis de elementos inflamatorios. En la dermis
habia células inflamatorias y multiples células mul-
tinucleadas de cuerpo extrafio. Los diagndsticos de
ambas biopsias fueron de dermatitis abscedada y
dermatitis crénica con granuloma de cuerpo extra-
fio respectivamente (Figura 3).

Figura 3.

Dermatitis crénica con granuloma de cuerpo
extrafio (H&E, 100X).

A los ocho meses de iniciado el cuadro, se observd
mejoria de la anemia y de las lesiones, con pocas
zonas de alopecia cicatrizal (Figura 4).

A los dieciocho meses presentd pequefias zonas de
alopecia cicatrizal en cuero cabelludo y cabello nor-
mal.
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Figura 4.

A los 8 meses de iniciado el cuadro se obser-
va mejoria clinica con pocas zonas de alopecia
cicatrizal.

CONCLUSION

COMUNICACION DE CASOS
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Los pacientes con DPECC presentan dreas erosio-
nadas, pustulas y costras que, al removerlas, reve-
lan un material seropurulento. Las lesiones evolu-
cionan lentamente dejando alopecia cicatrizal. Al
mismo tiempo que unas dreas van curando, se
comprometen otras adyacentes. La localizacién
habitual es el cuero cabelludo, pero también puede
afectarse la cara.*

La histologia es inespecifica, con dreas de paraque-
ratosis o hiperqueratosis y otras con atrofia o ero-
sion de la epidermis. En la dermis, se aprecia un
infiltrado inflamatorio que se dispone en parches o
en forma difusa y estd constituido por linfocitos y
células plasmaticas. Se refieren ocasionales células
gigantes de cuerpo extrafio préximas a los rema-
nentes de las estructuras pilosebdceas destruidas
por el proceso inflamatorio.*

La formacién de pustulas sugiere una posible
causa infecciosa. Multiples microrganismos (inclu-
idos el S. aureus, S. epidermidis, Pseudomona aeu-
riginosa, Proteus mirabilis, S. aureus coagulasa nega-
tivo, Candida albicans, Candida parapsilosis y Asper-
gillus ochraceus) han sido cultivados en los sitios
afectados. La falta de respuesta a los antibidticos y
antimicéticos llevé a considerar a la presencia de
estos microrganismos como el resultado de una
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colonizacién secundaria.’”

El antecedente de un trauma quirurgico, el trans-
plante de piel, el tratamiento tépico de queratosis
actinicas, la infeccion por el virus herpes zoster y el
dafio actinico se vinculan con esta dermatosis.>®
Los unicos casos infantiles descriptos correspon-
den a recién nacidos con antecedente de caput
succedaneum.®

La DPECC también se describe asociada a trastor-
nos autoinmunes, que incluyen a la artritis reuma-
toidea, la hepatitis autoinmune, la tiroiditis de
Hashimoto y la arteritis de Takayasu.'® Algunos
autores especulan que la vinculacién entre la inju-
ria fisica y la autoinmunidad radica en que ésta
ultima favoreceria la produccién de autoanticuer-
pos contra antigenos cutdneos, lo que conduciria a
una respuesta inflamatoria secundaria. La forma-
ci6én de anticuerpos no ha sido confirmada, pero si
la respuesta a los antiinflamatorios aplicados local-
mente."

En nuestro caso la mejoria clinica de las lesiones
podria haber estado influenciada por la resolucién
de la anemia, y por efecto de la quimioprofilaxis con
TMS para evitar una infeccién secundaria. Esto nos
llevé a plantearnos la hipétesis de la relacién entre
la anemiay la evolucién térpida de esta paciente.
Los diagndsticos diferenciales incluyen a aquellas
enfermedades dermatoldgicas que pueden cursar
con pustulas.

La foliculitis decalvante se caracteriza por una
foliculitis pustulosa que provoca alopecia cicatrizal.
Muchos de los pelos que sobreviven se agrupan en
penachos (foliculitis en penacho), por lo general se
cultiva el Staphylococcus aureus y suelen ser de
utilidad los antibidticos sistémicos, en particular
combinados con rifampicina.” La falta de respues-
ta a los antibidticos junto a la presencia de costras
y el antecedente previo de trauma es lo que diferen-
cia a nuestro caso de esta entidad.

La celulitis disecante del cuero cabelludo (perifo-
lliculitis capitis abscedens et suffodiens) se da en
individuos de raza negra entre los 20 y 30 afios.
Comienza con ndédulos inflamatorios profundos
sobre el occipucio que coalescen y forman trayec-
tos fistulosos por donde drena material purulento.
Se han aislado diversos microorganismos, entre
ellos estreptococos, estafilococos y pseudomonas.
Si bien los antibidticos sistémicos y los corticoides
intralesionales a veces son utiles, la evolucién es
lenta y las recaidas son frecuentes.""

En nuestro caso, por un examen micolégico directo
positivo que portaba la paciente uno de los
diagnésticos diferenciales planteados fue el de tifa
de cuero cabelludo en su forma inflamatoria o que-
rion de Celso. El cultivo micolégico negativo y la
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falta de respuesta al tratamiento con griseofulvina
a 20 mg/kg/dia durante 4 meses nos llevé a deses-
timar esta posibilidad. Por otro lado, la presencia
de importantes heridas debidas al drenaje quirtr-
gico y el diagnoéstico de abscesos miuiltiples bacte-
rianos nos limitaron la opcién del tratamiento con
prednisona oral de un posible querion.

Otra entidad a ser considerada en estos pacientes
es el pioderma gangrenoso (PG). Se estima que un
4% de los PG ocurre en nifios. Las lesiones pueden
ser ulcerativas, ampollares, pustulosas o vegetan-
tes, y progresan con rapidez. El dolor es intenso y
desproporcionado con respecto a su aspecto cli-
nico. A menudo se da en nifios con una enferme-
dad sistémica asociada (arteritis de Takayasu,
alteracion de la funcién leucocitaria, traqueitis ne-
crotizante, neumonia, enfermedad de Crohn, HIV).
La histopatologfa de las lesiones del PG es ines-
pecifica y las muestras tomadas del centro de las
mismas muestran una intensa infiltracién neutrofi-
lica, mientras que las de la periferia exhiben un

ALICIA ROSITTO ET AL.

infiltrado mixto o predominantemente linfociti-
co.?™

Otros diagnésticos diferenciales de la DPECC in-
cluyen: pénfigo vulgar, pénfigo folidceo, penfigoide
cicatrizal, carcinoma de células escamosas, foliculi-
tis bacteriana, eccema impetiginizado, psoriasis
pustulosa, dermatosis pustular subcérneay derma-
titis artefacta.*'*"

Las cremas con tacrolimus y el calcipotriol han sido
propuestas como medicaciones alternativas, en re-
emplazo de los corticoides locales, para evitar la
atrofia cutanea con el uso a largo plazo en el
tratamiento de estos pacientes."*

Es de destacar que la DPECC es una entidad poco
frecuente que deberia considerarse frente a cua-
dros de dermatosis pustulosas recurrentes y refrac-
tarias a los tratamientos convencionales.

Nuestro caso es el primero registrado en una nifia
luego del periodo neonatal y destacamos al trauma
quirdrgico como desencadenante.
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COMUNICACION DE CASOS D
Malformacidn vascular capilar extensa asociada a defecto
terminal transverso de la extremidad.
Descripcion de una nueva asociacién

4
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Resumen

PACIENTE DE TRES ANOS DE EDAD QUE NACIO CON UNA MALFORMACION VASCULAR CAPILAR (MVCQ)

EXTENSA, DEL TIPO MANCHA EN VINO DE OPORTO O NEVUS FLAMMEUS, EN HEMITORAX Y BRAZO DEREC

HO

ASOCIADA A AGENESIA DISTAL DE DICHA EXTREMIDAD. EL NINO FUE UN RECIEN NACIDO DE 39 SEMANAS, SIN
PATOLOGIAS DEL EMBARAZO, COMPLICACIONES PERINATALES NI CONSUMO MATERNO DE DROGAS O FARMA-
Ccos. AL NACER SE ESTUDIO LA ALTERACION MUSCULOESQUELETICA CON RADIOGRAFIA QUE MOSTRO

