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Esta investigacion cumple con los requisitos establecidos en el normativo de
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ND0AD DE 1AW camcs LA INFRASCRITA SECRETARIA DEL COMITE DE TRABAJO DE GRADUACION, DE LA

> CARRERA DE MEDICO Y CIRUJANO, DEL CENTRO UNIVERSITARIO DE SAN MARCOS, DE
LA UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA, CERTIFICA: LOS PUNTOS: PRIMERO,
SEGUNDO, TERCERO, CUARTO, QUINTO, SEXTO Y SEPTIMO DEL ACTA No. 012-2025, LOS
QUE LITERALMENTE DICEN:

CENTRO UM TRV TR

X SAN MARCOY ACTA No. 12'2025

Ovpatamentn de San Warmon
Guatevude Centroard-cs

Enla Ciudad de San Marcos, siendo las catorce horas, del dia viernes siete de marzo del afio
dos mil veinticinco, reunidos en el saldén Pérgolas del Restaurante Cotzic de la Ciudad de San
Marcos, para llevar a cabo la actividad académica de Presentacion de Seminario 2 convocada
por la Comision de Trabajos de Graduacion -COTRAG- de la Carrera de Médico y Cirujano. del
Centro Universitario de San Marcos, de la Universidad de San Carlos de Guatemala, integrados
de la siguiente manera: Ing. Agr. Juan José Aguilar Sanchez, PRESIDENTE e integrante de la
terna de evaluacion y quién suscribe Ing. Genner Alexander Orozco Gonzalez, SECRETARIO,
que de ahora en adelante se le denominara COTRAG; ademas, integrantes de la terna
evaluadora: Dra. Maria Elena Soldrzano de Ledn, Dr. Manglio Alejandro Ruano Ruiz y Dr.
Miguel Angel Velasquez Orozco; el estudiante ANTHONNY DANIEL DAVILA BRAVO, quien
se identifica con el nimero de carnet dos mil catorce, cuarenta y cinco mil trescientos cincuenta
y seis (201445356), para motivos de la presente se le denominara SUSTENTANTE; Dr. Augusto
Misael Monzén Fuentes que actia como ASESOR e Ing. Juan José Aguilar Sanchez, que actia
como REVISOR del Trabajo de Graduacion, respectivamente. Con el abjeto de dejar constancia
de lo siguiente: PRIMERO: Establecido el quérum y la presencia de las partes involucradas en
el proceso de la presentacion de Monografia Médica de Seminario 2 del SUSTENTANTE
ANTHONNY DANIEL DAVILA BRAVO, previo a autorizar el Informe Final de Monografia
Médica del Trabajo de Graduacion, denominado: “USO DE INHIBIDORES DE LA
CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES TOPICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA
PITIRIASIS ALBA” SEGUNDO: APERTURA: El presidente de la COTRAG procedié a dar la
bienvenida a los presentes y explica los motivos de la reunion y los lineamientos generales del
Seminario 2 al SUSTENTANTE y entrega a los miembros de la terna evaluadora la guia de
calificacién. TERCERO: El SUSTENTANTE presenta el titulo del Trabajo de Graduacion: “USO
DE INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES TOPICOS EN EL
TRATAMIENTO DE LA PITIRIASIS ALBA”; presenta la hoja de vida de su asesor y revisor y
explica las razones de como elabord el titulo el titulo de su trabajo de graduacién, el video de
aproximacion al problema, arbol de problemas, cuerpo de la monografia médica con sus ocho
capitulos, conclusiones, recomendaciones, cronograma de actividades, referencias
bibliograficas y anexos. Cada uno de los aspectos fue presentado de manera ordenada y
coherente. CUARTO: Luego de escuchar al SUSTENTANTE, EI PRESIDENTE de la COTRAG,
sugiere a los integrantes de la tema evaluadora someter a interrogatorio a la SUSTENTANTE,
Dr. Manglio Alejandro Ruano Ruiz felicita por su presentacion, pero sugiere mejorar algunos
verbos de sus objetivos y conclusiones; Dra. Maria Elena Solérzano de Leon, felicita al
SUSTENTANTE y sugiere mejorar una conclusion porque le falta sustentar la comparacion del
mismo. El ASESOR felicita al SUSTENTANTE sobre todo por el manejo y preparacion en el
tema estudio: el REVISOR felicita al SUSTENTANTE e indica agregar un capitulo mas de
anslisis de resultados. El PRESIDENTE, manifiesta que deben de hacerse correcciones
sugeridas por la terna de COTRAG. QUINTO: El PRESIDENTE de la COTRAG, solicita a los
miembros de la terna evaluadora la boleta de evaluacion para verificar la calificacion obtenida
en el Seminario 2 de la SUSTENTANTE para trasladar la nota final y asi poder deliberar sobre
la APROBACION O REPROBACION del Informe Final de Seminario 2 de Graduacion del
SUSTENTANTE. En ese momento, los miembros de la TERNA DE EVALUACION anotan las



correcciones sugeridas en los ejemplares presentados y son entregadas al SUSTENTANTE
para que proceda a hacer los cambios. SEXTO: Se informa al SUSTENTANTE, ASESOR vy
REVISOR del Trabajo de Graduacion que la calificacion asignada es de OCHENTA Y OCHO
PUNTQS (88). Por lo tanto, se da por APROBADO el Seminario 2. Sin embargo, se les
comunica a las partes que previo a la autorizacion del informe final, debera hacer los cambios
respectivos, que deben ser discutidos, revisados, presentados y autorizados por el ASESOR v
REVISOR del Trabajo de Graduacion y comunicarselo inmediatamente a la COTRAG. El
ASESOR y REVISOR hacen las anotaciones correspondientes y agradecen por los aportes
realizades al estudio por parto do la TERNA EVALUADORA y felicitan al SUSTENTANTE por
el resultado obtenido. SEPTIMO: En base al articulo 56 del Normativo para la Elaboracion de
Trabajo de Graduacion de la Carrera de Médico y Cirujano del Centro Universitario de San
Marcos, el PRCSIDENTE de la COTRAG e indiva al esludianle yue fue APROBADO EL
SEMINARIO 2 de ANTHONNY DANIEL DAVILA BRAVO, titulado “USO DE INHIBIDORES DE
LA CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES TOPICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA
PITIRIASIS ALBA". Por Io tual, s8 AUTORIZA raalizar 1os tramites correspondientes para (=
aprobacion de la orden de impresion del informe final de graduacién y tramites de graduacion,
previamente debera realizar los cambios sugeridos. Concluy6 la reunion en el mismo lugar ¥
techa, una hora despues de su Inicio, previa lectura que se hizo a lo escnto y enterados de su
contenido y efectos legales, aceptamos, ratificamos y firmamos. DAMOS FE.

(FS) ilegibles Anthonny Daniel Davila Bravo, Dr. Augusto Misael Monzon Fuentes, Dr. Manglio
Alejandro Ruano Ruiz, Dra. Maria Elena Solorzano de Ledn, Dr. Miguel Angel Velasquez Orozco, Ing.
Juan José Aguilar Sanchez e Ing. Genner Alexander Oroz¢o Gonzaléz.

A SOLICITUD DEL INTERESADO SE EXTIENDE, FIRMA Y SELLA LA PRESENTE
CERIIFICACION DE ACTA, EN UNA HOJA DE PAPEL MEMBRETADO DEL CENTRO
UNIVERSITARIO, EN LA CIUDAD DE SAN MARCOS, A ONCE DIAS DEL MES DE MARZO DEL
ANO DOS MIL VEINTICINCO.

“ID Y ENSENAD A TODOS”

CC. archivo
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Uriversidad de San Carlos de Guatemaly 13 de marzo 2025

COORDINACION ACADEMICA

ESTUDIANTE: ANTHONNY DANIEL DAVILA BRAVO
CARRERA: MEDICO Y CIRUJANO.
CUSAM, Edificio.

Atentamente transcribo a usted el Punto QUINTO: ASUNTOS ACADEMICOS, inciso a)
subinciso a.17) del Acta No. 005-2025, de sesion ordinaria celebrada por la Coordinacién
Académica, el 12 de marzo de 2025, que dice:

“QUINTO: ASUNTOS ACADEMICOS: a) ORDENES DE IMPRESION. CARRERA:
MEDICO Y CIRUJANO. a.17) La Coordinacion Académica conocié Providencia No.
CMCUSAM-15-2025, de fecha 11 marzo de 2025, suscrita por el Dr. Byron Geovany Garcia
Orozco, Coordinador Carrera Médico Cirujano, a la que adjunta solicitud del estudiante:
ANTHONNY DANIEL DAVILA BRAVO, Carné No. 201445356, en el sentido se le
AUTORICE IMPRESION DE LA MONOGRAFIA MEDICA USO DE INHIBIDORES DE LA
CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES TOPICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA
PITIRIASIS ALBA, previo a conferirsele el Titulo de MEDICO Y CIRUJANO. La
Coordinacién Académica en base a la opinion favorable del Asesor, Comision de Revision
y Coordinador de Carrera, ACORDO: AUTORIZAR IMPRESION DE LA MONOGRAFIA
MEDICA USO DE INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES
TOPICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA PITIRIASIS ALBA, al estudiante: ANTHONNY
DANIEL DAVILA BRAVO, Carné No. 201445356, previo a conferirsele el Titulo de MEDICO
Y CIRUJANO.”

Atentamente,

ID Y ENSENAD A TOD

c.c. Archivo
REOS/efte
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1. TITULO

USO DE INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES
TOPICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA PITIRIASIS ALBA



2. RESUMEN
La piel es el 6rgano mas grande con un area total hasta de 1.8 metros?, actlia
como barrera protectora, soporte y proteccion de los érganos internos ademas produce
sensaciones de tacto, vibracion, presion, temperatura dolor y picazén, y como cualquier
otro 6rgano esta propenso a sufrir de algunas patologias en especial durante la nifiez y
la Pitiriasis Alba es una de ellas.

Conocida por ser una dermatitis benigna la Pitiriasis Alba es un trastorno que
provoca multiples lesiones hipopigmentadas redondas que puede medir desde los 0.5 cm
hasta los 3 cm de diametro y tiene una predisposicion por las areas con una alta
exposicion solar, inicia como una lesion eritematosa con un borde activo que desaparece
con el tiempo dejando una lesion escamosa de aspecto blanquecino. Su etiologia no esta
determinada especificamente, pero se le atribuye a la irritacion excesiva de la piel debido

a la luz ultravioleta.

Para tratar esta dermatitis existen algunas opciones entre ellas el tratamiento oral
con vitaminas, las fototerapias y fotoquimioterapias con luz ultravioleta, sin embargo, la
primera linea de tratamiento estda ocupada por los tratamientos tépicos, con
corticosteroides que actuan disminuyendo la produccion de factor de necrosis tumoral,
macrofagos, interleucinas y prostaglandinas, sin embargo, su uso prolongado provoca

efectos secundarios tanto locales como sistémicos.

Los inhibidores de la Calcineurina son otro tipo de farmacos tépicos que han
aumentado su utilidad para el tratamiento de dermatitis, actian uniéndose a las
inmunofilinas bloqueando la activacion de los linfocitos T y a diferencia de los
corticosteroides han tenido un gran éxito como tratamiento en especial porque los efectos
secundarios no son significativos por lo que se espera sea el futuro de los tratamientos

topicos para patologias de la piel.

Palabras clave: piel, dermatitis, pitiriasis alba, tdpico, corticosteroides, inhibidores

de la calcineurina.



SUMMARY

The skin is the largest organ with a total area of up to 1.8 meters2, acts as a
protective barrier, support and protection of internal organs and also produces
sensations of touch, vibration, pressure, temperature, pain, and itching, and like any
other organ is prone to suffer from some pathologies particularly during childhood and

Pityriasis Alba is one of them.

Known for being a benign dermatitis, Pityriasis Alba is a disorder that causes
multiple round hypopigmented lesions that can measure from 0.5 cm to 3 cm in diameter
and has a predisposition for areas with high sun exposure; it starts as an erythematous
lesion with an active border that disappears over time leaving a scaly lesion of whitish
appearance. Its etiology is not specifically determined, but it is attributed to excessive
irritation of the skin due to ultraviolet light.

To treat this dermatitis there are some options among them oral treatment with
vitamins, phototherapies and photochemotherapies with ultraviolet light, however, the
first line of treatment is occupied by topical treatments, with coticosteroids that act by
decreasing the production of tumor necrosis factor, macrophages, interleukins and

prostaglandins, however, its prolonged use causes both local and systemic side effects.

Calcineurin inhibitors are another type of topical drugs that have increased their
usefulness for the treatment of dermatitis, they act by binding to immunophilins blocking
the activation of T lymphocytes and unlike corticosteroids have had great success as a
treatment especially because the side effects are not significant so it is expected to be

the future of topical treatments for skin pathologies.

Key words: skin, dermatitis, pityriasis alba, topical, corticosteroids, calcineurina

inhibitors.



3. INTRODUCCION

La pitiriasis alba es una condicion de la piel muy frecuente en pacientes entre los
3 alos 16 afos, siendo los 12 afios la edad mas comun de su presentacion, se clasifica
como una enfermedad inflamatoria benigna que a pesar de que no conlleva una gravedad
clinica, afecta el aspecto estético y puede influir en la calidad de vida de quien la padece,
porgue a pesar de su alto numero de aparicion existe un alto indice de subdiagndésticos

por lo que no aparece como un problema “comun” dentro de las enfermedades de la piel.

Se caracteriza por maculas hipopigmentadas ovaladas que en ocasiones pueden
presentar bordes irregulares y con una ligera descamacion, estas lesiones inician con un
leve eritema el cual progresa a su color blanquecino caracteristico, siendo el area del
rostro, mejillas y el menton su area de aparicion mas comun pero pueden aparecen tanto
en el tronco como en las areas extensoras de las extremidades, por lo que deben ser
cuidadosamente diferenciadas de enfermedades como el vitiligo, la hipopigmentacion
postinflamatoria secundaria a cualquier etiologia, infecciones micdticas, psoriasis,

dermatitis seborreica entre otras.