HIPOPLASIA RADIOCUBITAL Y AGENESIA DE LOS HUESOS DEL CARPO AS{ COMO DE LOS RESTANTES HUESOS

DE

LA MANO. SE REALIZO BL'JSQUEDA DE OTRAS MALFORMACIONES LA QUE FUE NEGATIVA. EVALUADO POR
GENETISTA, SE DESCARTO GENOPATIA. EL DIAGNOSTICO DEFINITIVO FUE DE DEFECTO TERMINAL TRANSVERSO
AsocIADO A MVC GIGANTE. EL PACIENTE PRESENTO CRECIMIENTO PONDOESTATURAL ADECUADO Y DESA-
RROLLO PSICOMOTOR NORMAL. LAS MALFORMACIONES VASCULARES PUEDEN ASOCIARSE A DIVERSAS
MALFORMACIONES MUSCULOESQUELETICAS. EN TERMINOS GENERALES, LAS MALFORMACIONES VENOSAS
PUEDEN ASOCIARSE A ALTERACIONES DEL CRECIMIENTO DE LA EXTREMIDAD Y LAS MALFORMACIONES
CAPILARES A HIPERTROFIA. SIN EMBARGO, NO EXISTEN DESCRIPCIONES DE CASOS DE MALFORMACIONES
VASCULARES COEXISTENTES CON AGENESIA DE LA EXTREMIDAD, POR LO QUE CREEMOS QUE ESTA ES UNA

NUEVA ASOCIACION QUE REQUIERE MAYOR ESTUDIO.
PALABRAS CLAVE: FOCOMIELIA; MALFORMACION VASCULAR CAPILAR; MANCHA EN VINO DE OPORTO

Abstract

WE REPORT A CASE OF A THREE YEARS OLD BOY THAT WAS BORN WITH AN EXTENDED CAPILLARY MALFORMA-
TION (CM), OF THE PORT-WINE STAIN OR NEVUS FLAMMEUS TYPE, THAT COVERED HIS RIGHT ARM, SHOUL-
DER AND HEMITHORAX ASSOCIATED WITH DISTAL AGENESIS OF THE SAME EXTREMITY. PATIENT WAS A
39-WEEKS NEW BORN WITHOUT ANY DISEASES DURING PREGNANCY, USE OF MATERNAL DRUGS NOR PERINA-
TAL COMPLICATIONS. A RADIOGRAPHY OF THE ARM SHOWED RADIUS AND ULNA HYPOPLASIA AND COMPLETE
AGENESIS OF CARPAL AND OTHER BONES OF THE HAND. DIFFERENT EXAMS WERE MADE TO EXCLUDE OTHER
MALFORMATIONS, WITH NO PATHOLOGICAL FINDINGS. A GENETICIST RULED OUT ANY GENOPATHY. FINAL
DIAGNOSIS WAS TERMINAL TRANSVERSE DEFECT OF THE RIGHT ARM ASSOCIATED WITH A CM OF THE EXTRE-
MITY. VASCULAR MALFORMATIONS MAY BE ASSOCIATED WITH MUSCULOSKELETAL MALFORMATIONS. GENE-

RALLY, VENOUS MALFORMATIONS MAY HAVE BONE GROWTH ALTERATIONS OF EXTREMITIES AND CM MAY

BE

ASSOCIATED WITH HYPERTROPHY. HOWEVER, THERE ARE NO REPORTED CASES OF VASCULAR MALFORMA-
TIONS ASSOCIATED WITH AGENESIS OF THE EXTREMITY. THEREFORE, WE THINK THIS IS A NEW ASSOCIATION

THAT NEEDS TO BE STUDIED.
KEY WORDS: CAPILLARY MALFORMATION; PHOCOMELIA; PORT-WINE STAIN

Dermatol Pediatr Lat. 2011; g (1): 24-6.
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COMUNICACION DE CASOS
Malformacion vascular capilar extensa

INTRODUCCION

Las malformaciones musculoesqueléticas congéni-
tas son de etiologia multifactorial, incluyendo alte-
raciones genéticas, teratogénicas y trastornos vas-
culares que ocurren durante la vida embrionaria.
Estos ultimos pueden asociar diversas malforma-
ciones sistémicas, dismorfismos del sistema ner-
vioso central y malformaciones musculoesquelé-
ticas importantes.'

Se han descripto multiples sindromes secundarios
a una irrupcion en el desarrollo normal del sistema
vascular, los que a nivel musculoesquelético pue-
den generar hipertrofia, hipoplasia o agenesia par-
cial o total de la extremidad. Algunos ejemplos son
el sindrome de Klippel-Trenaunay, el sindrome de
Proteus y el sindrome de Poland, entre otros.

A continuacién, describimos el caso de un recién
nacido con focomelia asociada a una malformacién
vascular capilar (MVC) extensa.

CASO CLINICO

Paciente de 3 afios, de sexo masculino, que con-
sulta en nuestro centro por una mancha eritema-
tosa, bien delimitada, que se extiende por el hom-
bro, brazo y 1/3 lateral de hemitérax derechos, de
aproximadamente 20 x 10 cm, asociada a ausencia
completa de los 2/3 distales del antebrazo y mano
ho- molaterales (Figura 1). Su madre refiere que la
mancha ha disminuido de tamafio y se ha tornado
mds rosada.

Figura 1. ___1 ..-“"5';

Mancha eritematosa que se extiende por hom-
bro, brazo y 1/3 de hemitérax derecho asociado
a ausencia completa de los 2/3 distales del an-
tebrazo derecho, con muiién distal.

El paciente fue un recién nacido de 39 semanas, sin
antecedente de consumo materno de drogas ni fér-
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macos durante el embarazo. El mismo fue contro-
lado y sin complicaciones, salvo el hallazgo -du-
rante una ecografia de control- de un defecto unila-
teral en la extremidad superior derecha. Al nacer
presenté peso y talla adecuados para la edad gesta-
cional, Apgar 9-9 y una mancha eritemato-violdcea
extensa que cubria el hemitérax, hombro, brazo y
1/3 proximal del antebrazo derecho, sugestiva de
MVC; asociada a ausencia completa de los 2/3
distales del antebrazo, con mufién distal.

Se inicié estudio del defecto musculoesquelético
con radiografia del antebrazo derecho que mostré
hipoplasia radiocubital y agenesia de huesos del
carpo y de los restantes huesos de la mano (Figura
2). La ecografia de partes blandas mostro, en la
pared tordcica y el brazo derecho, una discreta
heterogeneidad del tejido celular subcutaneo, mal
delimitada, con estructuras ovoideas alargadas que
al estudio Doppler presentaron flujo venoso.

Figura 2.

Radiografia anteroposterior de extremidad su-
perior derecha que muestra hipoplasia radio-
cubital y angenesia de los huesos del carpo y
de los restantes huesos de la mano.

Se solicité una resonancia magnética (RM) de la
extremidad. Sin embargo, debido a problemas eco-
némicos y previsionales del paciente y su familia,
no fue posible realizar dicho estudio.

Se realizaron exdmenes en busqueda de otras mal-
formaciones, con ecografia cerebral, radiografia de
craneo y evaluaciones por Genetista y Oftalmélogo
que no mostraron alteraciones. El estudio de
TORCH fue negativo.

Se diagnosticé defecto terminal transverso de la
extremidad superior derecha asociado a MVC
extensa. Desde temprana edad ha recibido apoyo
quinésico y ortopédico, utilizando desde los 10 me-
ses drtesis posicional, con buena respuesta. El pa-
ciente ha presentado buen crecimiento pondo-
estatural y desarrollo psicomotor.
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El desarrollo de los esbozos de los miembros supe-
riores se inicia entre los dias 26 y 27 de la ges-
tacién.” Luego, durante la sexta semana aparecen
el codo, la mufieca y las placas de las manos vy,
hacia la séptima semana se observan los rayos
digitales que van delimitando los dedos de las
manos.” Cualquier noxa que actde durante este
periodo generard distintas malformaciones en la
extremidad, las que dependeran principalmente del
tipo de noxa, el sitio de afectacién y la semana es-
pecifica en que ésta ocurra.?

Las malformaciones musculoesqueléticas congéni-
tas son de etiologia multifactorial, incluyendo alte-
raciones genéticas, teratogénicas y los trastornos
vasculares que ocurren durante la vida embrio-
naria.> Estos dltimos, al generar un trastorno en el
flujo vascular, pueden generar hipertrofia, atrofia
y/o agenesia de la extremidad, lo que dependera
fundamentalmente del tipo de malformacion, del
sitio afectado y la edad gestacional en la que dicho
trastorno ocurra.?