La resolucion de esta patologia puede tardar desde unos meses hasta varios afios
y en algunos casos no se necesita de farmacos asociados, sin embargo, dentro del
tratamiento a eleccion tenemos los corticosteroides que reducen el eritema y el prurito,
los cuales deben de ser utilizados con mucho cuidado ya que pueden tener efectos
secundarios no deseados y los inhibidores de la calcineurina que a pesar de que es un
tratamiento relativamente nuevo se estan utilizando con mayor frecuencia debido a sus
propiedades antinflamatorias y que se dirigen directamente al mecanismo inmunologico
de dicha patologia ademas produce menos efectos adversos que los primeros, por lo que
a continuacion se describen como son la mejor opcion terapéutica para el tratamiento de

la pitiriasis alba.



4. NOMBRE DEL PROBLEMA
INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA ANTE CORTICOESTEROIDES TOPICOS



5. ARBOL DE PROBLEMAS

Figura 1. Arbol de problemas de la monografia médica
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6.1.

6.1.1.

6.2.

6.2.1.

6.2.2.

6.2.3.

6.2.4.

6. OBJETIVOS

GENERAL

Describir el uso de los inhibidores de la calcineurina ante los corticosteroides
topicos para el tratamiento de la pitiriasis alba.

ESPECIFICOS

Identificar los efectos secundarios del uso de corticosteroides topicos.

Conocer los diagnosticos diferenciales de la pitiriasis alba.

Determinar el método diagndstico mas eficaz para la pitiriasis alba.

Comparar las opciones de tratamiento topico para la pitiriasis alba a través de una
revision bibliogréfica.



7. CUERPO DE LA MONOGRAFIA MEDICA
7.1. CAPITULO 1: PIEL
7.1.1. Generalidades

El sistema tegumentario o piel es el 6rgano mas grande del cuerpo humano que
cubre desde la cabeza hasta los dedos de los pies sin perder su continuidad, ya que se
transforma en mucosa en los orificios naturales. El grosor en distintas areas del cuerpo
puede presentando algunas variaciones debido a sus distintas funciones como por
ejemplo en las areas palmar y plantar que es la mas gruesa ya que incorpora una capa
de piel extra mientras que en las areas genitales la piel es extremadamente fina y
sensible.2-2

Representa uno de los 6rganos mas importantes del mismo. De un lado por su
tamafo, al ser el mas grande, ya que cubre una superficie de alrededor de 2 m2 y un
peso de 4-5 kg (aproximadamente el 6% del peso corporal total); y por otro, por sus
variadas funciones que le permiten, al mismo tiempo, separar al organismo del medio
ambiente externo y facilitar su comunicacion con él. Aunque la piel del neonato pueda
parecer “madura”, atendiendo a su aspecto anatémico, muchas funciones fisiolégicas de

la piel experimentaran una maduracion posnatal.

Estas competencias se desarrollan y maduran durante toda la gestacion y el
periodo neonatal; de tal forma, que la piel de un recién nacido pretérmino no es capaz de
mantener la homeostasis, ni regular la temperatura y es mucho mas susceptible a la
infeccion. Estudios recientes han demostrado como este desarrollo se mantiene a lo largo
del periodo neonatal, siendo en esta etapa la piel muy diferente a la del adulto: escaso
desarrollo del estrato corneo, uniones intercelulares epidérmicas mas deébiles, menor
produccion de sebo, disminucién de la cohesion entre dermis y epidermis, mayor pérdida
transepidérmica de agua, la conductancia es mayor, el pH de la piel inferior, piel mucho

mas fina y con una actividad caseinolitica mucho mas alta que en el adulto.

La funcion primordial de la piel es construir una capa cornea eficaz, protectora,
semipermeable, que haga posible nuestra supervivencia en el medio en el que nos
desenvolvemos. Esta barrera impide tanto la pérdida de fluidos corporales, como la

entrada al organismo de elementos nocivos. Para cumplimentar eficazmente estas
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funciones protectoras y reguladoras, la piel sintetizard, a lo largo de un complejo proceso
de diferenciacion, numerosas proteinas y lipidos, incluidos en la composicién de la capa

coérnea.

De forma inseparable, hay que considerar los anexos cutaneos o partes adjuntas
a la piel. Ademas de los pelos y ufias (anexos queratinizados), externos y evidentes, en
la piel, se encuentran otro tipo de anexos producidos por invaginaciones de la epidermis:

foliculos pilosos, glandulas sebaceas y sudoriparas.

Figura 2. Estructura de la piel

Fuente: Buendia A. 2019.

7.1.2. Anatomia de la piel
Esta constituida por tres capas diferentes con su propia anatomia y funcion, asi
como también tienen un distinto origen embriolégico: epidermis que se deriva del tejido

ectodérmico, la dermis e hipodermis que nacen del mesodermo.*?



7.1.2.1. Epidermis
Es la capa mas superficial y es un epitelio plano poliestratificado y queratinizado
limitado a la dermis por medio de una membrana basal a la que esta firmemente adherida
y es la capa de la miel con mayor numero de células ya que desde el interior al exterior
se subdivide en cinco capas o estratos.’3

e Basal o germinativo: La mas profunda. Se encuentra separada de la dermis por
la membrana o ldmina basal, y anclada a ella por hemidesmosomas. La membrana
basal se identifica con facilidad como una membrana homogénea, eosinofilica,
PAS+, con una estructura compleja formada por 4 espacios: membrana de las
células basales, lamina lucida, ldmina basal y zona fibrosa o sublamina densa. A
nivel de las células basales, se pueden observar las hemidesmosomas que unen
la epidermis a la lamina densa a través de los filamentos de anclaje, constituidos

principalmente por las proteinas: laminina 5 y BP180.

La lamina densa esta compuesta predominantemente por colageno tipo IV y esta
unida a la dermis subyacente por medio de las fibras de anclaje constituidas por colageno
tipo VII.

Sobre la membrana basal, la capa basal queda configurada por una monocapa de
células cilindricas o cubicas, con nacleo grande. Con tres tipos celulares: células madre
indiferenciadas, con capacidad de dividirse de forma ilimitada; células comprometidas,
con rapida division, pero solo para originar queratinocitos y células posmitéticas, en
estado de diferenciacion terminal, que ya no se dividen, sino que migran al estrato

superior. 24

Las queratinas K5 y K14 son las principales proteinas del citoesqueleto de los
gueratinocitos proliferativos de la capa basal. Son sustituidas por las K1 y K10, cuando
el queratinocito comienza su proceso de queratinizacion y se desliga de la membrana
basal. La queratina K2 se encuentra en la capa granulosa. También se localizan en esta

capa los melanocitos.
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Espinoso o de Malphigio: Contiene 8-10 capas de células “espinosas” poliédricas
e irregulares, que se mantienen unidas entre si por proyecciones en forma de
espinas del citoplasma y con puentes intercelulares (desmosomas) por los que
contactan con las células vecinas, y constituidos por varias proteinas que se

agrupan en: filamentos de queratina, plaquinas y desmogleinas.

Son ricas en ADN, necesario para la sintesis proteica que concluird con la

produccién de queratina. Aparecen queratinas K1-K10 ocupando el citoplasma. En esta

capa también se localizan células dendriticas.

Granuloso: Aqui se inicia el proceso de queratinizacion. Constituido por 3-5 capas
de células romboidales, mas aplanadas, toscamente granulares, en forma de
diamante, que contienen granulos de queratohialina (intimamente ligados al
citoesqueleto celular y necesarios para la produccion de queratina K2 y K11) y
granulos lamelares. Estos ultimos se situan cerca de la membrana plasmatica,
fuera de la cual vierten su secrecidn por exocitosis hacia los espacios

extracelulares entre el estrato granuloso y corneo.

Contienen fosfolipidos, ceramidas y glicolipidos que, al depositarse en la superficie de la

piel, actian como un “pegamento” que mantiene las células intimamente unidas entre si

y forman la probarrera lipidica, que contribuye a la impermeabilizacion de la piel. A

medida que ascendemos en las capas de este estrato, las células van perdiendo los

organulos citoplasmaticos y quedando solo los desmosomas.

Lucido: Selectivamente presentes en palmas y plantas. Con 2-3 capas de
gueratinocitos diafanos, muy aplanados que carecen de ndcleo y con un
citoplasma lleno de una sustancia gelatinosa, la eleidina, precursora de la
gueratina. Es muy rica en lipoproteinas y su funcion fundamental es impedir la
entrada o salida del agua. Los filamentos intermedios de queratina estan

intimamente agregados y se orientan paralelos a la superficie.
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e Estrato cérneo: El méas superficial y ancho de la epidermis, y el que més varia en
grosor. Es el resultado de la diferenciacion terminal de los queratinocitos
epidérmicos. Una capa constantemente renovada y muy protectora. Constituye la
primea linea defensiva de la piel y juega un papel clave en la funcion barrera frente
a las agresiones que llegan del medio externo. Esta formada por 20-30 capas de
células escamosas, muertas, aplanadas y anucleadas denominadas corneocitos,
situadas unas sobre otras en forma de tejas y que continuamente se desprenden.

Diferenciariamos dos subcapas dentro del estrato cérneo.

Una capa cérnea compacta, densa, cohesiva, la mas profunda; y una capa mas
superficial, mas laxa, menos cohesiva, que a medida que se hace mas externa va
perdiendo la adhesividad de sus células, se deteriora la adhesion intercorneocitaria y, por

ultimo, descaman.

Sin embargo, a pesar de esa aparente inactividad celular, persisten en ella muchos
procesos quimicos, pre programados en las capas vivas, que desempeiian un papel
esencial en la descamacion ordenada de los corneocitos superficiales y en la regulacion
de la permeabilidad del estrato corneo. Estos corneocitos contienen filamentos de
gueratina inmersos en una matriz de filagrina, de tal modo que la membrana plasmatica

del queratinocito se va sustituyendo por una envoltura cornificada lipidica.

El citoplasma de estas células ha sido sustituido por una proteina hidréfoba
denominada queratina. Las uniones entre las células a este nivel aparecen reforzadas, lo
gue explica la elevada resistencia a la erosion. Las células mas superficiales pierden la
organizacion de los desmosomas y su adhesividad, desprendiéndose. En esta capa, los
gueratinocitos segregan defensinas, moléculas efectoras de la inmunidad innata con un
amplio espectro antimicrobiano e importantes efectos inmunomoduladores,

constituyendo parte de nuestro primer sistema defensivo inmune.
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Figura 3. Estratos de la Epidermis
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Fuente: Buendia A. 2019.

En estos estratos que conforman la epidermis encontramos otros tipos de células

especializadas:

Tabla 1. Células Especializadas de la dermis

Célula Caracteristicas

Queratinocitos | Constituye el 80% de las células epidérmicas, originadas en la capa
basal y a medida que se acercan al exterior pierden sus
propiedades hasta llegar a una destruccion programada con una
descamacion como resultado final, esto es conocido como

gueratinizacion.

Melanocitos Células dendriticas originadas de la cresta neural, se encuentran
entre las células basales de la epidermis y en los foliculos pilosos
constituyendo el 10% total de las células epidérmicas. Son las
encargadas de la produccion de melanina que condiciona el

pigmento de la piel. La melanina se forma en las prolongaciones

del citoplasma del melanocito y se reconocen dos tipos; la
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eumelanina que es color marrén y la feomelanina que es color rojo
amarillento. Luego de formada la melanina se transfiere a los

gueratinocitos en forma de melanosomas.

Células de | Células dendriticas se consideran la linea defensiva de la piel y
Langerhans tienen un papel muy importante en la presentacion de antigenos.
Localizadas en el estrato espinoso y estan involucradas en la
respuesta inmune ya que captan antigenos en la piel y los
transportan a los ganglios linfaticos en donde presentan estos
antigenos a las células T.

Células de | Células epidérmicas modificadas que se localizan directamente en
Merkel el estrato basal y tienen una funcién sensorial como mecano-
receptores ya que se localizan en lugares con gran sensibilidad
como palmas y plantas, pulpejos y mucosa oral o genital.
Fuente: Buendia A. 2019.

7.1.2.2. Dermis:

Estructura que sirve de sostén para la epidermis con un grosor de unos 5mm
aproximadamente, conformada por tejido conectivo fibroelastico que proporciona
resistencia, elasticidad y adaptacion al movimiento. Aunque contiene algunas células su
composicion es de colageno, fibras elasticas, acido hialurénico, proteoglicanos y
glicoproteinas, ademas de vasos sanguineos, linfaticos, nervios sensitivos, masculos,

foliculos pilosebaceos, glandulas sudoriparas y sustancia fundamental.34

Histol6gicamente se divide en dos capas, la capa papilar que se denomina asi por
la presencia de proyecciones o papilas dérmicas donde se encuentras las asas capilares
gue proporcionan la irrigacion a la epidermis avascular; y la capa reticular que recibe su

nombre debido a las fibras de colageno entrelazadas con fibras elasticas.

Las células de la dermis son escasas y entre ellas podemos mencionar a los
fibroblastos que sintetizan y liberan precursores de colageno, elastina y proteoglucanos
gue constituyen la matriz extracelular; los histiocitos que son macréfagos tisulares, los

mastocitos que son células inflamatorias encargadas de segregar mediadores
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vasoactivos, los adipocitos dérmicos que son encargados en el aislamiento de
estructuras, de ser depdsitos de energia y la regeneracién del foliculo piloso y otros como

células plasmaticas, eosinéfilos y monocitos.22

La matriz o sustancia fundamental es un fluido gelatinoso en el que las células
pueden movilizarse libremente, compuesta principalmente de proteoglicanos, agua,
electrolitos y proteinas plasmaticas facilitando la migracién, cementacion y diferenciacién

celular.

Figura 4. Estructura de la Dermis
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Fuente: Garcia J. 2021.