En términos generales, las malformaciones veno-
sas pueden asociarse a alteraciones del creci-
miento de la extremidad*, las malformaciones capi-
lares pueden asociarse a hipertrofia® y las de tipo
arterial pueden asociarse a hipoplasia o agenesia
de la extremidad. Asi, en la anomalia o sindrome de
Poland la alteracion en el flujo de la arteria tordcica
interna durante la sexta semana de gestacion ori-

ginaria el defecto caracteristico de ausencia de la
cabeza esternocostal del musculo pectoral mayor e
hipoplasia mamaria.' Sin embargo, no existen ca-
sos documentados en la literatura inglesa ni espa-
fiola que describan la asociacién de MVC con de-
fecto terminal transverso. A pesar de existir casos
descriptos de MVC asociadas a hipoplasia de la
extremidad, a lo que algunos han denominado sin-
drome de Klippel-Trenaunay inverso?, no se han
documentado casos de agenesia de la extremidad.
Si bien la ocurrencia de MVC con defecto terminal
transverso del miembro descripta en este caso po-
siblemente sea un hecho fortuito -ya que son las
malformaciones arteriales las que suelen generan
hipoplasia de los miembros- por lo anteriormente
descripto no es factible descartar una asociacién
entre ambas entidades. Asi, es posible plantear que
en nuestro paciente, la extensa MVC haya produ-
cido una reduccién significativa del flujo de la ar-
teria braquial -ya sea por distribucién del flujo o por
obstruccién externa que la propia malformacion
haya ejercido sobre la arteria braquial-, disminu-
yendo significativamente la irrigacién de la extremi-
dad afectada durante la 4-8° semanas de gestacion
y generado el defecto terminal transverso del
miembro superior observado. Destacamos, no obs-
tante, que esta hipétesis no pudo ser validada por
no haberse realizado estudios de imdgenes mds
complejos.
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Resumen

LAS MASTOCITOSIS SON UN GRUPO DE ENFERMEDADES CARACTERIZADAS POR LA HIPERPLASIA DE MASTOCI-
TOS FUNCIONALMENTE NORMALES EN DIFERENTES TEJIDOS. SE DISTINGUEN CUATRO FORMAS CUTANEAS:
URTICARIA PIGMENTOSA, MASTOCITOMA SOLITARIO, MASTOCITOSIS CUTANEA DIFUSA Y TELANGIECTASIA
MACULARIS ERUPTIVA PERSTANS (TMEP). LA TMEP ES UNA FORMA DE MASTOCITOSIS DE PRESENTACION
INFRECUENTE EN LA INFANCIA, QUE SE CARACTERIZA CLINICAMENTE POR LA PRESENCIA DE MACULAS
ERITEMATO-CASTANAS TELANGIECTASICAS. SU PRONOSTICO ES FAVORABLE Y EL TRATAMIENTO, DE REQUE-
RIRLO, ES SINTOMATICO Y DE INDOLE ESTETICA. PRESENTAMOS DOS CASOS INUSUALES DE TMEP EN LA EDAD
PEDIATRICA.

PALABRAS CLAVE: MASTOCITOSIS; MASTOCITOSIS CUTANEA; TELANGIECTASIA MACULARIS ERUPTIVA PERSTANS

Abstract

MASTOCYTOSIS COMPRISE A GROUP OF ENTITIES CHARACTERIZED BY THE HYPERPLASIA OF NORMAL MASTO-
CYTES IN DIFFERENT TISSUES. THERE ARE FOUR FORMS OF CUTANEOUS MASTOCYTOSIS: URTICARIA PIGMEN-
TOSA, SOLITARY MASTOCYTOMA, DIFFUSE CUTANEOUS MASTOCYTOSIS AND TELANGIECTASIA MACULARIS
ERUPTIVA PERSTANS (TMEP). THE LATER IS AN UNCOMMON CONDITION IN CHILDREN WITH SCARCE
REPORTS IN THE LITERATURE, CHARACTERIZED BY DISSEMINATED TELANGIECTATIC ERYTHEMATOUS TO
BROWNISH MACULES. IT GENERALLY HAS A GOOD PROGNOSIS AND TREATMENT, IF REQUIRED, CONSISTS IN
THE RELIEF OF THE SYMPTOMS WHEN PRESENT OR MAY BE DONE BECAUSE OF COSMETIC CONCERN. HERE WE
PRESENT TWO UNUSUAL CASES OF TMEP IN THE INFANCY.

KEY WORDS: CUTANEOUS MASTOCYTOSIS; MASTOCYTOSIS; TELANGIECTASIA MACULARIS ERUPTIVA PERSTANS

Dermatol Pediatr Lat. 2011; g (1): 27-31.

INTRODUCCION

Las mastocitosis son un grupo heterogéneo de en-
fermedades, cuyos sintomas y signos derivan de la
hiperplasia de mastocitos funcionalmente norma-
les en diferentes tejidos.' La piel es el érgano afec-

tado con mayor frecuencia.

La telangectasia macularis eruptiva perstans
(TMEP) es una forma inusual de mastocitosis cu-
tanea en nifios."” Se caracteriza por la presencia de

Correspondencia:

AGUSTINA ACOSTA

ZELMAR MICHELLINI 1237/902, MONTEVIDEO, URUGUAY
CP: 11100

E-MAIL: maragusac@yahoo.com.ar




Dermatologia Pediatrica Latinoamericana

Volumen og ¢ Ntimero 1. Enero/Abril 201

COMUNICACION DE CASOS

Telangiectasia macularis eruptiva perstans

madculas eritemato-castafias diseminadas y asocia-
das a telangiectasias.3® Los casos descriptos en la
literatura sugieren un prondstico favorable, pero la
falta de seguimiento de los mismos no permite
asegurarlo.”

CASOS CLiNICOS

Caso 1:

Escolar de sexo masculino, de 6 afios de edad, que
consultdé por presentar en cuello, tronco y miem-
bros méculas eritemato-castafias asintométicas, de
1-2 cm de didmetro y 6 meses de evolucién, con
telangiectasias finas en su superficie. El signo de
Darier fue negativo (Figuras 1y 2).

Caso 1: Mdculas eritemato-parduzcas disemi-
nadas.

Figura 2.

Caso 2: Dermatoscopia: se observa hiperpig-
mentacidn y telangiectasias.

Caso 2:
Paciente de sexo femenino, de 7 afios de edad, que

AGUSTINA ACOSTA ET AL.

consulté por la aparicién progresiva de méculas
eritemato-castafias pruriginosas, de varios meses
de evolucién, topografiadas en miembros superio-
res y tronco. Al examen, observamos maculas
eritemato-parduzcas de limite neto (Figura 3) con
telangiectasias finas en su superficie. El signo de
Darier fue negativo y el resto del examen fisico fue
normal. No presentaba sintomas sistémicos.

| .

Caso 2: Méculas eritemato-
castanas.

En ambos casos la biopsia de piel mostré vasos
dérmicos con ligera dilatacién y presencia de un
numero aumentado de mastocitos dérmicos
dispersos (hasta 21 por campo de gran aumento),
visualizados con tincién de Giemsa (Figura 4). Esto
fue compatible con el diagnéstico de TEMP.

Figura 4. c

Caso 1: Histopatologia: en dermis se observan
dilataciones vasculares y mastocitos aumenta-
dos.

A: H&E 5X

B: H&E 10X

C: Giemsa 5X

D: Giemsa 40X
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Los familiares de los nifios fueron examinados y no
se constaté la presencia de lesiones cutdneas simi-
lares.

Se solicité laboratorio general con resultados den-
tro de limites normales en ambos nifios.

En el primer caso se realizé tratamiento con elu-
sién de desencadenantes y en el segundo se agregd
1 mg de ketotifeno, cada 12 h, por via oral, durante
2 meses.

COMENTARIO

COMUNICACION DE CASOS

Telangiectasia macularis eruptiva perstans

Las mastocitosis se caracterizan por la hiperplasia
de mastocitos funcionalmente normales en dife-
rentes tejidos®®?, siendo la piel el érgano mis a-
fectado. Distinguimos las mastocitosis cutdneas
puras y las sistémicas.*” Estas Ultimas son excep-
cionales, especialmente en la infancia."?

En esta enfermedad, los signos y sintomas se
producen por la liberacién de los mediadores in-
flamatorios derivados de los mastocitos que provo-
can: urticaria, broncoespasmo, hipotensién, disne-
a, vémitos y dolor abdominal."” También se pue-
den asociar sintomas sistémicos por infiltracién de
los mastocitos en diferentes érganos (médula 6-
sea, bazo, sistema gastrointestinal).”*'°

Existen cuatro formas de mastocitosis cutdnea: ur-
ticaria pigmentosa, mastocitoma solitario, mas-
tocitosis cutdnea difusa y TMEP.#7"°

La TMEP es una variante rara de mastocitosis cu-
tadnea®* (menos del 1%). Se presenta habitualmen-
te en adultos, con escasas descripciones en ni-
fos.*7?

Se caracteriza por la presencia de méculas erite-
mato-castafias con telangiectasias en su superficie.
Compromete el tronco, la cara y, con menor fre-
cuencia, las extremidades.>® En general, el signo de
Darier es negativo debido al bajo niimero de mas-
tocitos presentes en las lesiones.>* Pueden ocasio-
nar prurito y dermografismo* con ausencia de sin-
tomas sistémicos.

La histopatologia de las lesiones de la TMEP mues-
tra un infiltrado de mastocitos en la dermis superfi-
cial, rodeando los capilares y las vénulas dilata-
das>*®

En algunos casos, el nimero de mastocitos esta
ligeramente elevado y sélo se aprecia su aumento
cuando se compara la piel afectada con la nor-
mal #® Se pueden usar tinciones como Giemsa o
azul de Toluidina para una mejor visualizacién de
los mastocitos, ya que con éstas se identifican sus
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grénulos baséfilos metacromaticos.> Técnicas de
inmunohistoquimica, como la triptasa, el inmuno-
marcador c-kit o CD68 (triptase based peroxidase),
pueden ser utiles con este fin.

Creemos que en nifios uno de los diagndsticos di-
ferenciales mds importantes a tener en cuenta es el
sindrome de malformacién capilar y malformacién
arteriovenosa familiar (CM-AVM), un cuadro here-
ditario determinado por mutaciones en el gen
RASA', descripto por Eerola et al. en el afio 2003."”
Este se presenta clinicamente con malformaciones
capilares cutdneas (que pueden resultar indistin-
guibles de las lesiones de la TMEP) y puede ser un
indicador de susceptibilidad genética al desarrollo
de anomalias vasculares mas severas.""'” En los
casos aqui comunicados no constatamos lesiones
vasculares en familiares ni lesiones congénitas;
tampoco se presentaron otras malformaciones
vasculares asociadas y la histopatologia de las le-
siones cutdneas en nuestros pacientes fue alta-
mente sugestiva de TMEP. Estos resultados nos
alejaron del planteo diagndstico de CM-AVM.
Otros diagndsticos diferenciales son la urticaria
pigmentosa con telangectasias y otras dermatosis
on telangectasias, como la telangectasia esencial
benigna, no planteables en este caso.

En los casos pediatricos de TMEP, el prondstico es
favorable. Dado que no se ha descripto compro-
miso sistémico ni asociacién con otra patologfa’,
se infiere que no estaria indicada su busqueda.
Eventualmente, se podrd guiar el screening de
acuerdo a los sintomas presentes: ecograffa abdo-
minal en caso de sintomas gastrointestinales; ra-
diografias o centellograma dseo si presentara sin-
tomas &seos; asi como también la valoracién
hematolégica mediante hemograma con ldmina
periférica.

El buen pronédstico de la TMEP hace que el
tratamiento sea conservador.? El objetivo primario
es el alivio sintomdtico y, secundariamente, la co-
rreccién estética de las lesiones.

El tratamiento debe evitar aquellos factores que
exacerban la enfermedad, como los alimentos
histamino-liberadores o ricos en histamina (embu-
tidos y conservas, pescado, tomate, frutilla, manies
y frutos secos, chocolates, colorantes), los medica-
mentos (AAS, morfina, neomicina, anestésicos,
etc.), las picaduras de insectos, los agentes fisicos
o térmicos y el estrés, entre otros."

Como terapéutica pueden ser Utiles los corticoides
tépicos’, el ketotifeno® y el cromoglicato de so-
dio’’, debido a que mejoran el prurito y otros
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sintomas. Otras opciones son el montelukast y el
PUVA.#5° Sin embargo, este ultimo no seria una
alternativa en pacientes pediétricos.’

Con fines estéticos se ha reportado el tratamiento
con luz pulsada intensa'* y flashlamp dye laser de
585 nm*®, que producirfa una fibrosis vascular dér-
mica con reduccidn de las telangiectasias sin modi-
ficacién del nimero de mastocitos.?

El interés de esta comunicacién radica en la baja
frecuencia de presentacion de la TMEP en la infan-
cia y en la ausencia de sintomas sistémicos y pa-
tologfa asociada en ambos casos. Destacamos,
ademds, la importancia de realizar el examen fisico
a los familiares de los nifios en los cuales se

COMUNICACION DE CASOS

Telangiectasia macularis eruptiva perstans

AGUSTINA ACOSTA ET AL.

plantea este diagndstico de TMEP, a fin de descar-
tar la CM-AVM. Esta se presenta con lesiones
clinicamente similares, pero requiere otro segui-
miento y conducta.

El prondstico de la TMEP en la infancia parece
favorable, aunque no existen certezas debido al
escaso numero y falta de seguimiento de los casos
comunicados en la literatura. Por ello, sugerimos la
observacién de estos pacientes a lo largo del tiem-

po.
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CASO CLINICO

Dermatol Pediatr Lat. 2011; g (1): 31-4

Nifia de 6 afios de edad, que presentéd aumento
asintomdtico del volumen del antebrazo izquierdo,
de 30 dias de evolucién. Niega antecedentes de
lesion previa en dicho sitio asi como historia fami-
liar de lesiones similares. Al examen fisico se ob-
servd un ndédulo azulado, blando e indoloro a la
palpacién (Figura 1). La ecografia Doppler de la

Nédulo azulado blando de 2 x 2,5 cm.

lesion mostré imagenes ovaladas hipoecoicas,
compresibles, localizadas en el plano adiposo del
codo izquierdo. Luego de 4 meses aparecieron dos
lesiones nodulares vecinas a la inicial, de 2 cm de

didmetro cada una. Al mismo tiempo, la lesién
primaria aumenté de tamafio y alcanzé los 4 cm
didmetro. Bajo anestesia general, se realizé el abor-
daje quirtrgico de las mismas. Se incidi6 la lesién
de mayor tamafio y se logré facilmente el despe-
gamiento peritumoral sin sangrado. El hallazgo in-
traoperatorio fue el de una tumoracién con aspecto
de racimo de uvas (Figura 2). Se procedi¢ al cierre

Aspecto de racimo de uvas de la lesién, de

4 cm de diametro, durante el acto quirurgico.
por planos y la paciente evolucioné sin intercurren-
cias. En el examen anatomopatolégico se obser-
varon canales vasculares prominentes, irregulares
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y ectdsicos, rodeados por un pequefio nimero de
células glémicas (Figuras 3y 4) que, en la inmuno-
histoquimica fueron positivas para vimentina

Figura 3.

Espacios vasculares venosos estasicos reves-
tidos por células glémicas (H&E, 10X).

Figurag. - : =5 g

Células redondeas con citoplasma eosindfilo y.
nticleos oscuros, redondos a ovalados (H&E,
400X).

(Figura 5). Un afio y dos meses después, se
procedié nuevamente a la exéresis quirirgica, ya
que hubo recidiva de la lesién en la misma
localizacién (Figura 6), que en esta ocasién se
asoci6 a dolor punzante.

Diagndstico: Malformacién venosa con células
glomicas

FABioLA MULLER DE OLIVEIRA ET AL.

Inmunohistoquimica: positividad de las célu-
las glémicas para vimentina (X100).

Figura 6.

Cicatrizacidon con nédulo azulado 1 cm por
debajo de la misma.

COMENTARIO

Las malformaciones venosas con células glémicas
(MVCG) son malformaciones vasculares venosas,
de bajo flujo, modificadas por la presencia de cé-
lulas glémicas.' Pueden estar presentes como le-
siones precursoras al momento del nacimiento o
surgir como lesiones nodulares a lo largo de la vi-
da.

Las lesiones se clasifican clinicamente en: solitarias
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o multiples, que pueden ser adquiridas o congéni-
tas; e histolédgicamente como tumores glémicos y
MVCG también llamadas malformaciones glomo-
venosas.
En la poblacién pedidtrica las lesiones multiples
son mas comunes. Tienen cardcter autosémico do-
minante y afectan aproximadamente al 75% de los
miembros de la misma familia.’
Clinicamente son tumores nodulares, de color vi-
noso, que varian de tamafo (desde 1 mm hasta va-
rios centimetros). El dolor es un sintoma impor-
tante para el diagnéstico. Cuando estdn presentes
desde el nacimiento, su apariencia es la de placas
rosadas; pero en la adolescencia, evolucionan a tu-
mores de aspecto nodular y color vinoso.' Histo-
|6gicamente estdn constituidos por canales vascu-
lares venosos ramificados, separados por estroma
de tejido conectivo que contiene agregados de
células glémicas, las que se disponen alrededor de
los vasos.”
El tumor glémico es mas comin en adultos. Deriva
del crecimiento anormal de los cuerpos glémicos,
que son estructuras responsables de la termorregu-
lacién. El 90% de los casos corresponde a lesiones
solitarias®, que aparecen aproximadamente en la
tercera década de vida y se presentan con la triada
de dolor, aumento del volumen de una determi-
nada drea y sensibilidad al frio. El 60% se localiza
en las extremidades®*, principalmente en el lecho
ungueal, debido a que en esta regién existe una
gran cantidad de células glémicas. El dolor es de-
sencadenado por trauma local o variacién brusca
de temperatura y puede estar presente en hasta el
54,9% de los casos.>* Este ayuda en el diagndstico
diferencial con otras lesiones.>*
Las MVCG se observan en nifios y adolescentes.
Son asintomdticos o presentan dolor esporédico
con caracteristicas multifocales. El aspecto clinico
es semejante al de las malformaciones venosas e
histolégicamente presentan canales venosos dila-
tados con 2 o 3 hileras de células glémicas. Las le-
siones multiples son de mayor tamafio que los
tumores solitarios, no tienen cdpsula y poseen un
mayor numero de espacios vasculares irregulares.
Son raras y representan el 10% de las malforma-
ciones glomovenosas.*® Pueden localizarse en
cualquier parte del cuerpo, en forma diseminada o
como un nédulo-placa.” En la forma muiltiple, un
ercio de los pacientes refiere inicio de las lesiones
ntes de la segunda década de vida** y el 70% de
os casos ocurre en nifias. El aspecto clinico es el
de un nédulo azulado adquirido o el de una placa
rojo vinosa al nacimiento, que puede ser inicial-
mente diagnosticada como un hemangioma. Sin