7.1.2.3. Hipodermis o tejido celular subcutaneo
Localizado debajo de la dermis reticular constituido por tejido adiposo en forma de
lobulillos separados pro tabiques de tejido conectivo que tiene como funcion reducir la
friccion entre la dermis y la capa muscular, y juega un papel importante en cuanto a los
mecanismos de termorregulacién y proteccion en caso de un golpe directo. La célula que

predomina en este estrato es el adipocito.24
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Figura 5. Estructura del Adipocito

Fuente: Buendia A. 2019.

e Foliculo piloso: 6rganos que producen los diferentes tipos de vello corporal, estos
tienen una porcién distal conocida como bulbo, que a su vez se compone de una
matriz pilosa, la papilay un cuerpo cilindrico en donde se inserta el musculo erector
del pelo; también tienen una porcion intrafolicular, la raiz que se continta al exterior

por medio del tallo. Los melanocitos son los encargados de dar color al pelo.

e Ufias: La ufia es una estructura cuyo crecimiento puede ser medido facilmente: el
crecimiento diario de las ufias de la mano esta entre 100y 120 um. Al mes, crecen
entre 2-4 mm. El crecimiento en las ufias de los pies es la mitad aproximadamente.
La tasa de crecimiento del dedo medio de los tres dedos medios en general es la

mas alta, mientras que el primer y quinto dedo muestran la menor tasa.

La razén para ello es desconocida. El crecimiento ungueal es continuo a lo largo
de toda la vida (a diferencia del foliculo piloso que lo es de forma ciclica), comenzando
en la semana 15 del desarrollo embrionario hasta la muerte, y diferente de una persona
a otra. La matriz ungueal, actuando como un epitelio germinativo, se mantiene en
continua actividad, lo que se traduce en proliferacion y diferenciacion de los
gueratinocitos. Varios factores fisiologicos y estados patolégicos pueden influir en la tasa

de crecimiento ungueal.
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La queratinizaciéon de la lamina ungueal sigue un eje oblicuo, ya que, durante el
proceso de maduraciény diferenciacion, las células se mueven hacia arriba y distalmente.
Por esta razon, la porcién proximal de la matriz ungueal produce la parte mas superior
de la ldmina ungueal, mientras que la porcién mas distal de la citada matriz es

responsable de la zona dorsal de la lamina ungueal.

El pliegue ungueal proximal es el encargado de “reconducir’ este crecimiento
lineal, moldeando la ufia a medida que se genera en la matriz. La curvatura tan especial
gue esto produce, tanto en su eje longitudinal como en el transversal, condiciona unas
peculiares propiedades fisicas a la lamina ungueal. Desde el punto de vista practico, es
interesante el papel de la permeabilidad, ya que condiciona la penetracién de los diversos
medicamentos: topicos (a través de la superficie dorsal) como sistémicos (a través de la

superficie ventral).

La permeabilidad también dependera de factores ajenos a la lamina, como es el
tamafo de la molécula que la intenta atravesar. Ademas de la composicion innata de la
ufia, pueden depositarse en ellas productos exdgenos (medicamentos, toxicos, drogas),
capaces de producir efectos deletéreos en el desarrollo ungueal normal. Lo que
conocemos como configuracién ungueal normal, es el resultado de la interactuacion de

una serie de factores: genéticos, nutricionales, vasculares, neurogénicos y mecanicos.

La lamina ungueal es una estructura queratinizada, semitransparente y dura, que
estd formada por tres laminas horizontales: fina capa dorsal, lamina intermedia mas
gruesa, y una cara ventral que contacta con el lecho ungueal. Son células escamosas
aplanadas intimamente unidas entre si. En la cara dorsal e intermedia existen gran
cantidad de fosfolipidos, por lo que aquellos medicamentos con caracter lipofilico,

pudieran depositarse en esas capas via matriz ungueal y provocar discoloracion.

Su forma es curva, tanto en el eje longitudinal como en el transversal, lo que le
confiere fuerte adherencia a pliegues laterales, proximal e hiponiquio, y que se traduce

en una gran resistencia frente a los traumatismos. La superficie externa muestra crestas
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gue varian con la edad. La composicion es muy peculiar, con variaciones en relacion con
sexo y edad. El lecho ungueal soporta gran parte de la lamina y abarca desde el pliegue
ungueal proximal hasta el hiponiquio. Es un epitelio delgado, con baja tasa de
proliferacién, con queratinas diferentes a las de piel normal y diferentes a las de la matriz

ungueal.

Carece de capa granulosa y presenta células paraqueratésicas adheridas
fuertemente a la lamina ungueal. La dermis subyacente no exhibe estructuras anexiales
foliculares ni glandulas sebaceas. Escaso tejido adiposo y una union 156.e10 muy firme
al periostio, a través de potentes fibras de colageno. En la parte mas distal del lecho
ungueal, encontramos una banda transversal de 1-1,5 mm, con un color caracteristico,
segun el fototipo de piel. Es el denominado istmo o banda onicodérmica, rosada en

caucasicos y marron en afrodescendientes.

Muestra unos queratinocitos claros nucleados, con una queratinizacion especial.
Y protege de la entrada de agentes externos por debajo de la lamina ungueal. Proximal
y lateralmente, la lamina ungueal esta rodeada por los pliegues ungueales (PU). El PU
proximal o posterior, representa la continuidad de la epidermis, y la dermis del dorso del
dedo. Contiene glandulas sudoriparas, pero no unidades pilosebaceas. Consta de dos
capas de epitelio: capa dorsal (que viene a ser la continuacion de la piel que recubre el

dorso del dedo) y capa ventral, la cual se continua con la matriz ungueal. 34

Los PU laterales rodean intimamente a la lamina ungueal y sellan sélidamente los
laterales, para protegerlos de la entrada de material extrafio. Carece también de
estructuras pilosebaceas. La cuticula tiene como misién proteger la matriz ungueal. En
realidad, es una prolongacién del estrato cérneo de la parte dorsal y ventral del PU
proximal. Formada por tejido cornificado, esta adherida intimamente a la lamina ungueal.
Por su parte, el eponiquio seria la continuidad de la porcion ventral del pliegue ungueal

proximal.
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Es una zona sensible, en cuanto a la formacion adecuada de la lamina. El
hiponiquio marca el final del lecho ungueal y corresponde al borde libre distal del aparato
ungueal. Es la zona de union de la lamina ungueal con el pliegue ungueal distal. A este
nivel, la queratinizacion es ya similar al de la piel normal, apareciendo ya, de nuevo, capa

granulosa.

La matriz ungueal es la responsable de la produccién de la lamina ungueal, y
consiste en un epitelio germinativo, que queratiniza mediante un proceso denominado
onicoqueratinizacion, sin la formacién de capa granulosa. Este caracteristico y Gnico
patrén de queratinizacion permite la produccion de una lamina ungueal dura, cérnea y
transparente, compuesta de células completamente queratinizadas, aplanadas y
enormemente adherentes entre si, que han perdido completamente sus nucleos. La
matriz se divide en tres capas: dorsal o superficial, intermedia o matriz real, y ventral o
profunda, contribuyendo, cada una, a la formacion de la lamina ungueal, en mayor o

menor grado.

Cualquier dafio severo en la matriz, incluyendo procedimientos quirdrgicos, puede
acarrear trastornos en el crecimiento ungueal, o incluso distrofias permanentes. Es, por
ello, importante conocer su extension anatomica. Esta situada bajo el pliegue ungueal
proximal. Se inicia en la lunula y llega hasta una linea virtual ubicada en la mitad de la

distancia entre cuticula y el pliegue de la articulacién interfalangica distal.

Y es la principal responsable del crecimiento ungueal, aportando el 81% de las
células de la lamina ungueal. La matriz contiene melanocitos que habitualmente no
producen melanina. No obstante, pueden, en un momento dado, ser activados y sintetizar
pigmento que transferirian a los queratinocitos de alrededor. La migracion distal de
gueratinocitos conteniendo melanina, daria lugar a una lamina ungueal pigmentada. La
porcién distal de la matriz ungueal es visible a través de la lamina ungueal transparente,
como una media luna convexa distalmente: es la ldnula. Se encuentra en estrecho
contacto con el pliegue ungueal proximal y es mas visible en los primeros dedos de pies

y manos.
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Su color mas blanquecino, no es debido a ninguna diferencia de color con el lecho
ungueal subyacente, sino porque la lanula estd menos adherida al citado lecho, la
superficie de la ufia es mas suave a ese nivel y posee menos capilares en la dermis
subyacente. Toda esta estructura ungueal descansa sobre un area especializada de la
falange distal, que condiciona la forma de la ufia: las no infrecuentes exdstosis a ese
nivel, favorecen el desarrollo de ufia en pinza, o las falanges estrechas/cortas se asocian

a ufia en raqueta.

La vascularizacién de la regién ungueal se realiza de forma abundante a través de
unas arteriolas derivadas de las arterias digitales. Se forman dos arcos, uno superficial a
la altura del repliegue ungueal (arco proximal dorsal) y otro profundo, por debajo del lecho
ungueal (arco dorsal distal). Desde estas estructuras, se dividen una gran cantidad de
arteriolas y capilares en forma de asas y anastomosis glomicas, que permiten la

importante irrigacion de la zona.

e Glandulas sebaceas: situadas sobre el musculo erector del foliculo piloso, que
conecta al exterior por medio del conducto excretor, dando una secrecion holdcrina
compuesta por triglicéridos, ésteres céreos, ecualeno, ésteres de colesterol y

triglicéridos, siendo su funcion lubricante, fungistatica y bacteriostatica.

e Glandulas sudoriparas: estas segun la superficie donde se encuentren se
dividen en:

e Apdcrinas: localizadas en areolas, pubis, labios menores, prepucio, escroto,
region periumbilical y perianal, conducto auditivo externo, parpados y a veces en
el cuero cabelludo y cara, y tienen una funcion odorifera debido a la
descomposicién de su secrecion al hacer contacto con las bacterias del exterior.

e Ecrinas: localizadas en toda la superficie corporal con una mayor concentracion
en palmas, plantas, frente y axilas; compuestas por un glomérulo secretor que
producen una secrecién hipotdnica, inodora e incolora de PH &cido compuesto en
un 99% de agua, y electrolitos como sodio, potasio, cloro y urea conocido como

sudor.
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Figura 6. Anejos de la piel
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Fuente: Buendia A. 2019.

7.1.2.4. Vaso0s y nervios:
Desde un punto de vista topografico hay tres plexos vasculares en la piel:
subpapilar, dermohipodérmico y subcutaneo, de menor a mayor grosor y con humerosas
interconexiones entre ellos, o que permite la importante funcion del control de la

temperatura corporal A5

La pared de los capilares esta constituida a veces por una sola célula endotelial,
con un citoplasma muy elongado que margina la luz. A su alrededor se encuentra el

peritelio, capa discontinua y unicelular de pequefas células llamadas pericitos.

Las arteriolas poseen una capa muscular lisa que llega a formar un esfinter
precapilar y determina que su luz sea redondeada. Regulan el aporte sanguineo a la piel,
conduciendo la sangre desde las arterias mediante contracciones o dilatacion de sus
paredesy esfinter precapilar, por lo que tienen gran trascendencia en la termorregulacion.

Las vénulas, de didmetro mayor, luz fusiforme y pared mas delgada.
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El espesor de los I6bulos varia segun las regiones corporales. Asi, por ejemplo,
en abdomen, muslos, palmas y plantas hay una hipodermis muy densa, mientras que en
labios menores vulvares practicamente no existen. En los adultos también hay una
«configuracion ginoide» y otra «configuracion androide» de la hipodermis.
Microscépicamente, los Iébulos de las mujeres son mas grandes y mas rectangulares

mientras que los de los hombres son mas pequefios y mas poligonales.

Las funciones de la hipodermis son: mantener la tempeque las arteriolas, al estar
constituida por fibras conjuntivas, tienen como mision retornar la sangre. En su
revestimiento periendotelial existen mas de un pericito y no contienen células musculares
lisas. Solo algunas voluminosas venas tienen musculatura lisa. Los glomus son
anastomosis arteriovenosas que se encargan de permitir la rapida circulacion entre estos
vasos, por lo que representan un factor importantisimo en la regulacion térmica. Su
estructura es entre arteriola y vénula y estan rodeados de células de aspecto epitelioide
(células glomicas) que, en realidad, son de naturaleza muscular y funcionan como

esfinter. La parte arterial del glomus se llama «canal de Suquet-Hoyer».

La inervacion de los vasos cutaneos esta representada por finas fibras que van
por las paredes de las arteriolas, incluyendo las glémicas, y no inervan capilares y
vénulas. En consecuencia, las paredes arteriolares van a responder a gran variedad de
estimulos, aunque normalmente estan en contraccion ténica debido a los impulsos
nerviosos simpaticos. De eliminarse estos impulsos se produciria vasodilatacion como

resultado de la presion intravascular.

Todo lo anterior explica que, por ejemplo, en situaciones de estrés intenso, por
excitacion masiva del simpatico, se produzca vasoconstriccion generalizada y palidez
cutdnea. ratura organica actuando como aislante, proteger frente a los traumatismos
mecanicos, servir de reserva y depoésito de calorias, en forma de triglicéridos, y su
liberacién, en forma de acidos grasos no esterificados, cuando sea necesario un aporte

de energia. Las zonas que normalmente no se afectan cuando el individuo esta
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hipoalimentado son las que cumplen misiones de proteccion como, por ejemplo, palmas
y plantas. Por debajo de la hipodermis se encuentra la fascia profunda que esta
constituida por tejido fibroso.

En algunas zonas del cuerpo pueden observarse musculos en el interior de la
hipodermis: cara (musculo de la expresion), cuello (platisma), escroto (dartros) y areola
mamaria. No hay fibras vasodilatadoras para las arteriolas; sin embargo, puede
producirse vasodilatacion cuando actian sobre ellas reflejos axénicos locales. Es decir,
gue los nervios sensitivos liberan acetilcolina en vez de adrenalina, aunque no se conoce

bien el porqué de esta reaccion.

Los musculos de la pared arteriolar pueden también ser estimulados por el frio y
el calor; el primero actuaria produciendo vasoconstriccion, y después, cuando el
enfriamiento es muy intenso, se estimulan los centros hipotalamicos que aumentan los
impulsos autonomos vasoconstrictores. Si el enfriamiento es acentuado ocurre un reflejo
axonico que determina vasodilatacion, con lo que ejerce una accion protectora,
reduciendo las lesiones que se pudieran producir en los tejidos como consecuencia de la

baja temperatura.

La respuesta al calor local es la vasodilatacion que, si llega a ser suficiente como
para aumentar la temperatura sanguinea, inhibe los impulsos vasoconstrictores
simpaticos, produciendo vasodilatacién generalizada. También hay sustancias quimicas,
como la histamina, que provocan vasodilatacion localizada. La piel también posee vasos
linfaticos que, al ser de estrechisima luz tapizada por una delgada pared endotelial, no
se observan al microscopio éptico. Sirven para transportar particulas y materiales liquidos
desde la matriz extracelular dérmica. La red linfatica muestra variaciones segun edad,

grosor de la piel o localizacion, aunque el plexo dérmico es uniforme en toda la dermis.

Hay una red subpapilar de vasos linfaticos interconectados entre si de una forma
hexagonal y, a través de unos precolectores, con los linfaticos de la dermis profunda.

Desde alli pasan a la hipodermis e interconexionan con los existentes por debajo de la
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fascia, que son ya mucho més gruesos, pero con menor densidad de red. A partir de aqui,
ya los linfaticos son contractiles, pues tienen musculo liso, y ya se vehiculizan los fluidos
linfaticos a través de colectores a los ganglios linfaticos y a la circulacién central; es decir,
al conducto toracico. Los linfaticos cutaneos no solo estan asociados a arteriolas, como
lo hacen en el musculo esquelético, sino también a los foliculos pilosebaceos. Tienen una
porcion terminal ciega y las dimensiones de su luz son mas grandes que las de los

capilares ya que miden unas 50 micras. 42

En la piel no hay linfaticos contractiles, sino que estos drenan en los contractiles
mas profundos. Tienen una luz irregular tapizada por células endoteliales muy delgadas
con membrana basal discontinua y uniones celulares no contiguas. Tienen dos tipos de
valvulas, unas a nivel de las uniones interendoteliales en la pared de los linfaticos y otras,
en forma de valvulas intralinfaticas, en la luz. Los linfaticos colectores contractiles tienen
musculo liso y peristaltismo, que es lo que hace que, a partir de ellos, la linfa se mueva
independientemente.

Figura 7. Red sanguinea de la Piel
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Fuente: Garcia J. 2021.
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La piel es un exquisito érgano sensorial, pues mediante su inervacién permite la
relacién del hombre con el mundo exterior. En efecto, gracias a las fibras sensitivas,
mielinicas o amielinicas, que llegan a las raices medulares dorsales y de alli al cerebro,
transmiten las sensaciones de tacto, vibracion, presion, temperatura, dolor y prurito. Y a

través de fibras motoras, procedentes de los ganglios simpéticos.

Los troncos nerviosos gruesos penetran en la hipodermis donde se dividen en
nervios mas pequefios que van ascendiendo, generalmente acompafiando a los vasos
sanguineos, hasta la dermis superficial; algunos penetran en la zona de la unién dermo-
epidérmica, pero ninguno atraviesa hasta la epidermis. inervan diversas estructuras
cutaneas; la mayoria son motoras adrenérgicas, que activan arteriolas, porcion arteriolar
del «glomus», musculos erectores y glandulas sudoriparas, mientras que las colinérgicas

solo actuan en las glandulas sudoriparas ecrinas.

Los troncos nerviosos gruesos penetran en la hipodermis donde se dividen en
nervios mas pequenos que van ascendiendo, generalmente las sensaciones de tacto,
presién, vibracion, temperatura, dolor y prurito son recibidas de dos formas principales:
los acompafando a los vasos sanguineos, hasta la dermis superficial; algunos penetran

en la zona de la union dermo-epidérmica, pero ninguno atraviesa hasta la epidermis.

La piel es extremadamente sensible esto se debe a su inervacion con fibras
sensitivas, mielinicas y aielinicas produciendo las sensaciones de tacto, vibracion,
presion, temperatura, dolor y prurito las cuales estdn determinadas por receptores
especificos como las células de Merkel que tienen una funcién mecanorreceptora, los
corpusculos de Meissner que participan en el tacto, los corpusculos de Vater-Pancini que
captan la presién y vibracion y los corpusculos de Ruffini que también son parte de los

mecanoreceptores.*®
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Las sensaciones de tacto, presion, vibracion, temperatura, dolor y prurito son
recibidas de dos formas principales: los elementos corpusculares, que pueden contener
tejido no nervioso, y las terminaciones nerviosas libres. Las terminaciones corpusculares
pueden ser subdivididas en receptores encapsulados, dérmicos, y los receptores no
encapsulados, como las células de Merkel.

Los nervios sensoriales pueden ser fibras A mielinicas, que son mas gruesas, 0

fibras C amielinicas de conduccién lenta.

e Receptores sensoriales libres: Son recibidos por delgadas fibras amielinicas
gue terminan en dermis papilar y union dermoepidérmica, en forma de penachos,
y alrededor de los foliculos pilosos. Se encargan de recibir las sensaciones de
tacto, temperatura, dolor y prurito. Este ultimo es transmitido al SNC por las fibras
C (fibras amielinicas lentas) mientras que el dolor lo hace también por las fibras A
mielinicas. Estos receptores libres son mas numerosos en zonas de piel lampifia
como palmas, plantas y dedos y en areas mucocutaneas erégenas: boca, labios
menores, clitoris, pene y pezones. En las zonas pilosas, los mecanorreceptores

predominantes son los receptores de los foliculos pilosos.

En cuanto a la temperatura, que antes se pensaba transmitida por los
corpusculos de Krause (frio) y 6rganos de Ruffini (calor), hoy esta claro que también se
recibe a través de terminaciones libres, existiendo en la superficie cutanea determinados
«puntos de calor y frio», que son termorreceptores, que pueden cambiar en situaciones
patolégicas. El dolor es transmitido por los nociceptores, que responden selectivamente
a estimulos que pueden provocar dafo tisular. Hay tres tipos de nociceptores, los

mecanicos, los térmicos y los polimodales (responder a varios tipos de estimulos).

e Receptores encapsulados: Estos corpusculos sensoriales reciben las
sensaciones de tacto, presion y vibracion. El tacto es captado por los corpusculos
de Meissner, que actuarian como mecanorreceptores de adaptacion rapida y estan

situados en la dermis papilar de las manos y pies; estan constituidos por tejido
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conectivo cilindrico, dentro del cual ramifican numerosas fibras mielinicas y

amielinicas.

La presion y la vibracion se reciben en los corpusculos de Vater-Pacini, elementos
de gran tamafio que estan formados por numerosas laminillas de tejido conjuntivo
dispuestas concéntricamente, al igual que una cebolla, alrededor de filamentos nerviosos
mielinicos, que localizan en dermis profunda e hipodermis. Los corpusculos de Ruffini
también son grandes y profundos, tienen una estructura fusiforme y actdan como
mecanorreceptores de adaptacion lenta. Los corpusculos de Krause son terminaciones
redondeadas de fibras mielinicas encapsuladas localizadas en las capas superficiales de
la dermis y los corpusculos de Ruffini estan formados por ramificaciones terminales de

una fibra mielinica que estan directamente relacionadas con las fibras de colageno.

e Nervios motores: Existen de tipos muy diversos. Hay fibras simpaticas
adrenérgicas que inervan las arterias, produciendo vasoconstriccion, los musculos
erectores, provocando su contraccion y la consiguiente «cutis anserina» o «piel de
gallina», y las células mioepiteliales de las glandulas sudoriparas, determinando
la excrecion sudoral; y parasimpaticas colinérgicas, que, aunque inervan las

glandulas sudoriparas, solo son trascendentes en las ecrinas.

Por tanto, las glandulas sudoriparas ecrinas reciben doble inervacion: la
colinérgica, que sera responsable del sudor en toda la superficie corporal, importante en
la regulacién de la temperatura cutanea, y la adrenérgica, que determina la hiperhidrosis
en los periodos de mayor tensidén nerviosa. El hecho de no mencionar las glandulas

sebaceas es porque su control no es nervioso sino hormonal.
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Figura 8. Células especializadas de la Piel
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Fuente: Garcia J. 2021.

7.1.3. Funciones de la piel

e Funcion de barrera epidérmica: Mediante la construccion de la capa cérnea, la
funcidén de «barrera» vital de la epidermis garantiza el mantenimiento del medio
fisiologico interno y protege el organismo contra las agresiones ambientales (calor,
frio, radiaciones ultravioleta), la penetracion de sustancias potencialmente dafinas
y la colonizacion por bacterias patolégicas. Sin menospreciar que garantiza una

apariencia saludable y una funcion adecuada de toda la piel.

Ya esta presente en el recién nacido (RN) a término, aun con diferencias que ya
comentaremos. Pero en el RN pretérmino es tan incompleta que la mortalidad,
generalmente por causas microbianas, esta aumentada. Es directamente proporcional al
deterioro de la funciébn misma. Y a mayor prematuridad, paralelamente mas facilidad para

la absorcion de productos quimicos.
Esta barrera se configura:

Por una envoltura  celular, con corneocitos que se asocian mediante
uniones especializadas (corneodesmosomas), responsables del refuerzo mecanico, que

protegen la actividad mit6tica de capas subyacentes del dafio UV, regula el inicio de la
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inflamacion citoquina-dependiente y mantiene la hidratacion. Una capa de proteinas
insolubles en la superficie interna de la membrana plasmética, que refuerza los
mecanismos de barrera. Formada por enlaces cruzados de pequefias proteinas ricas en

prolina y otras mas grandes como: cistatina, desmoplaquina y filagrina.

Una envoltura lipidica, una capa lipido-hidrofébica, anclada a la superficie mas
externa de la membrana plasmética, que: regula la permeabilidad, inicia la descamacién
cornea, tiene actividad peptidica antimicrobiana, elimina toxinas y permite una absorcién

guimica selectiva.

Durante la vida fetal, la funcion barrera es critica en el sentido de intercambio de
agua y gases, y experimenta una drastica modificacion tras el nacimiento. Aun hay
aspectos sin clarificar, como son: papel exacto de la vérmix caseosa, cOmo se implanta
la microbiota fisiologica o papel exacto de las acuaporinas, proteinas que actidan como
canales transmembrana, pertenecientes a la familia MIP y que forman poros en las
membranas bioldgicas, por los que transportan principalmente agua. Al parecer, estos
cambios adaptativos, configuracion de lo que ya sera el estrato corneo, con su funcion
de barrera y de intenso desarrollo, se gestionan desde momentos antes del nacimiento

hasta los 4 afios de edad, en que adquieren ya valores de adulto.

En el RN pretérmino, la completa maduracion de la funcion barrera se completa
entre las 2 y 4 semanas de la vida posnatal. La permeabilidad epidérmica es mayor
cuanto menor es la edad gestacional. En el RN a término, la permeabilidad es equivalente
a la del adulto; por ello, los productos de aplicacion topica pueden alcanzar
concentraciones sanguineas elevadas, debido al aumento de la relacion entre la
superficie cutaneay el peso corporal. Aparte de estas diferencias estructurales, otra serie
de factores convergen para hacer que la piel del nifio en los primeros momentos de su
vida mas susceptible a la toxicidad percutanea: alta relacién superficie corporal/volumen,
inmadurez de su capacidad para el metabolismo de las drogas, y su mermado depdsito

en tejido graso subcutaneo.
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Por ello, se incrementa el area absortiva y, tras la absorcion, el nifio carece de

sistemas totalmente desarrollados para el transporte de las toxinas y sistemas de

desintoxicacion desarrollados. Como conclusion directa: parece prudente recomendar en

los primeros meses de vida, la aplicacion topica de solo los productos necesarios.

Funcion de soporte y proteccidén: Asumida en gran parte por la dermis, ya que
su complejo disefo la configura como el esqueleto perfecto, que aporta al mismo
tiempo: flexibilidad, fuerza y proteccion de estructuras anatémicas mas profundas.
Tanto el coldgeno como el acido hialurénico, fortalecen la piel y proporcionan un
anclaje solido de la epidermis via hemodesmosomas y otros componentes
adhesivos de la zona de membrana basal. Igual papel de anclaje epidérmico

juegan las fibras oxitalanicas.

Por su parte, las fibras elasticas confieren la flexibilidad. El entramado vascular

dérmico, facilitando la llegada de nutrientes, es esencial para mantener tanto a la

epidermis como sus apéndices. Y la hipodermis que sirve de almacén de energia,

ademas de aislante térmico y de protector mecéanico frente a golpes.

Funcién inmunitaria Conexionada con la anterior de barrera, e intenta impedir la
entrada de patdgenos. Los péptidos antimicrobianos (AMPS) y los lipidos actian
como una barrera biomolecular que altera las membranas bacterianas. Los AMPs,
tales como defensinas y catelicidinas, son producidos por diferentes células, como
células dendriticas o macrofagos. Los lipidos, tales como esfingomielina y
glucosiceramidas, se almacenan en los cuerpos lamelares del estrato corneo y
muestran actividad antimicrobiana. Otro aspecto es el relacionado con la
inmunidad celular. Células mieloides y linfoides estan presentes en la piel y
algunas, como las células de Langerhans, poseen la capacidad de viajar hacia la

periferia y activar el resto de sistema inmune.

Funcién endocrina: La vitamina D3 o colecalciferol se obtiene principalmente de

dos fuentes basicas: la dieta (10%) y la produccién enddégena por conversion
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fotoquimica a partir de 7-dehidrocolesterol en la epidermis, concretamente por el
gueratinocito, con la participacién de la luz UV del sol. Posteriormente, el
colecalciferol es hidroxilado en el higado y rifion hacia su forma activa de 1,25
dihidroxi vitamina D (calcitriol), que serd el responsable de incrementar la

absorcion del calcio en el intestino.