HAGA SU DIAGNONSTICO
Lesidn vascular recidivante
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embargo, en su evolucién, el aumento de tamario,
el surgimiento de lesiones nuevas o la presencia de
dolor son datos que deben despertar la sospecha
clinica de MVCG.>7*

En el caso aqui presentado, la sospecha inicial fue
de malformacién venosa por el aspecto clinico de la
lesién. El diagnéstico final de MVCG fue hecho a
partir del estudio histopatolégico. En el segui-
miento de la paciente, el surgimiento de nuevas
lesiones, asi la presencia de dolor local, confirma-
ron las caracterfisticas clinicas de MVCG muiltiples.
Las recidivas de estas lesiones ocurren en el 17% de
los casos, en la misma topografia previamente
afectada, luego de traumatismos*, hecho que ocu-
rrié con nuestra paciente.

Las MVCG muiltiples se producen por una muta-
cién esporadica o herencia autosémica dominante
con penetrancia y expresién variable. Recientemen-
te, un gen localizado en el cromosoma 1, llamado
glomulina, fue identificado como responsable de la
formas hereditarias.’

El tratamiento con ldser vascular fue utilizado por
algunos autores, no obstante se indica para lesio-
nes superficiales.®'® A pesar del recelo en el abor-
daje quirtirgico de las lesiones vasculares, su disec-
cién fue simple y sin sangrado anormal. El tumor
no tenia una cépsula bien definida, pero hubo un
plano de clivaje que facilitd su exéresis.

Este caso ilustra las caracteristicas clinicas de las
MVCG multiples, una alteracién vascular rara en
nifios, cuyo diagnostico debe ser tenido en cuenta
ante lesiones espontdneamente dolorosas que au-
mentan en nimero y tamarfio, siendo necesaria la
confirmacién histoldgica.
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Paciente varén, de 7 afios de edad, sin anteceden-
tes patoldgicos relevantes, que relata la aparicién
de lesiones cutdneas en ambas manos luego de
breves inmersiones en agua, independientemente
de la temperatura de la misma. El cuadro tiene un
mes de evolucién. Niega sintomas relacionados a
dichos episodios, hiperhidrosis o afectacién plan-

Figura 1. ]

Lesiones en la cara palmar de ambas manos.

tar asociadas. No hay antecedentes de familiares
afectados por cuadro similar.

Se reproduce el fenémeno en la consulta, al indi-
carle al nifio que coloque durante 5 minutos ambas

manos debajo del agua fria que fluye de una canilla.
Se observa un rdpido engrosamiento de la piel y la
aparicién de pdpulas blanquecino-rosadas que se
agminan en placas y se acompafian de una leve
descamacion en su superficie (Figura 1). Las mis-
mas comprometen predominantemente las caras
palmar (Figura 1), dorsal (Figura 2) y laterales de
todas las falanges distales (Figura 3), asi como los

Compromiso del dorso de las falanges dista-

les de las manos.
nudillos, confiriéndole a dichas dreas un aspecto
de “empedrado” (Figuras 2y 4).
Se realiza el estudio anatomopatolégico de una de
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la piel afectada. En éste se observa hiperqueratosis
compacta con hipergranulosis, elongacién de las
crestas interpapilares y un leve infiltrado perivascu-

Fisura 3.

Afeccidn de los nudillos de los dedos mayores
y las caras laterales de ambos indices.

Detalle de las lesiones de la superficie distal

y ventral de los dedos de la mano izquierda,

donde se aprecia el aspecto de “empedrado”
que describe la literatura.

lar afectando el plexo superficial (Figuras 5y 6).
Correlacionando los hallazgos clinico-patolégicos
del caso, realizamos el diagndstico de querato-
dermia acuagénica.

Figura s.

Histopatologia: hiperqueratosis compacta, hi-
pergrnulosis y elongacién de crestas interpa-
pilares (H&E, 10X).

Figura 6.

Histopatologia: se observa un leve infiltrado
perivascular superficial (H&E, 40X).

DISCUSION

La queratodermia acuagénica (QA) constituye una
entidad rara, descripta inicialmente en la década
del 9o." Es una queratodermia adquirida (como lo
son la queratodermia climacterium y las querato-
dermias asociadas a mixedemay a cancer).”

Se caracteriza por el engrosamiento de la piel de las
palmas y/o plantas y la aparicién de papulas trasld-
cidas o blancas que coalescen en placas luego de
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una inmersién breve en agua (entre 2 y 10 minu-
tos). Puede ser asintomdtica o bien acompafiarse
de sensacién de prurito o ardor.

Las lesiones cutdneas de la QA remedan los cam-
bios que se producen luego de una inmersién
prolongada en agua y tipicamente desaparecen lue-
go de un tiempo de secado de aproximadamente
30 minutos.

Estd descripto en la literatura que el agua caliente
desencadena las lesiones mds rdpidamente que el
agua fria.’

En los pacientes afectados, anteriormente expues-
tos al agua, es posible observar papulas planas,
localizadas preferentemente en los mdrgenes de
ambas manos. Las plantas de los pies también
pueden estar comprometidas.’

En relaciéon con esta entidad, se describe una situa-
cion caracteristica denominada el “signo del bal-
de”. Su nombre se debe a que los pacientes suelen
concurrir a la consulta con una de sus manos su-
mergida en un recipiente con agua, a fin de que el
médico pueda apreciar el fenémeno.

La QA afecta usualmente a adolescentes mujeres,
sin embargo, se han descripto casos aislados en
varones.? Suele asociarse a hiperhidrosis y también
se relata que ocurre con mayor frecuencia en
pacientes con fibrosis quistica."*

CORRELATO CLINICO-PATOLOGICO
Queratodermia adquirida

MARIANA GUZMAN ET AL.

También se han descripto casos familiares de
QA

Si bien la causa es desconocida, se especula que
este cuadro podria deberse a un desbalance de sa-
les en la piel que originiaria la retencién de agua.
Otras hipdtesis proponen trastornos del estrato
cérneo y aberraciones de las glandulas sudoripa-
ras.’

La anatomopatologia de la piel afectada puede ser
completamente normal, o bien mostrar dilatacién
de los conductos ecrinos, asi como una hiperquera-
tosis que puede estar limitada a la zona que rodea
al ducto.™”

El tratamiento se limita al de la hiperhidrosis aso-
ciada (cuando ésta exista), con hidréxido de alu-
minio al 20%'"*° o con toxina botulinica. También
hay comunicaciones en las que se describe una
buena respuesta terapéutica con &cido salicilico al
20% en vaselina, urea al 10%' y lactato de amonio.
El cuadro puede persistir indefinidamente en el
tiempo o curar de forma espontan luego de meses
o afios.'