Funcion exocrina: Viene dada a través de la secrecion del sudor y de las
glandulas sebaceas.

Funcién en la curacion de las heridas: Proceso complejo en el que se implican
diversos componentes para completar las diferentes fases de: hemostasia,
inflamacion, proliferacion y remodelacion. En la hemostasia estan implicados
factores tisulares, presentes en los espacios subendoteliales de la piel,
encargados de desencadenar la cascada de la coagulacion hasta formar el
coagulo de fibrina.

En la fase inflamatoria, son los neutrdfilos y los monocitos los que acuden a la

zona dafiada para eliminar patdégenos y detritus. La proliferaciéon de queratinocitos y

fibroblastos son los responsables de la fase proliferativa, contribuyendo a la formacion

del tejido de granulacion. Y, por ultimo,la participaciéon de los macréfagos, es esencial

en la fase de remodelacion final: segregan una matriz de metaloproteasas que elimina el

exceso de colageno y mantiene colageno inmaduro para finalizar la matriz extracelular.

Funcién de termorregulacion: Participada especialmente por el entramado
vascular vasoactivo dérmico, visto con anterioridad. También estan implicadas
unas estructuras especializadas llamadas cuerpos glomicos, constituidos por:

células glémicas, vasos y células musculares lisas.

Funcién sensorial Llevada a cabo por la existencia de numerosas terminaciones
nerviosas, que contienen receptores para: tacto, calor, frio, presion, vibracion y

dolor.
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La pitiriasis alba es una dermatitis benigna de la piel que se caracteriza por
multiples areas de hipopigmentacion en forma ovalada o redonda que van desde 0.5 a 3
cm de diametro aproximadamente, también es conocida como pseudoleucoderma
atipicum debido a que su aspecto se puede comparar a la cascara de los cereales y su
color blanco. Fue descrita por Gilbert en 1860 pero su nombre fue dado por O’Farell en
1956. Se localiza en areas fotoexpuestas e inicia con una lesion eritematosa con bordes
activos que puede durar varias semanas, luego esta lesién desaparece dejando un area

escamosa muy fina para luego evolucionar en manchas hipocrémicas sin otra

7.2. CAPITULO 2. PITIRIASIS ALBA

sintomatologia asociada.®’

Tabla 2. Variantes clinicas de la Pitiriasis Alba

Variante Lesiones Diametro Localizaciéon
Clasica o Multiples manchas 0.5a2cm Facial
endémica hipopigmentadas con :
POPIg Perioral
escama fina, bien
definida Mejllas
Extensa o Unicas y simétricas con | =22cm Torax, hombros,
idiopatica un borde descamativo cuello,
extremidades
superiores
Pigmentaria Multiples azuladas 1.5cm Region craneofacial

Mejillas

Fuente: Cruz-Sare M. 2019.

7.2.1. Epidemiologia

A pesar de ser una de las condiciones mas frecuentes en la piel, no existe una

gran mayoria de datos sin embargo se estima que afecta en su mayoria a la poblacion
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pediatrica entre 3 a 16 afios, siendo el 90% de ellos menores de 12 afios, con un 5.3%
en nifios con fototipos obscuros, sin predisposicion al género. Esta enfermedad aumenta

su aparicion en las estaciones de verano debido a la alta exposicién solar.>¢

Afecta al 1% de la poblacién mundial, y en un 34% de la poblacion que presente
algun tipo de atopia en la piel aumentando su incidencia en paises subdesarrollados
debido a un alto indice de subdiagnéstico ya que puede ser confundida con una

enfermedad inflamatoria.2

7.2.2. Fisiopatologia

Durante mucho tiempo su etiologia ha sido desconocida sin embargo en la
actualidad se ha podido atribuir a distintas causas que involucra factores ambientales,
agentes infecciosos, desnutricion, habitos de higiene y un antecedente de dermatitis
atopica, sin embargo, se ha demostrado que no es una enfermedad contagiosa y que no

una infeccién que predisponga la aparicién de la misma.‘

El elemento que se ha relacionado directamente a la Pitiriasis alba es la exposicidon
solar, atribuyéndole a la radiacion ultravioleta la irritacion excesiva de la piel llevandola a
una reaccion inflamatoria y consigo una disfuncion de los melanocitos disminuyendo su
numero y afectando su morfologia y distribucion, asi como el tamafio de los melanosomas

provocando las lesiones hipocromicas.

Algunos microorganismos como Malassesia, Streptococcus y Staphylococcus se
han implicado en su etiologia, pero no se han indicado como agentes causales, también
se ha asociado a desnutricion, deficiencias vitaminicas y de cobre, asi como también los
bafios frecuentes y con agua a altas temperaturas ademas del uso de esponjas o jabones
muy abrasivos, sin embargo, no se ha podido especificar que uno de estos factores sea

el Unico causante.t’

En cuanto a su fisiopatologia propiamente dicha se le atribuye a que los lipidos de

la capa coérnea al estar expuestos mucho tiempo a la luz ultravioleta pierden sus
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propiedades lo que aumenta el recambio de queratinocitos lo que lleva a una
descamacion aumentando la flora microbiana lo que actiia como desencadenante de una

descamacién fina constante impidiendo la pigmentacién habitual.”

7.2.3. Histopatologia

No existen caracteristicas especificas microscépicamente, sin embargo, a su
estudio se ha podido evidenciar en la epidermis hiperqueratosis, paraqueratosis,
acantosis y espongilosis, en la capa basal donde se encuentra la melanina se observa
una actividad reducida en los melanocitos asi como también tapones foliculares y atrofia
de las glandulas sebaceas, mientras que en la dermis se observa vasodilatacion e

infiltrados mononucleares perivasculares indicadores de inflamacién crénica.’£

7.3. CAPITULO 3. DIAGNOSTICO DE PITIRIASIS ALBA

7.3.1. Presentacion clinica
Su diagnéstico es practicamente clinico por lo que se deben conocer

adecuadamente las caracteristicas de la lesion para no dar un diagnostico erroneo.

7.3.2. Antecedente y exploracion fisica

Dentro de los antecedentes importantes es la aparicion de una dermatitis atopica,
rinitis alérgica o asma del paciente o de familiares en primer grado, las lesiones pueden
ser encontradas accidentalmente y representan una preocupacion cosmética, aunque no

presente una molestia como tal.?

En la exploracion fisica puede iniciar como maculas rosadas con un borde elevado
gue en varias semanas se desvanecen dejando una mancha palida cubierta de una
descamacion blanquecina que progresa a maculas de mayor tamafio hipopigmentadas
de bordes difusos, en general son lesiones en forma ovalada que en pieles oscuras son
realmente delimitadas, pueden ser Unicas o multiples que se acomparfian de eritema leve

y descamacion fina que afectan principalmente a la cara en donde las mejillas, alrededor
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de la boca y el menton es més frecuente encontrarla, seguida del cuello, antebrazos y la

parte superior del térax.20

Figura 9. Nifio con pitiriasis alba peribucal

Fuente: Asociacion Espafiola de Pediatria. 2023.
El curso de la enfermedad es muy variable, pero se estima que dura algunos
meses, sin embargo, en algunas personas persiste hasta un afio 0 mas pero después

pueden persistir las hipocromias por mucho mas tiempo. ¢

Figura 10. Adolescente fototipo IV con pitiriasis alba

Fuente: Aguilar V. 2021.
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Figura 11. Adolescente de tez clara con lesiones de pitiriasis alba

Fuente: Aguilar V. 2021.

7.3.3. Métodos diagndsticos

La herramienta mas utilizada en lesiones dermatologicas es la lampara de Wood,
gue en este caso se utiliza para diferenciar otra enfermedad que tenga caracteristicas
similares, pero en la pitiriasis alba se ha demostrado que no es necesario realizar de

rutina ya que es inespecifica. %1%

La lampara de Wood (LW) fue inventada en 1903 por Robert W. Wood (1868-
1955) y empleada por primera vez en dermatologia en 1925 para la deteccion de
infecciones fungicas capilares. La luz de Wood es una radiacion ultravioleta de onda larga
emitida por un arco de mercurio de alta presion envuelto por un filtro de silicato de bario
con un 9% de 6xido de niquel, el llamado «filtro de Wood». El filtro es opaco para todo el
espectro de luz, salvo para una banda de longitud de onda entre 320 y 400 nm, con un

pico de 365 nm, con capacidad de penetrar hasta la dermis media.

La fluorescencia del tejido se produce con longitudes de onda cortas, entre 340 y

400 nm, mientras que las mas largas son absorbidas por este. La melanina epidérmica y
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dérmica absorben este ancho de onda, mientras que el colageno dérmico, después de la
absorcion, fluoresce con longitudes de onda visibles en el rango de azules, que
observamos al utilizar la LW. Aunque la emision de la LW es de menos de 1 mW/cm2 el
hecho de que se trate de luz ultravioleta podria provocar algunos efectos adversos
tedricos, particularmente en la retina y la conjuntiva, por lo que se ha propuesto el uso de
gafas protectoras. No obstante, en la préactica son casi inexistentes los dafios asociados
debido a que al ser dosis dependientes no hay posibilidad de que aparezcan tras la breve

exposicion necesaria.

El empleo de la LW es simple, pero requiere de unas minimas consideraciones y
de un tiempo, que en muchas ocasiones es limitado en consultas repletas de pacientes.
El éxito depende de 3 factores imprescindibles: la habitacion de exploracion debe estar
muy oscura, la retina del examinador adaptada a la oscuridad para diferenciar los
contrastes y la LW a 10-15 cm de la lesion y funcionando a maxima potencia, por lo que
debe calentarse aproximadamente 1 min. Los hilos de la ropa, medicamentos topicos y
residuos de jabon deben ser eliminados del area de exploracion dado que pueden
fluorescer. Durante la exploracion pueden existir falsos positivos como la fluorescencia
azulada o violacea producida por ungientos que contienen vaselina, verdosa producida
por medicamentos que contienen acido salicilico, azulada producida por la luz reflejada
por la bata blanca de los examinadores e, incluso, la provocada por la tinta de

subrayadores sobre la piel.
7.3.3.1 Utilidades de la luz de Wood

e Hipopigmentacion o despigmentacién: Las lesiones bajo examen con LW
muestran mayor nitidez de sus bordes y fluorescen de color azul-blanco claro
debido al incremento de colageno dérmico iluminado por la disminucion o ausencia
de interposicion de melanina. En personas con piel clara puede ser muy dificil
evaluar la hipo o despigmentacion, y es en ellas donde la LW adquiere mayor
utilidad.
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Vitiligo: El vitiligo es la enfermedad despigmentante adquirida méas frecuente,
afectando al 0,5-2% de la poblacion mundial. Ocasiona un alto grado de estigma
social y los tratamientos médicos son poco eficaces. Clinicamente se caracteriza
por maculas o manchas despigmentadas circunscritas que corresponden a areas

de piel sin melanocitos epidérmicos.

La LW es de gran ayuda para su diagndstico, resaltando los bordes de estas

maculas o manchas mucho mejor que la luz visible y mostrando fluorescencia méas blanca

y brillante que la de lesiones hipopigmentadas. Se emplea para determinar la extension,

signos de actividad (bordes deflecados o irregulares de las lesiones), de inactividad

(bordes netos de las lesiones) y de recuperacion (areas de repigmentacion o

repigmentacion perifolicular), siendo de gran ayuda para decidir el tratamiento mas

adecuado. Ademas, la fotografia de la imagen obtenida con LW es util en el seguimiento

de los pacientes con vitiligo para determinar la respuesta al tratamiento.

Esclerosis tuberosa: La esclerosis tuberosa es una enfermedad autosomica
dominante con una prevalencia estimada de 1/15.000-1/ 150.000 habitantes. Se
caracteriza por alteraciones cutaneas (maculas hipopigmentadas, angiofibromas
faciales, placa en piel de zapa y fibromas periungueales), neuroldgicas y tumores
viscerales. Las maculas hipopigmentadas suelen ser el marcador mas precoz de
la enfermedad, pudiendo aparecer desde el nacimiento. Sus formas varian de las
caracteristicas lanceoladas o en hoja de fresno hasta otras menos especificas

como las ovaladas o puntiformes.

Estas maculas pueden ser visibles bajo luz normal, pero a veces la Unica forma de

visualizarlas es la LW. Es util en la identificacion de estas lesiones y alerta sobre la

posible existencia de la enfermedad, sin embargo, la especificidad no es muy alta, salvo

la de las formas caracteristicas, ya que es frecuente la existencia de maculas

hipopigmentadas de diferentes formas en la poblacién pediatrica y adulta sana.
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Mosaicismo pigmentario tipo hipo melanosis de Ito: La hipomelanosis de Ito
es un sindrome raro caracterizado por la hipopigmentacion cutdnea progresiva, de
distribucién y formas muy variables, configurando méculas o placas con trayectos
lineales o espirales siguiendo las lineas de Blaschko, que pueden pasar
desapercibidas especialmente en piel de fototipo | y Il. El examen bajo la LW es
de gran utilidad para delimitar estas lesiones y diagnosticar este proceso, que en
el 30% de los casos se acompafia de manifestaciones extracutaneas como
alteraciones del sistema nervioso central, musculoesqueléticas, oftalmoldgicas y

dentales.

Otros La LW es dutil en la localizacion y diagnostico de hipopigmentaciones

postraumaticas, inducidas por farmacos y postinflamatorias (esclerodermia, psoriasis,

dermatitis atopica, pitiriasis alba, asociada a micosis fungoide y melanoma), asi como en

el diagnostico del nevus despigmentado y las maculas hipocrémicas de la lepra, en las

gue se observara una acentuacion blanquecina palida sin fluorescencia. Sin embargo, el

nevus anémico, a veces confundido con hipomelanosis, al ser examinados bajo LW no

solo no se acentuan, sino que incluso se vuelven imperceptibles. La periferia

despigmentada del halo nevus presentara fluorescencia blanquecina brillante y en el

albinismo encontraremos una fluorescencia blanquecina brillante generalizada.