Se destacan, como particularidades en este caso, la
edad temprana de inicio de la QA, el sexo del pa-
ciente (masculino) y la ausencia de antecedentes
patoldégicos compatibles con fibrosis quistica.
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Resumen

Los HEMANGIOMAS DE LA INFANCIA (HI) SON LOS TUMORES VASCULARES BENIGNOS MAS FRECUENTES DE
LA NINEZ. OCASIONALMENTE REQUIEREN TRATAMIENTO Y, EN AQUELLOS EN QUE ESTE INDICADA LA INTER-
VENCION, SE UTILIZAN COMO TERAPIAS SISTEMICAS LOS CORTICOIDES Y, MAS RECIENTEMENTE, EL PROPRA-
NoLoL. EN ELANO 2010, Se PUBLICO POR PRIMERA VEZ UN TRABAJO SOBRE EL USO DE TIMOLOL TOPICO PARA
HI NO COMPLICADOS, SUPERFICIALES Y DE TAMANO PEQUERNO. SE PRESENTAN TRES PACIENTES CON HI QUE
FUERON TRATADOS CON TIMOLOL TOPICO, EN LOS CUALES SE OBTUVO UN RESULTADO SATISFACTORIO.
PALABRAS CLAVE: HEMANGIOMAS DE LA INFANCIA; PROPRANOLOL; TIMOLOL

Abstract

INFANTILE HEMANGIOMAS (IH) ARE THE MOST COMMON VASCULAR BENIGN TUMORS OF CHILDHOOD.
OCCASIONALLY, TREATMENT IS REQUIRED AND IN THOSE IN WHICH INTERVENTION IS INDICATED, THE USE
OF ORAL STEROIDS AND -MOST RECENTLY- PROPRANOLOL, ARE ESTABLISHED SYSTEMIC THERAPIES. IN 2010
THE USE OF TOPICAL TIMOLOL FOR THE TREATMENT OF UNCOMPLICATED, SUPERFICIAL AND SMALL SIZED IH,
WAS FIRST PUBLISHED. WE REPORT 3 PATIENTS WITH |H TREATED WITH TOPICAL TIMOLOL SHOWING SATIS-

FACTORY RESULTS.

KEY WORDS: INFANTILE HEMANGIOMA; PROPRANOLOL; TIMOLOL

INTRODUCCION

Dermatol Pediatr Lat. 2011; 9 (1): 38-42.

Los hemangiomas de la infancia (HI) son los
tumores vasculares benignos mds frecuentes de la
nifiez. Aparecen a los pocos dias de vida e involu-
cionan espontdneamente entre el afio y los g afios
de edad, por lo que, en general, no requieren tra-
tamiento. En aquellos casos en que presentan ulce-
racién o compromiso de las funciones vitales por
obstruccién de orificios naturales, ocasionando di-
ficultad respiratoria, alteraciones visuales o de la
alimentacién, se considera iniciar tratamiento para
detener la fase de crecimiento.' Los corticoides
orales se han utilizado hasta el afio 2008, cuando
Leaute-Labreze et al. descubrieron incidentalmente
los efectos beneficiosos del propranolol en la re-
gresion de un HI nasal en un nifio tratado con esta

droga por una miocardiopatia hipertréfica.”

El timolol es un beta-bloqueante no selectivo. Su
mecanismo de accién no estd totalmente aclarado,
pero se considera que -al igual que el propranolol-
actuaria induciendo: 1) vasoconstriccién; 2) dismi-
nucién de la expresion del factor de crecimiento
vascular endotelial (VEGF) y del factor bésico de
crecimiento fibrobldstico (bFGF) con la consi-
guiente interrupcién de la vasculogénesis; y 3) la
apoptosis de las células endoteliales.”* Es de apli-
cacion tépica y ampliamente utilizado en oftalmo-
logfa para el tratamiento del glaucoma. A diferencia
de los corticoides y propranolol orales, no presenta
efectos adversos.*
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Nuestra experiencia se basa en un estudio prospec-
tivo de 3 pacientes con HI superficiales y pequefios,
dos de ellos periorbitarios y otro facial que presen-
taba crecimiento acelerado con alteracién cosmé-
tica.

Caso 1

Paciente de 2 meses de vida, de sexo femenino, sin
antecedentes personales de relevancia, que presen-
taba un HI superficial y pequefio en la regién
interna del parpado inferior del ojo derecho (Figura
1). Se le realizé una evaluacién oftalmolégica con

Caso 1: pre-inicio del tratamiento.

resultados normales y se comenzé tratamiento té-
pico con timolol 0,5% en solucién oftdlmica, dos
veces por dfa. Se llevaron a cabo controles quince-
nales, en los que se observé, en menos de dos
semanas, que la lesién comenzaba a aclararse y
disminufa de tamafio y volumen (Figura 2), sin apa-
ricién de efectos colaterales.

h Figura 2.

Caso 1: 30 dias de tratamiento con timolol t6-
pico.

Caso 2:

Paciente de un mes de vida, de sexo femenino, sin
antecedentes personales patolégicos, que consulté
por la presencia de un HI superficial y pequefio en
la regién interna del pérpado inferior del ojo iz-
quierdo (Figura 3). Luego de constatarse un
examen oftalmolégico normal, se inicié el trata-

Figura 3.

Caso 2: Hl en la consulta inicial.

miento tépico con timolol 0,5% en solucién
oftdlmica, dos veces por dia. Se controlé a la
paciente cada dos semanas y se noté una evolucién
rapidamente fa- vorable, con aclaramiento de la
lesion y disminu- cién del tamafio y volumen de la
misma que comenzé a la segunda semana de
tratamiento (Fi- guras 4y 5). No se observé ningtin

Figura 4.

Caso 2: segunda semana de tratamiento con
timolol tépico.



Dermatologia Pediatrica Latinoamericana

Volumen og ¢ Ntimero 1. Enero/Abril 201

Figura s.

Caso 2: cuarta semana de tratamiento con
timolol tépico.

dario.

Caso 3:

Neonato de 20 dfas de vida, de sexo femenino, sin
antecedentes personales a destacar, que presen-
taba un HI superficial y pequefio en la mejilla de-
recha. Se realizaron sélo controles semanales des-
de la primera consulta, observdndose crecimiento
del tumor durante el segundo mes de vida (Figura
6). Como consecuencia, se indicé tratamiento tépi-

Figura 6\

Caso 3: antes de introduccion de timolol t6-
pico.

co con timolol 0,5% en solucién oftdlmica, dos
veces por dia. Al igual que en los dos casos ante-
riormente descriptos, se observé una involucién de
la lesién, que se inici6 de manera discreta a los
pocos dias de iniciado el tratamiento (Figura 7) y

TERAPEUTICA
Timolol tépico

SoL FERNANDEZ ET AL.

Fié\a 7.

Caso 3: discreta respuesta a los 15 dias de ini-
ciado el timolol topico.

fue evidente al mes (Figura 8).
Actualmente, los tres pacientes contintian con esta
terapéutica.

Figura 8.

Caso 3: inicio de mejoria a los 30 dias de la
introduccién del timolol tépico.

Los principales datos de nuestros pacientes se
muestran en la Tabla 1.
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Tabla 1. Datos de los pacientes con HI tratados con timolol tépico en solucién oftdlmica al 0,5% (2 veces al

dia)

Edad al inicio

Tiempo de tratamiento

Caso Sexo del tratamiento Localizacién HI en el que se observé mejorfa Efectos adversos
1 F 2m Pérpado inferior derecho 10d No
2 F im Parpado inferior izquierdo 15d No
3 F 2m Mejilla derecha 30d No

F: femenino; m: mes/meses; d: dias

CONCLUSION

Sugin Guo y Nina Ni describieron por primera vez,
en febrero de 2010, la utilizacién del timolol tépico
para el tratamiento de un HI en pdarpado en un
paciente de 4 meses de vida.* Este beta-bloqueante
se aplicé dos veces por dia y se obtuvieron exce-
lentes resultados en pocas semanas de tratamien-
to. En mayo de ese mismo afio, Pope y Chakkitta-
kandiyil publicaron un estudio retrospectivo en el
que evaluaron la eficacia del tratamiento con
timolol en 6 pacientes con HI superficiales, locali-
zados en cara y cuello, y también obtuvieron una
muy buena respuesta.’ Nuevamente Guo et al., en
marzo de 2011, describieron la utilizacién del timo-
lol 0,5% tépico para el tratamiento de HI superfi-
ciales perioculares en 7 pacientes, con excelente

respuesta y sin presentacién de efectos adversos.®
En nuestra experiencia, el timolol tépico resulté
una droga rapidamente efectiva, con resultados si-
milares a los observados con el propranolol y sin la
aparicién de efectos adversos. Consideramos que
es una excelente opcién para el tratamiento de los
HI superficiales, de tamafio pequefio, con locali-
zacién periorificial o con riesgo de ulceracién, o
bien en aquellos casos en los que la introduccién
de alguna opcién terapéutica sea demandada por
los padres. No hay estudios que indiquen durante
cudnto tiempo utilizar el timolol, pero considera-
mos que el mismo debe continuarse, como mini-
mo, durante toda la fase de crecimiento del Hl a los
fines de evitar recurrencias.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Drolet BA, Esterly NB, Frieden I]. Hemangiomas in children. N Engl | Med. 1999; 341:173-81.

2. Léauté-Labréze C, Dumas de la Roque E, Hubiche T, Boralevi F, Thambo |B, Taieb A. Propranolol for severe hemangiomas of infancy.

N Eng J Med. 2008; 358: 2649-51.

3. Frieden 1), Drolet BA. Propranolol for infantile hemangiomas: promise, peril, pathogenesis. Pediatr Dermatol. 2009; 26:642-4.