Hiperpigmentacion Utilizando la LW se puede estimar el nivel o la profundidad
de la pigmentacion cutanea, pudiendo distinguir entre hipermelanosis epidérmica
y dérmica, aunque esta distincion solo se obtiene de forma evidente en individuos
de piel clara. En personas de raza negra o de piel oscura puede ser mas dificil de
distinguirlas debido a que la melanina absorbe la luz fuertemente, tanto en el

espectro visible como la ultravioleta.

Su utilidad disminuye conforme aumenta el fototipo, siendo maxima en sujetos con

fototipos bajos (I, 1l y IIl). Cuando la luz de Wood ilumina una epidermis fuertemente

melanizada la mayoria de la emision es absorbida, mientras que la piel adyacente menos

pigmentada dispersa y refleja la luz como normalmente, provocando un realce de
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contrastes entre los limites de las zonas con diferente melanizaciéon. Las variaciones en

la pigmentacion epidérmica se aprecian mas intensamente bajo la luz de Wood que bajo

la visible. La pigmentacion dérmica es menos evidente bajo la LW debido a que la

autofluorescencia del coldgeno dérmico sucede por encima y por debajo de la melanina

dérmica, que solo disminuye la cantidad de fluorescencia que observamos.

Melasma: El melasma es una hipermelanosis que ocurre exclusivamente en areas
fotoexpuestas, generalmente en la cara y ocasionalmente en el cuello y los
antebrazos. La LW es de gran utilidad para distinguir entre el melasma epidérmico
(aumenta el contraste) y el dérmico (no aumenta el contraste). Ademas, se
diferencia el melasma mixto (areas con aumento de contraste y otras no) por
incremento de melanina epidérmica y dérmica, y el indeterminado, donde la LW

no es util por presentarse en fototipos altos.

El melasma epidérmico es el mas frecuente, llegando a representar el 70% de los

casos, y responde a los tratamientos despigmentantes, mientras que el dérmico no suele

hacerlo. Por tanto, su uso en esta entidad tiene importantes implicaciones tanto

diagnosticas como terapéuticas y también en su seguimiento, pudiendo realizar controles

fotograficos.

Otras aplicaciones

Fluorescencia de farmacos: La LW se ha empleado para confirmar la
administracién de tetraciclinas, que ocasiona fluorescencia amarillenta en las ufias
y las piezas dentales. La mepacrina también produce fluorescencia amarillo
verdosa en las ufias. Por ello, la LW sera util en distinguir la pigmentacién ungueal
producida por estos farmacos de otras causas de ufia amarilla. Ademas, el
clorhidrato de tetraciclina tépico emite fluorescencia rojo coral que cambia a
amarillo tras unos minutos bajo LW, pudiendo emplearse en la deteccion de los

surcos acarinos de la sarna.
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Deteccion en la aplicacion cremas: La luz de Wood puede utilizarse en la
deteccion de aceites minerales o cremas fotoprotectoras en la piel para evaluar la
aplicacion adecuada de estas, por ejemplo, en la industria. También es empleada

en la industria para evaluar la eficacia de las cremas barreras y fotoprotectoras.

Estudio de dermatitis de contacto: La LW es util en la deteccion de alérgenos
en la piel en casos de alergias a cosméticos. Aunque no es lo ideal, también ha
sido empleada en la realizacion del test del fotoparche. El empleo de marcadores
fluorescentes durante la realizacion del test del parche u otros permite la deteccién

posterior de la sustancia aplicada. 1%

Deteccion de semen en la piel: Aunque la fluorescencia del semen bajo la LW
no es diagnostica de abuso sexual y puede ser negativa o muy débil después de
28 h, suempleo es util en lalocalizacidon del area para tomar la muestra y aumentar

la sensibilidad de las pruebas de laboratorio.

Guia en peelings quimicos: La adicion de &cido salicilico (en proporcion 1:5) o
fluoresceina sédica (en proporcion 1:15) a soluciones de peeling y observando la
fluorescencia verde y amarillo anaranjada, respectivamente, bajo la LW permite

evitar errores en la aplicacion y asegura el tratamiento uniforme de todas las areas.

Empleo terapéutico: Aunque es muy discutido, algunos autores han empleado la
LW en el tratamiento de la alopecia areata y la psoriasis palmoplantar, aplicando

psoraleno al 1% y posterior irradiacion.

Diagnostico fotodinamico: Las porfirinas derivadas de la administracion de d-
ALA se acumulan preferentemente en los tejidos neoplasicos, por lo que mediante
el examen con LW podemos delinear los margenes de carcinomas basocelulares,

gueratosis actinicas, enfermedad de Bowen, carcinomas espinocelulares y
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enfermedad de Paget extramamaria, cuyas areas tumorales mostraran

fluorescencia rojo brillante.

e Otros: La LW también se ha empleado en esterilizar medios de cultivo por su
efecto sobre Staphylococcus aureus y micobacterias, calcular el flujo circulatorio
mediante la inyeccion de fluoresceina intravenosa, identificar leves hematomas
gue pueden indicar abuso en nifios, como tratamiento placebo en nifilos con
verrugas vulgares y para desenmascarar enfermedades artefactas, como las

pseudocrisis epilépticas.

Figura 12. Luz de Wood

Fuente: Dermatologia Cat. 2023.

7.4. CAPITULO 4. DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

7.4.1. Pitiriasis versicolor

Conocida también como Tifia, es una infeccion micética superficial de la piel
producida por hongos lopofilicos dimérficos que pertenecen al género Malassezia,
mismos que forman parte de la flora cutanea, siendo los causantes mas frecuentes: M.
Globosa, M, sympodialis y M. furfur. Es una infeccion que afecta a todas las razas pero
gue se presenta mas en areas tropicales donde el clima es humedo y caliente, en donde

el sudor favorece la colonizacién del hongo en la piel.212

Las levaduras del género Malassezia son un grupo lipofilico con una alta

dependencia de un microambiente rico en lipidos; forman parte del microbioma cutaneo.
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Bajo ciertas condiciones pueden convertirse en un agente patdgeno y producir una gran
variedad de enfermedades cuténeas, e inclusive, enfermedad sistémica. Se encuentran
principalmente en el infundibulo de las glandulas sebéceas, donde los lipidos son su
principal fuente de energia y estan disponibles ampliamente. Si bien M. pachydermatis
es considerada como una especie no lipido-dependiente, se ha visto que requiere medios
ricos en peptona para su crecimiento, los cuales contienen acidos grasos de cadena

corta; ademas, se han aislado cepas de este género lipido-dependientes.

El mismo fenbmeno sucede con cepas de M. furfur, lo cual sugiere que algunas
cepas tienden a sufrir procesos adaptativos dependiendo de las caracteristicas del
huésped. En la patogénesis de la PV estéan involucrados factores de virulencia propios
de estas levaduras, factores intrinsecos del huésped y factores ambientales extrinsecos.
La pared celular de Malassezia representa el punto inicial de la interaccion entre el
hospedero y el agente patdogeno. La composicion de la misma esta fuertemente asociada
con la adherencia y penetracion a los tejidos, ayudandole a evadir las defensas del
huésped. La pared celular de M. furfur y M. pachydermatis esta constituida en su mayoria
por galactomananos; de ellos, los mas importantes son la galactosa y la manosa, con
85% y 6-11%, respectivamente; de 5 a 9% estd constituido por glucosa. Estas
propiedades quimicas de la pared celular le proporcionan caracteristicas unicas en el

reino fungi.

Es necesaria la adhesion a las células del huésped para la colonizacion e infeccion.
Ademas de las caracteristicas de la pared celular antes mencionadas, también presenta
caracteristicas hidrofébicas en la superficie celular, que promueven la formacién de
biofilm en superficies bioldgicas y superficies inertes en aproximadamente 48 horas, en
catéteres de poliuretano; esta propiedad le confiere aumento en su virulencia, resistencia
a la penetracion de antimicéticos, farmacorresistencia, lo que parece estar asociado con
la produccion de infecciones sistémicas. Muchos microorganismos generan enzimas

hidroliticas que les ayudan en su patogenicidad.
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Las especies de Malassezia son capaces de producir proteinasas, lipasas,
fosfolipasas, hialuronidasas y condroitinsulfatasas que propician la formacion de poros
en las membranas celulares, desmantelando la funcion celular y favoreciendo la invasion
de los tejidos, con la subsecuente dispersion de los organismos. Estas lipasas destruyen
los triglicéridos en las glandulas sebaceas y producen una gran cantidad de acidos grasos

libres insaturados, los cuales actian como irritantes locales e inmunoestimuladores.

Una vez que las levaduras entran en contacto con el estrato corneo y lo colonizan,
comienza una interaccion muy compleja. Se ha visto que las especies de Malassezia en
condiciones normales favorecen la produccién de factor de crecimiento transformante 31
e interleucina (IL) 10, los cuales son potentes inmunomoduladores e inmunosupresores
gue disminuyen la respuesta local contra estas levaduras y facilitan la colonizacién de la
piel. Una vez que las levaduras penetran el estrato corneo, son reconocidas y fagocitadas
por las células dendriticas o células de Langerhans locales, que reconocen y procesan

los receptores de manosa y los presentan a linfocitos By T en ganglios linfaticos.

La trascendencia de esta respuesta T se ve reflejada en pacientes con VIH, en
los cuales hay una importante proliferacion de Malassezia y, ademas, la aparicion de una
dermatitis seborreica de dificil control relacionada con el estado linfopénico de estos
pacientes. También se ha visto que un cierto grupo de pacientes puede tener una
respuesta idiosincratica a las especies de Malassezia que favorecen una reaccion de
hipersensibilidad tipo 1V, lo que resulta en una respuesta de tipo TH 1, ademas de una
actividad aumentada de las metaloproteinasas, las cuales son potentes inhibidores de la

sintesis de fibras elasticas, que da como resultado lesiones dérmicas atroficas.

Se puede presentar a cualquier edad, pero es mas frecuente en adolescentes y
adultos jovenes. Se presenta como maculas redondas u ovaladas que van desde unos
milimetros hasta dos centimetros, discrémicas que pueden formar placas policiclicas con
una escama fina en la superficie, en su mayoria son lesiones hipocromicas, pero también

pude ser hipercromica, eritematosa o atrofica. Para su diagndstico se utiliza la luz de
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Wood donde se espera una fluorescencia color dorado o amarillo verdoso, ademas de un

estudio micolégico como el KOH al 20% o un examen con cinta Scotch. 314

La gran mayoria de los tratamientos que existen para PV son efectivos cuando se
usan de forma apropiada. Algunos producen remisiones a mas largo plazo; sin embargo,
la recaida y el curso clinico crénico son la regla. Los antifungicos tépicos son el
tratamiento de primera linea. Los antifingicos sistémicos se reservan para los casos muy
extensos o recalcitrantes al tratamiento topico. La eficacia y seguridad de los agentes
tépicos como lociones, champus, cremas y geles estan demostradas como tratamientos

efectivos para la PV. Su principal efecto adverso es irritacion en la piel.

Existen tratamientos topicos queratoliticos cuya finalidad es remover el estrato
corneo de forma mas rapida, disminuyendo la probabilidad de colonizacién e infeccion.
Una de las desventajas que tienen los tratamientos por via tdpica es que el paciente
termina por abandonarlos, ya que su aplicacion se vuelve tediosa para el mismo, con la
consecuente recaida de la enfermedad. El ketoconazol por via topica es el farmaco mas
estudiado y el tratamiento estandar por muchos afios. Se puede obtener curacion clinica
en 47 a 92% de los casos, y cura micoldgica en 55 a 95%, a comparacion del placebo,
con curacion clinica de 5 a 10%. Se administra en champu al 2% una vez al dia por cinco
dias, con un nivel de evidencia I-A; se ha utilizado también en crema o espuma al 1y 2%,

respectivamente, una o dos veces al dia por 14 dias, y tiene un nivel de evidencia I-B.

Recientemente, se ha comparado el ketoconazol en espuma al 1% + piritionato
de zinc al 1.1% + &cido salicilico al 0.5% contra ketoconazol en crema al 2%; en el estudio
se concluyé que el ketoconazol en espuma tiene seis veces mas penetracion que la
formulacion en locion. Cuando se compararon las dos presentaciones, tuvieron una
eficacia de 82 y 92%, respectivamente, sin diferencia estadistica significativa. También
se ha comparado el ketoconazol crema al 2% contra el ketoconazol crema al 2% mas
adapaleno gel al 0.1%; se obtuvo una curacién completa en 92% del grupo combinado,
a diferencia de 72% en el grupo de monoterapia, lo cual fue estadisticamente significativo;

los efectos adversos fueron minimos y no ocasionaron abandono del tratamiento.
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Esta mayor efectividad del ketoconazol combinado con el adapaleno podria
deberse a que mejora la penetracién del ketoconazol, disminuye la produccién local de
sebo y aumenta el recambio de los queratinocitos, creando un ambiente hostil para las
levaduras del género Malassezia. Otros azoles topicos con buena eficacia son el
miconazol, que ha mostrado cura micolégica en 87%, y educacién médica continuada el
clotrimazol, con cura clinica de 94.9% y cura micologica en 90% de los casos. Se
necesitan mas estudios controlados para corroborar estos datos.

Otra opcion de tratamiento es la terbinafina topica en crema al 1%, que se
administra dos veces al dia por siete dias, con un nivel de evidencia I-C. Budimulja y sus
colaboradores realizaron un estudio doble ciego, controlado, aleatorizado, en el que se
incluyeron 288 pacientes con PV; se dividieron en cuatro grupos: dos con terbinafina al
1% una y dos veces al dia respectivamente y los otros dos grupos con placebo; los que
recibieron terbinafina dos veces al dia lograron cura micologica en el 64%, en
comparacion con 49% del grupo con una aplicacion; hubo diferencia estadisticamente

significativa cuando se compararon con los grupo placebo.