4. Guo S, Ni N. Topical treatment for capillary hemangioma of the eyelid using beta-blocker solution. Arch Ophthalmol. 2010; 128:255-6.

5. Pope E, Chakkittakandiyil A. Topical timolol gel for infantile hemangiomas: a pilot study. Arch Dermatol. 2010; 146:564-5.

6. Ni N, Langer P, Wagner R, Guo S. Topical timolol for periocular hemangioma: report of further study. Arch Ophthalmol. 2011;

129:377-9.



Dermatologia Pediatrica Latinoamericana

Volumen og ¢ Ntimero 1. Enero/Abril 201

42

REVISION BIBLIOGRAFICA

MARIA EUGENIA ABAD

Médica Asistente de Sector Dermatologia Pediatrica de Hospital Ramos Mejia y
del Servicio de Dermatologia del Hospital Aleman

ANDREA BETTINA CERVINI

Médica Asistente del Servicio de Dermatologia del Hospital Garrahan

1. Desérdenes hematolégicos cutdneos en ni-
fos.

Boccara O, Blanche S, de Prost Y, Brousse N, Bodemer
C, Fraitag S. Pediatr Blood Cancer. 2011. (Wiley
Online Library).

Los autores realizaron un estudio retrospectivo de
51 pacientes menores de 15 afios de edad con
diagnéstico de enfermedad hematolégica cutédnea
primaria, de acuerdo a la clasificacién de WHO-
EORTC, en un periodo de 17 afios. El objetivo del
trabajo fue determinar las caracteristicas clinicas e
histopatoldgicas, asi como también el prondstico,
evolucién y seguimiento de la enfermedad.

Las conclusiones del estudio fueron: 1- La frecuen-
cia y presentacion clinico-patolégica de estas pato-
logias son diferentes en los nifios que en los
adultos; 2- La papulosis linfomatoide fue la enfer-
medad mas frecuente; 3- Ninguno de los pacientes
con papulosis linfomatoide progresé a otros tipos
de linfomas; 4- Existe una fuerte relacién entre
pitiriasis liquenoide crénica y la presencia de lin-
fomas cutdneos; y 5- En algunos casos de leu-
cemias agudas y linfomas linfobldsticos, las lesio-
nes cutdneas permitieron realizar el diagnédstico de
enfermedad sistémica.

2. Brote de onicomadesis en Valencia -Espaia-
asociado con la enfermedad mano-pie-boca
causada por enterovirus.

Davia JL, Bel PH, Ninet VZ, Bracho MA, Gonzdlez-
Candelas F, Salazar A, et al. Pediatr Dermatol. 2011;
28:1-5.

La enfermedad mano-pie-boca (EMPB) es una
infeccién comun de la infancia. Se caracteriza por
la presencia de vesiculas en las manos, los piesy la
boca. Las complicaciones son raras e incluyen: neu-
monfa, meningitis, rabdomidlisis y encefalitis. Ge-
neralmente, se asocia con la infeccién causada por
el virus Coxsackie A16 y, en menor medida, con
otras cepas del virus Coxsackie Ay B, asi como con
el enterovirus 71.

La onicomadesis consiste en el desprendimiento,
sin dolor ni inflamacién, de la ldmina del lecho

BUENOS AIRES, ARGENTINA

ungueal a partir del reborde ungueal proximal. Pue-
de ser idiopética o secundaria a enfermedades sis-
témicas, infecciones, exposicién a drogas o a otras
causas.

En este trabajo, se evalta un brote de onicoma-
desis ocurrido en Valencia -Espafa- en el 2008
(febrero - julio 2008). Los autores incluyeron a 221
pacientes con onicomadesis y a 77 sujetos sin
alteraciones ungueales (controles) que convivian
con las personas afectadas. Se analizaron los habi-
tos alimentarios, los productos de higiene utiliza-
dos y los antecedentes patolédgicos. Se tomaron
muestras de sangre y materia fecal en 44 casos y
24 controles para evaluar la exposicién a enterovi-
rus.

El 61% de los pacientes con onicomadesis tuvo el
antecedente de EMPB. El periodo medio de latencia
entre la EMPB y el desarrollo de la onicomadesis
fue de 39 dias. Se detectd IgM para enterovirus en
el 15% de las muestras e 1gG para enterovirus en el
59%. No se hallaron diferencias significativas entre
los casos y los controles, pero si se encontré una
relacion significativa entre la deteccién de 1gG y los
antecedentes de EMPB. Ademds, se detectd entero-
virus en 35 muestras de materia fecal (26 casosy 9
controles). El mds comin en ambos grupos fue el
Coxsackie A10 (49%), aunque también fueron re-
gistrados, con baja frecuencia (3-9%), otros entero-
virus en ambos grupos (Coxsackie As, A6, A16, B1y
B3, Echovirus 3, 4y 9, y enterovirus 71).

El mecanismo por el cual se produce la onicoma-
desis en estos casos es desconocido, pero en todos
los pacientes la distrofia ungueal fue transitoria y
presentd resolucién esponténea.

Si bien la EMPB se relaciona generalmente con la
infeccién por enterovirus 71 y Coxsackie A16, en
este estudio el brote de EMPB fue generado por el
Coxsackie A1o.

Los autores concluyen que este estudio refuerza la
relacion existente entre la EMPB y la onicomadesis.

3. Calcinosis cutis. Parte 1.

Reiter N, El-Shabrawi L, Leinwerber B, Berghold A,
Aberer E. | Am Acad Dermatol. 2011; 65:1-12.

Parte 2. Reiter N, El-Shabrawi L, Leinwerber B,
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Los autores realizan una exhaustiva revisién sobre
la calcinosis cutis (CC).

En la primera parte describen las formas clinicas de
CC (distréfica, metastdsica, idiopética, iatrogénica
y calcifilaxis), como asi también su etiopatogenia y
las diferentes enfermedades sistémicas que pue-
den predisponer a su desarrollo. A su vez, propo-
nen un algoritmo de estudio de algunos tipos de
CCy enumeran sus diferentes diagndsticos diferen-
ciales.

En la segunda parte describen las opciones tera-
péuticas utilizadas hasta el momento. Destacan
que, si bien con algunas de ellas se han obtenido
buenos resultados, desafortunadamente en la ma-
yoria de las ocasiones se trata de publicaciones de
casos aislados cuyo nivel de evidencia es pobre.
Por este motivo, plantean que, en la actualidad, el
tratamiento de la CC debe ser valorado de acuerdo
a cada paciente en particular.

4. Meta-andlisis de estudios randomizados y
conrolados comparando griseofulvina y terbi-
nafina en el tratamiento de la tifia capitis.

Tey HL, Tan AS, Chan YC. | Am Acad Dermatol. 2011;
64:663-70.

El tratamiento de primera linea de la tifia capitis ha
sido hasta el momento la griseofulvina, pero nue-
vos agentes antimicéticos, particularmente la terbi-
nafina, estdn siendo usados con mayor frecuencia
debido a su mejor absorcién, a la menor duracién
del tratamiento y al mayor periodo de retencién de
la droga en los tejidos infectados.

El objetivo de este estudio fue comparar la eficacia
de la griseofulvina y de la terbinafina, administra-
das por via oral, para el tratamiento de la tifa
capitis.

Los autores realizaron una busqueda de los ensa-
yos clinicos controlados y randomizados que com-
pararon la griseofulvina con la terbinafina en el
tratamiento de la tifia capitis en pacientes imnuno-
competentes, hasta enero de 2010, en MEDLINE,
EMBASE, Cochrane Central Register of Clinical Trials
y Cochrane Skin Group Ongoing Skin Trials Register.
La medida primaria de resultado fue la tasa de cu-
racion completa (clinica y micoldgica), mientras
que las medidas secundarias de resultados fueron:
1) tasa de curacién micoldgica; 2) tasa de curacién
clinica; y 3) frecuencia y severidad de efectos adver-
SOs.

Se incluyeron 7 estudios que involucraron a 2.163
pacientes. No hubo diferencia significativa entre la
eficacia de la griseofulvina y la terbinafina. La
duracién media del tratamiento fue de 8 semanas
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(rango 6-12 semanas) en el grupo de la griseoful-
vina y de 4 semanas (rango 2-6 semanas) en los
pacientes tratados con terbinafina. La terbinafina
fue mds eficaz en el tratamiento de la especie
Trichophyton (P <o0,001), mientras que la griseo-
fulvina fue mds efectiva en el tratamiento de las
especies Microsporum (P <0,001). Ambas drogas
presentaron un buen perfil de seguridad.