Al compararse con ketoconazol crema al 2% por dos semanas, valorando cura
clinica y micolégica, ambas terapias tuvieron la misma eficacia. Otras alternativas
terapéuticas son el piritionato de zinc en champd, el disulfuro de selenio y el propilenglicol
en solucion, los cuales han mostrado buena respuesta clinica y adecuada tolerancia. Sin
embargo, la evidencia al respecto es escasa y se necesitan mas estudios que confirmen

los resultados.

En cuanto al tratamiento sistémico, los farmacos mas estudiados son los azoles,
los cuales son la piedra angular en el tratamiento para las formas extensas o
recalcitrantes. El ketoconazol via oral fue alguna vez el tratamiento sistémico de eleccion;
sin embargo, en algunos paises ya no esta aprobado para su uso en micosis superficiales
debido a su hepatotoxicidad. Si bien es cierto que la terbinafina es un tratamiento efectivo

para el tratamiento de muchas micosis superficiales, en la PV no lo es debido a que no

46



se excreta a través del sudor y, por lo tanto, no alcanza el estrato corneo donde residen

las levaduras del género Malassezia.

Revisiones sisteméaticas y metaandlisis indican que el itraconazol y el fluconazol
son igual de efectivos en el tratamiento de la pitiriasis versicolor. Siempre se debe
considerar la dosis minima efectiva durante el menor tiempo posible, para evitar los
efectos adversos de los farmacos sistémicos. Se prefiere el fluconazol sobre el
itraconazol, debido a que el primero tiene menos interacciones medicamentosas, menos
efectos adversos y se puede dar en monodosis, lo cual mejora el apego al tratamiento

por parte del paciente.

La dosis recomendada de fluconazol es de 300 mg por semana durante dos
semanas, con un nivel de evidencia I-A, con tasas de curacion micoldgica de 93 a 97%.
El itraconazol se administra 200 mg via oral una vez al dia por cinco dias, con un nivel

de evidencia I- B.

Esta dosis se ha comparado con 200 mg al dia por siete dias, y se ha encontrado
gue ambos regimenes son igual de efectivos, con tasas de curacion de 86.7 y 77%, pero
sin tener significancia estadistica. Igualmente, se han estudiado dosis Unicas de 400 mg
al dia por tres dias contra 200 mg al dia por cinco dias, con tasas de curacién muy
similares. Recientemente, se ha utilizado el pramiconazol a dosis de 200 mg al dia por
dos a tres dias, con tasas de curacion micolégica de hasta 92 y 96%; todavia no esta
disponible en el mercado en algunos paises y hacen falta mas estudios para comprobar

su eficacia.

En cuanto a la terapia de mantenimiento, hay muy pocos estudios al respecto. Se
ha utilizado el itraconazol a dosis de 400 mg al mes por un total de seis meses, con la
educacion médica continuada pitiriasis versicolor de > 25% de una regién anatdmica o
dos regiones anatomicas. Otro tratamiento es el sulfuro de selenio en champu cada tres

meses en aplicacién Unica con el cual se reportan buenos resultados.
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Figura 13. Lesiones de Pitiriasis Versicolor en rostro

Fuente: Fernandez J.2019.

7.4.2. Vitiligo

Es el desorden de despigmentacion mas frecuente a nivel mundial y no depende
de la raza o el sexo, afecta en un 15% antes de los 20 afios de edad y con mayor
frecuencia si se tiene familiares con vitiligo. Es una hipomelanosis que se caracteriza por
la aparicion progresiva de maculas acrémicas o hipocrémicas asintomaticas debido a una
pérdida de melanocitos resultado de un ataque autoinmune. Se puede dividir en dos
grandes grupos: el vitiligo segmentario, que se manifiesta como un parche unilateral de
despigmentacion que sigue un patron lineal, principalmente en la cara; y el vitiligo no
segmentario que se manifiesta como maculas hipocromicas, usualmente bilaterales con

una preferencia en las zonas de la boca, acrales y extensoras. ©

El curso clinico es impredecible ya que estas lesiones dermatoldgicas pueden
permanecer estables o desarrollarse con el tiempo. Ademas, el 60% de los pacientes

tienen disfuncion coclear y el 12-38% tiene neuropatia auditiva sensorial.

Varias partes del cuerpo pueden llegar a ser afectadas y presentar lesiones, como
la region perioral, brazos, pies, cara y parpados, area inguinal, region periumbilical,
genitales y axilas. Estas lesiones cutaneas en algunos casos pueden aparecer con

formas de cruz o algun aspecto simétrico. Su presentacion es variable y puede ir desde
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pequefios manchas y parches maculares, hasta areas mas extensas, hipocromicas y

cronicamente irritadas.

La clasificacion del vitiligo se basa en la distribucién y la apariencia de las
manchas. Segun lo planteado por Molé (2019), su clasificacion tomando en cuenta la

forma, incluye:

e Clésico o bicolor, que presenta una macula acromatica con pigmentacion normal

de la piel circundante.

e Tricrébmico, representado por los diferentes grados de despigmentacién de la piel,
originadndose un color intermedio de transicion entre la lesion hipocromica y el

tono de la piel de la persona.

e Cuadricromico, que es representado por cuatro pigmentaciones, adicionandose

un area marginal hiperpigmentadas.

e Inflamatorio, que incluye eritema con relieves en los bordes en la macula.

e Folicular, que implica la pérdida de la pigmentacién en el cabello o vello, que se

asocian con parches descoloridos.

e Minor, se manifiesta con mayor frecuencia en personas con fototipo V/VI.

Punctata o punteado, representado por pequefias manchas de despigmentacion
con un tamafio entre los 1-1,5 milimetros, pudiendo afectar en cualquier parte

corporal.

El diagndstico del vitiligo es clinico en donde es fundamental conocer el tiempo de
aparicion y localizacion de la primera lesién, asi como tambien el ritmo de progresion de
las zonas afectadas, es importante al examen fisico evaluar el fenémeno de Koebner que
se caracteriza por la aparicién de lesiones después de un traumatismo en areas que no

estaban afectadas previamente.!6
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Es fundamental evaluar adecuadamente al paciente para elegir el tratamiento
indicado para cada caso. Es importante también, indagar sobre tratamientos previos con
el fin de no repetir el régimen de tratamiento, al determinar si continuar o no con una
terapia determinada. No hay que descuidar la esfera mental y el impacto psicoldgico que
se pueda generar en el paciente, siendo indispensable evaluar la necesidad de atencion

psicolégica con la finalidad de mejorar integralmente el estado de salud del paciente.

Actualmente no existe una cura definitiva para la enfermedad, sin embargo, se han
encontrado varios tratamientos que pueden ayudar en ciertas areas del cuerpo en estos
pacientes. Dentro del arsenal terapéutico, se incluyen corticosteroides topicos,
antioxidantes, analogos de melanotropina, analogos de melatonina, fotoquimioterapia y
vitamina D. Otros tratamientos efectivos incluyen corticosteroides intralesionales y
sistémicos, inmunomoduladores y fototerapia KUVA, y, por ultimo, se cuenta también con

las intervenciones quirdrgicas.

Las opciones de tratamiento actuales se centran en revertir activamente la
condicion, mitigar la progresion de la enfermedad o favorecer la repigmentacion. En
cuanto a la presentacion del vitiligo, cuando es segmentario y localizado lo mas
recomendable es emplear micro injertos, en los casos generalizados el uso de luz
ultravioleta de banda estrecha, dado a que también ayuda en la eliminacion de sustancias

nocivas de los melanocitos que interviene en el proceso de autodestruccion celular.

Como tratamiento de primera linea, se considera a los corticoesteroides topicos y
a los inhibidores de calcineurina, que son de administracion segura en nifios y adultos.
El uso prolongado de corticosteroides topicos puede causar efectos secundarios en los
pacientes, incluyendo lesiones en la piel como lo son la atrofia cutdnea, erupciones
acneiformes, estrias, hipertricosis y telangiectasias. En niflos con Vvitiligo, los
corticosteroides topicos mas potentes no deben usarse durante mas de 3 meses. Los
corticosteroides de menos potencia deben usarse una vez al dia durante 15 dias al mes

durante seis meses.

Los inhibidores de la calcineurina son particularmente efectivos en la region de la
cabeza y el cuello sin efectos secundarios significativos en comparacion con los

corticosteroides topicos; los estudios que comparan tacrolimus 0,1% y clobetasol han
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mostrado resultados similares para el vitiligo facial y no facial. Para adultos, se
recomienda el uso dos veces al dia junto con una exposicion solar moderada, inicialmente
durante seis meses. No se ha evaluado el uso a largo plazo en nifios con vitiligo; sin
embargo, los resultados son alentadores en condiciones como la dermatitis atépica. Se
manifiesta una adicion de inhibidores de calcineurina tdpicos y analogos topicos de
vitamina D3 a la fototerapia UVB-NB, pudiendo proporcionar resultados

significativamente mejores que el tratamiento solo con fototerapia en la cara y el cuello.

Hablando de los inhibidores de la cinasa JAK, Opzelura, es el tratamiento tépico de
ruxolitinib al 1.5%, que fue aprobado en el afio 2,022 por la FDA para la
repigmentacion en adultos y pediatricos desde los 12 afios de edad, con vitiligo no
segmentario para quienes el area corporal total afectada por vitiligo (facial y no facial) no
supera el 10 % del area de superficie corporal. Es la unica formulacién tépica de un
inhibidor de la cinasa de Janus (JAK) aprobada en los Estados Unidos. En el estudio se
encontré que la pigmentacion de la piel aumento significativamente desde el inicio
después de cuatro semanas de tratamiento. Se informaron pocos efectos secundarios
comunes, como enrojecimiento, picazon, acné en el lugar de aplicacion, dolor de cabeza,

infeccion del tracto urinario y fiebre.

Los corticosteroides orales sistémicos suprimen la progresion de la enfermedad e
inducen la repigmentacion cuando se usan al inicio del vitiligo. ElI uso de
metilprednisolona oral en edad pediatrica, la recaida es mas comun en menores nifios
menores de 10 afios de edad. Se recomienda su uso en los casos de vitiligo generalizado,
0 en los casos donde el vitiligo sea refractario a los corticoides topicos y fototerapia. No
se debe olvidar que dentro de las posibles consecuencias a largo plazo se encuentra el

sindrome de Cushing iatrogénico.

La fototerapia com radiacion ultravioleta es el tratamiento mas utilizado para el
vitiligo generalizado y se cree que causa menos efectos secundarios que el tratamiento
con psoraleno mas UVA (PUVA) e incluso es mas eficaz requiriendo su aplicacion por
menos tiempo. Esto se debe a que los efectos secundarios, como eritema, picazén y
ardor o dolor leves, en la mayoria de los casos son bien tolerados y desaparecen por si

solos a las pocas horas del procedimento.
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Se recomiendan de dos a tres sesiones por semana dentro de los seis meses,
generalmente suspenden la irradiacidon si no se logra la repigmentacion dentro de los
primeros tres meses de tratamiento, o si, después de seis meses de tratamiento, la
respuesta no es satisfactoria y la tasa de repigmentacion es inferior al 25%. Se puede
usar en combinacion con terapias, teniendo mejores resultados con es uso de los
corticoesteroides sistémicos y la fototerapia ultravioleta B de banda estrecha (NB-UVB)
en pacientes con enfermedad activa.

En los casos en que otros tratamientos no hayan dado ningun resultado, se puede
considerar la alternativa de recurrir a la cirugia para los pacientes. El procedimiento
quirdrgico debe reservarse para pacientes con enfermedad estable; de lo contrario, es
de poco beneficio. Estos procedimientos incluyen injertos de células cultivadas, injertos
de ampollas, injertos de células no cultivadas e injertos de piel perforada o en miniatura.
No se ha demostrado cuando tratar a los nifios mayores de 10 afios con métodos

quirdrgicos.

Figura 14. Vitiligo

Fuente: Instituto dermatolégico Adame y Arias. 2022.

7.4.3. Hipopigmentaciones post inflamatorias

La hipopigmentacién postinflamatoria es un trastorno pigmentario adquirido comun
gue es mas prominente en la piel de color, lo que lleva a grandes implicaciones
cosméticas y psicosociales. A menudo, un diagnostico de trastorno pigmentario puede

afectar negativamente la calidad de vida relacionada con la salud de una personay puede
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resultar en estigma. Aunque la mayoria de los casos de hipopigmentacion
postinflamatoria se resuelven espontaneamente con el tiempo, un enfoque de diagndstico
sistematico puede ayudar a identificar la etiologia subyacente y orientar las estrategias

de tratamiento.

Puede deberse a inflamacion cutdnea, secuelas de dermatosis inflamatorias o
infecciosas o procedimientos dermatoldgicos. Por lo tanto, una comprensioén profunda de
la epidemiologia, la historia del paciente, los hallazgos del examen fisico y las
caracteristicas clinicas del fendbmeno de hipopigmentacion postinflamatoria puede

explicar la causa principal a los proveedores y permitir la educacion del paciente.

Es la aparicion de manchas palidas en la piel después de una inflamacién de
cualquier tipo u origen, como por ejemplo después de un episodio de eccema, psoriasis,
lupus cutaneo, sarcoidosis, quemaduras térmicas o crioterapia, esta generalmente
resuelve por su cuenta espontaneamente y no se asocia a ningun sintoma especifico

mas que un antecedente indicatorio.18-/

7.4.4. Nevus anémico/acrémico

Es una anomalia vascular congénita no progresiva y asintomatica que esta
presente desde el nacimiento o aparece a muy temprana edad, se caracteriza por una
macula palida bien definida de contorno irregular que en ocasiones se acompafa de
lesiones satélites de menor tamafio y caracteristicas similares, se localiza en con mayor
frecuencia en el area del tronco, en la mitad superior de la espalda y en el cuello.
Histologicamente se observa una dermis y epidermis normal y su origen se le atribuye a
una vasoconstriccion mantenida debido a una alteracion de catecolaminas y al examen

fisico tras realizar friccion la zona permanece palida.t8

Se presenta tipicamente como una lesién aislada sin otras manifestaciones
sistémicas. No esté claro si las lesiones aisladas del nevo anémico tienen un componente
genético. Sin embargo, algunos sindromes genéticos, como la neurofiboromatosis tipo 1
(NF1), la esclerosis tuberosa y la facomatosis pigmentovascular tipos Il a IV, pueden estar

relacionados con el nevo anémico.
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Todos los tipos de facomatosis pigmentovascular se caracterizan por la presencia
de nevus flammeus (mancha en vino de Oporto). Los investigadores han observado
nevus anémicos en estrecha proximidad a anomalias capilares del tipo de mancha en
vino de Oporto, que se cree que son causadas por recombinacion soméatica. La
facomatosis pigmentovascular tipo Il incluye manchas mongdélicas (melanocitosis dérmica
congénita), el tipo Il incluye nevus spilus y el tipo IV incluye tanto nevus spilus como

manchas mongdlicas.