5. Aspectos recientes y futuros de la vasculitis.
Aras G. Intern Med. 2011; 50:1869-77.

La vasculitis se caracteriza por la destruccién de los
vasos sanguineos, la necrosis tisular y la inflama-
cién celular. Las clasificaciones actuales de vasculi-
tis, tales como la de Chapel Hill (CHCC) y la del
Colegio Americano de Reumatologfa, no son sufi-
cientes segun el criterio del autor. El, en su articulo,
realiza una revisién breve de la epidemiologfa y
nomenclatura de las vasculitis y hace hincapié
tanto en la patogenia y etiopatogenia de las mis-
mas como en los recientes avances dentro del cam-
po. Ademds, explica minuciosamente la importan-
cia de determinar los distintos roles del anticuerpo
ANCA vy los efectos sinérgicos de factores gené-
ticos, infecciosos, ambientales y téxicos que pue-
den estar involucrados en la patogenia de las vas-
culitis. Estos hallazgos han permitido un avance en
el desarrollo de nuevos biomarcadores y métodos
diagndsticos de estos desérdenes.

6. Tratamiento con propranolol oral para
hemangiomas infantiles mas alla de la fase
proliferativa: estudio multicéntrico retrospec-
tivo.

Zvulunoy A, McCuaig C, Frieden 1], Mancini A,
Puttgen KB, Dohil M, et al. Pediatr Dermatol. 2011;
28:94-8.

Hasta hace poco tiempo la terapia farmacoldgica
sistémica para los hemangiomas infantiles (HI) era
utilizada solamente en nifios con alteraciones fun-
cionales o desfiguracién cosmética severa. Los cor-
ticoesteroides eran el tratamiento de eleccién en
esos casos y su efectividad era mayor si se iniciaba
su administracién durante la fase proliferativa.

El objetivo del presente estudio fue evaluar la
eficacia del propranolol en HI tratados una vez fi-
nalizada la fase proliferativa.

Se envié una encuesta por correo electrénico a los
miembros de la Sociedad de Dermatologfa Pedia-
trica (SPD) con experiencia en el tratamiento de HI
con propranolol mds alld de la fase proliferativa
invitdndolos a participar en un estudio retrospec-
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tivo multicéntrico. Se incluyeron pacientes con de-
tencién del crecimiento del HI documentada o
pacientes mayores de 12 meses de vida. Se reco-
lectaron los siguientes datos: edad, sexo, tipo de Hl
(superficial, profundo o mixto), edad a la que el HI
detuvo su crecimiento, terapéutica previa y edad de
comienzo, dosis utilizada, eventos adversos y dura-
cién del tratamiento con propranolol. Un grupo de
dermatdlogos infantiles evalué las fotografias se-
riadas de los pacientes, realizadas antes y después
del tratamiento con propranolol, utilizando una es-
cala analégica visual con un rango de o (ausencia
de lesién) a 10.

Se incluyeron 42 pacientes, de los cuales 37 (88%)
fueron de sexo femenino. Treinta y cinco pacientes
(83%) presentaban un HI de tipo mixto, mientras
que 11 casos (26%) eran HI segmentarios. La edad
ala que se inicié el tratamiento con propranolol fue
de 28 + 20 meses y la dosis media de propranolol
fue de 2,1 mg/kg/dia (rango 1,5-3 mg/kg/dia). La
duracién media del tratamiento fue de 3,6 + 2,1
meses y se discontinué cuando la lesién residual
dejé de responder a la terapéutica. Se comunicaron
efectos adversos en 4 casos: 2 pacientes presen-
taron trastornos del suefio, un nifio tuvo somno-
lencia y el ultimo, disnea transitoria. En ninguno de
los casos fue necesario discontinuar la terapia. El
score de |a escala visual analégica se redujo de 6,8 +
2,15 antes de la terapéutica a 2,6 + 1,74 en la evalu-
acién final (p <0,001). La tasa de reduccién en la
escala visual analégica fue de 0,4 por mes antes del
inicio de propranolol y se aceleré a 0,9 por mes con
el tratamiento (p <0,001).

Los autores concluyen que el propranolol es efec-
tivo en Hl, incluyendo a aquellos en fase post-proli-
ferativa, y que en esta instancia deberia ser consi-
derado como la primera linea de tratamiento.

7. El ensamble defectuoso proteasémico debi-
do a una mutacién en la subunidad beta tipo 8
del proteasoma causa la enfermedad autoin-
flamatoria denominada sindrome de Nakajo-
Nishimura.

Arima K, Kinoshita A, Mishima H, Kanazawa N,
Kaneko T, Mizushima T, et al. Proc Natl Acad Sci
(USA). 2011; 108:14914-9.

El sindrome de Nakajo-Nishimura (SNN) (MIN
256040) es un desorden de herencia autosémica
recesiva que se caracteriza por la presencia de
episodios recurrentes de fiebre asociados a le-
siones cutdneas simil eritema pernio, atrofia par-
cial lipomuscular y contracturas en flexion.

Se realizaron, en forma retrospectiva, andlisis de
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las manifestaciones clinicas y estudios genéticos y
moleculares de los fibroblastos en 10 pacientes con
SNN.

Los autores encontraron una mutacién en la sub-
unidad beta del proteasoma (PSMB8) que codifica
la subunidad beta 5i en pacientes con SNN. Como
resultado de esta mutacidn, se detectan niveles sé-
ricos elevados de la IL-6 y la proteina de induccién
10 del interferén gamma, lo que produce una res-
puesta inflamatoria persistente y fiebre recurrente
en estos pacientes.

Los autores concluyen que dicha mutacién en la
subunidad del proteasoma es la causa principal del
sindrome y sugieren que la disminucién de la ac-
tividad del proteasoma es la responsable del es-
tado inflamatorio persistente en estos pacientes.

8. Infliximab en enfermedad de Kawasaki resis-
tente a la inmunoglobulina intravenosa: un es-
tudio retrospectivo.

Son MB, Gauvreau K, Burns |C, Corinaldesi E, Trem-
oulet AH, Watson VE, et al. | Pediatr. 2011; 158:644-9.

La administracién de inmunoglobulina intravenosa
(IGIV) y aspirina durante la fase aguda de la enfer-
medad de Kawasaki (EK) disminuye la incidencia
de aneurismas en las arterias coronarias y la du-
racién de la fiebre. En el 11% al 38% de los pa-
cientes la fiebre persiste, al menos, 36 horas luego
de la infusién de IGIV. Estos casos se denominan
“resistentes a la IGIV” y tienen mayor riesgo de
desarrollar anomalias en las arterias coronarias. El
tratamiento éptimo de estos pacientes es contro-
vertido e incluye: dosis adicionales de IGIV, metil-
prednisolona intravenosa, corticoesteroides orales,
ciclofosfamida, ciclosporina, metotrexate, plasma-
féresis y, recientemente, se ha propuesto el uso de
infliximab.

El objetivo de este estudio fue comparar la seguri-
dad y eficacia de una segunda infusién de IGIV ver-
sus la utilizacién de infliximab en el primer re-tra-
tamiento de pacientes con EK y fiebre persistente,
luego del primer tratamiento convencional.

En dos centros se disefi6é un estudio retrospectivo
(entre enero del 2000y marzo del 2008), en el cual
fueron evaluadas la duracién de la fiebre y las
dimensiones de las arterias coronarias en pa-
cientes con EK resistente a la IGIV. Los pacientes
fueron divididos en 2 grupos: en uno el primer
re-tratamiento fue con IGIV y en el otro con infli-
ximab.

Los pacientes del grupo IGIV (n=86, dosis de 2
g/kg) y los del grupo infliximab (n=20, 5 mg/kg)
fueron similares en cuanto a demografia, dias de
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fiebre al momento del diagndstico, dimensiones
basales de las arterias coronarias, tiempo transcur-
rido entre el tratamiento inicial convencional y el
primer re-tratamiento, y niimero total de re-trata-
mientos. La mayoria de los pacientes (85% del
grupo infliximab y 76% del grupo 1GIV, P=0,55) no
requirié otros tratamientos posteriores, pero si fue-
ron re-tratados en una segunda instancia debido a
la persistencia de fiebre 12 pacientes del grupo IGIV
(14%) que recibieron infliximab, 15 pacientes del
grupo IGIV (17%) que recibieron pulsos de metil-
prednisolona intravenosa y 3 pacientes del grupo
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infliximab (15%) que recibieron IGIV.

Los sujetos del grupo infliximab tuvieron menos
dias de fiebre (media 8 dias versus 10 dias,
P=0,028) y menor nimero de dias de hospitali-
zacién (media 5,5 dias versus 6 dias, P=0,04). No
hubo diferencias significativas en cuanto a los efec-
tos adversos ni al compromiso coronario.

Los autores concluyen que son necesarios estudios
prospectivos para consensuar los tratamientos
6ptimos de segunda linea en la EK resistente a la
IGIV.
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