En los pacientes con NF1, el nevo anémico tiende a aparecer a una edad mas
temprana que en aquellos que no lo padecen (edad media de 10 frente a 17). Es
importante destacar que la presencia de nevo anémico en pacientes con NF1 no aumenta
el riesgo de otras manifestaciones relacionadas con la NF1, como los gliomas opticos.
Por el contrario, el sindrome de Legius, que se asemeja a la NF1 con caracteristicas

como manchas café con leche y pecas intertriginosas, no incluye nevo anémico.

Otras asociaciones raramente reportadas con el nevo anémico incluyen el nevo
telangiectasico (caracterizado por vasodilatacion anormal) y el nevo de Becker. Cuando
el nevo anémico y las malformaciones vasculares reticulares telangiectasicas ocurren
juntas, forman el nevo vascular mixto, también conocido como nevo vascular mixto. Las
anomalias cerebrales de tipo Dyke-Davidoff-Masson (hipoplasia de los vasos cerebrales
medianos y grandes que conduce a hipoplasia hemicerbral) también se han asociado con

el nevo anémico.

La mayor sensibilidad de los vasos sanguineos cutaneos a las catecolaminas,
como la epinefrina (adrenalina) y la norepinefrina (noradrenalina), es la causa del nevo
anémico. Esta hipersensibilidad produce una vasoconstriccidn permanente que conduce
a la hipopigmentacioén. Otras explicaciones sobre la fisiopatologia del nevo anémico son

las siguientes:
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« La sensibilidad a las catecolaminas ha llevado a la descripcion del nevo anémico
como un "nevo farmacolégico". Las inyecciones intralesionales de bradicinina,
acetilcolina, serotonina, nicotina, 5-hidroxitriptamina e histamina no inducen la
vasodilatacion o el eritema esperados en el &rea afectada. Sin embargo, el eritema
puede ocurrir después de una inyeccion intradérmica del agente bloqueador alfa-
adrenérgico pilocarpina o un bloqueo simpético axilar de la extremidad afectada.

o Estos resultados sugieren que la clasificacion mas apropiada para el nevo anémico
es un nevo farmacoldgico, resultante de una mayor sensibilidad vascular a las
catecolaminas. Esta conclusion estda respaldada ademas por estudios de
trasplante de intercambio de autoinjerto que demuestran el predominio del sitio
donante.

e« Se especula que el nevo anémico es un trastorno en mosaico resultante de
mutaciones poscigoticas.

e Se ha informado que el nevo anémico es resistente a las infecciones por
dermatofitos, como Trichophyton rubrum, lo que se postula que se debe al flujo
sanguineo reducido y a la temperatura mas baja de la piel lesionada.

o La dermatitis de contacto generalizada también puede evitar dafios al nevo
anémico. La falta de expresion de la E-selectina endotelial, la molécula de
adhesion intercelular epidérmica-1 (ICAM-1) y el isotipo DR del antigeno
leucocitario humano (HLA-DR) en la piel del nevo anémico puede explicar este
fendmeno, ya que interfiere con el reclutamiento de linfocitos T circulantes que

causan dermatitis de contacto.

El nevo anémico se presenta como manchas hipopigmentadas congénitas con
bordes bien definidos. Estas manchas asintomaticas se observan tipicamente en la parte
superior del tronco, pero también se han descrito en la cara y las extremidades. La
distribucion del cabello, la formacién de sudor y la sensibilidad de la piel no se ven
afectadas por el nevo anémico. El diametro promedio de las lesiones varia de 5 a 10 cm,
pero pueden abarcar porciones significativas del tronco, una afeccion conocida como

"nevo anémico gigante".
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Las lesiones pueden presentar islas de piel normal dentro del area afectada o estar
rodeadas de maculas hipopigmentadas satélites. Otras morfologias incluyen lesiones
lineales o maculas coalescentes que se asemejan a un racimo de uvas. Una forma de
mosaico, caracterizada por numerosos nevos anémicos, puede presentar un patron

reticulado o en forma de red.

Dada la ausencia de hallazgos histopatoldgicos caracteristicos, la historia clinica
y el examen fisico son fundamentales para diagnosticar el nevo anémico. La historia
clinica de la aparicién de la lesion también es importante, ya que el nevo anémico es una
lesibn congénita que suele estar presente al nacer. Por el contrario, otras lesiones
hipopigmentadas o despigmentadas, como el vitiligo, suelen desarrollarse mas adelante

en la vida.

La piel lesionada por nevo anémico no suele desarrollar eritema reactivo en
respuesta al calor, frio o traumatismo. Esto se puede confirmar frotando vigorosamente
la lesidon y la piel circundante o aplicando hielo o calor, que acentuaran la lesion al causar
eritema reactivo en la piel circundante mientras que la lesién por nevo anémico mantiene
una palidez persistente. La diascopia, realizada presionando un portaobjetos de vidrio
sobre el borde de la lesion, hard que el borde de la lesion se mezcle con la piel
circundante normal. Ocasionalmente, se observan otras anomalias vasculares, como

malformaciones capilares (manchas de vino de Oporto), en estrecha proximidad.

Una lampara de Wood, que emite luz ultravioleta con una longitud de onda de 365
nm, es Util para diagnosticar el nevo anémico. La lampara no acentia la hipopigmentacion
del nevo anémico, pero si acentla la hipopigmentacion y la despigmentacion observadas
en el nevo despigmentoso y el vitiligo, respectivamente. Se puede realizar una biopsia
de piel, que puede revelar piel normal, descartando asi otras lesiones hipopigmentadas

o despigmentadas como el vitiligo.

Los hallazgos de la microscopia electréonica del nevo anémico son normales,

mientras que el nevo despigmentoso muestra un nimero normal de melanocitos pero una
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melanizacion reducida con agregacion de melanosomas en los melanocitos. Si se
sospecha tifia versicolor, se debe realizar un examen de la piel lesionada con hidroxido
de potasio (KOH), que revela el aspecto caracteristico de "espaguetis con albondigas” de
las hifas y esporas de Malassezia furfur, respectivamente.

La patogenia del nevo anémico estd bien sustentada por la escasez de vasos
sanguineos en el centro de la lesién, que se acompafia de un ensanchamiento
compensatorio en la piel circundante y que se funde con el entorno en la dermatoscopia
de contacto, de manera similar a la diascopia. Por lo tanto, la identificacién de estas
caracteristicas dermatoscopicas distintivas es beneficiosa para desarrollar un diagnéstico

clinico temprano.

El nevo anémico es tipicamente asintomatico y benigno, y no requiere tratamiento
en la mayoria de los casos. La importancia principal de esta afeccion radica en
diferenciarla de otras afecciones cutaneas hipopigmentadas, asegurando que los
pacientes eviten intervenciones innecesarias. Se debe tranquilizar a los pacientes sobre
la naturaleza inofensiva del nevo anémico. El maquillaje de camuflaje cosmético puede

ser util, especialmente para las lesiones que afectan la cara.

En los casos excepcionales en los que se desea un tratamiento cosmetico, las
opciones son limitadas debido a la naturaleza vascular de la afeccion. La terapia con
laser, que se utiliza habitualmente para otras pigmentaciones de la piel, no es eficaz para
el nevo anémico. Educar a los pacientes sobre la afeccion y brindarles apoyo para
cualquier angustia psicolégica que les provoque su apariencia son aspectos esenciales

del tratamiento.
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Figura 15. Nevus anémico en cuello

Fuente: Gutiérrez M. 2019.

7.4.5. Mucosis fungoide hipopigmentada

Es la variante clinica menos frecuente de mucosis fungoide que es el tipo mas
frecuente de linfoma cutaneo de células T y que tiene predisposicién en nifios entre los 2
y 19 aflos de piel obscura. Clinicamente se caracteriza por lesiones o parches
hipopigmentados localizados en tronco o extremidades, que en ocasiones pueden
acompanfarse de comezdn. Su patogénesis aun es desconocida, sin embargo, se ha
mencionado que la hipopigmentacion puede deberse a un efecto citotoxico de los

linfocitos supresores T CD8 sobre los melanocitos.®

La presencia de linfocitos CD8 (+) en el infiltrado epidérmico ha sido descrita por
algunos autores como tipico de MF hipopigmentada y fue el perfil inmunohistoquimico
gue encontramos en nuestros pacientes, ya que todos ellos tenian positividad para CD8,
pero solo en tres fue predominante. Estos hallazgos han sido hallados en nifios de piel
oscura, no siendo concordantes con las series de casos de pacientes caucasicos, donde

predominan los linfocitos T-Helper.

En un estudio retrospectivo, en que se consideraron 15 pacientes con micosis
fungoide hipopigmentada, se vio que el prondstico era similar a la clasica, con tasas de

supervivencia similares. Ademas, no se observo progresion a enfermedad visceral ni

58



compromiso linfatico. En la histologia, las lesiones hipopigmentadas fueron
indistinguibles de las placas eritematosas o hiperpigmentadas de la MF. Predomind el
infiltrado de linfocitos T CD8, siendo monoclonales al reordenamiento genético. En lo que
respecta al tratamiento, dado que la evolucion y el pronéstico son similares a la MF
clasica, se describen los mismos tratamientos que para ésta, y de nuestros pacientes,
todos los que se trataron recibieron PUVA, los mismos que tuvieron una remision

completa de sus lesiones.

Figura 16. Lesiones hipocromicas de Micosis Fungoide en muslos

Fuente: Correa. J. 2019.

7.4.6. Lepraindeterminada

La lepra es una enfermedad infecciosa cronica causada por un bacilo acido alcohol
resistente (BAAR) llamado Mycobacterium leprae. Tiene varias etapas y en las etapas
tempranas de la enfermedad puede ser confundida con otras ya que se presenta como

una o mas manchas hipocromicas, mal delimitadas que se acompafia de anestesia o
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disminucion de la sensibilidad, anhidrosis o ausencia de sudor y alopecia o caida del vello

en el area de la lesion.2&

El Mycobacterium leprae es un BAAR, parasito intracelular obligado, que no ha
sido posible cultivar in vitro. Se desarrolla preferentemente entre 27 y 33°C, lo que explica
su predileccion por las areas mas frias como la piel, los nervios periféricos y la mucosa
de la via aérea superior. En la piel afectada se encuentra principalmente en los

macroéfagos.

En los pacientes sin una respuesta inmune celular adecuada no es digerido, se
multiplica y llega a formar grandes masas de bacilos, que terminan por romper la
membrana celular. En el tejido neural se ubica en las células de Schwann, donde puede
permanecer por largo tiempo sin estimular una respuesta inmune. Ademas de las lesiones
cutaneas produce desmielinizacion segmentaria de los troncos nerviosos periféricos,
como los nervios tibial posterior, cubital, mediano, ciatico popliteo externo, facial,

auricular posterior y radial.

En las formas mas graves puede comprometer higado, bazo, huesos, 0jos,
testiculos y otros Organos. La letra no es muy contagiosa y tiene un largo periodo de
incubacion, de aproximadamente tres a cinco afos. Se transmite por el contacto directo
y frecuente de pacientes baciliferos a individuos susceptibles por fluidos corporales de la

nariz y la boca.

Se estima que solo el 5% desarrollara la enfermedad luego de un contacto
prolongado con un paciente bacilifero. Las distintas formas de presentacion clinica e
inmunopatolégica, estan determinadas por la capacidad de respuesta inmune del
huésped ante el bacilo. La reaccion a la lepromina (reacciéon de Mistuda), en la cual se
inoculan bacilos inactivados, con lectura a los 3 y a los 28 dias sera fuertemente positiva
en pacientes con alta capacidad de respuesta inmune o lepra tubercoloide y negativa en

la lepra lepromatosa.
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Entre estas dos formas polares de lepra encontraremos un espectro variado de
formas clinicas, los linfocitos T helper o coladoradores presentan diferentes patrones de
respuesta Th1/Th2. La activacion de una u otra de estas subpoblaciones de linfocitos T

genera distintas respuestas inmunes determinando la evoluciéon de la enfermedad.

Figura 17. Lepra indeterminada en fase inicial

Fuente: Calderén P. 20109.

7.5. CAPITULO 5. TRATAMIENTO
Uno de los principales objetivos del tratamiento es la educacion al paciente para
gue limite el tiempo de exposicidn al sol que es uno de los factores desencadenantes, asi
como también el uso de protector solar para evitar quemaduras e hiperpigmentaciones

futuras.2-22

7.5.1. Tratamientos topicos
La terapéutica de primera linea para la pitiriasis alba recae en el uso de cremas de
uso médico que pueden mejorar la lesion inicial entre ellas tenemos las cremas

emolientes que dentro de sus principios activos pueden tener lactato de sodio, urea,
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alantoina u otros aminoacidos que tienen el fin de la regeneracion celular provocando la
rehidratacion, nutricion, elasticidad y suavidad en la piel que a su vez alivia la irritacion y
mejora la descamacion de la piel, otra alternativa es la vaselina que es una pasta que
tiene propiedades lubricantes y que se utiliza por su accion protectora y aislante de un

area lesionada.2-22

Otras opciones terapéuticas mas especializadas y con las que se ha tenido una
alta tasa de éxito son los corticoides topicos entre ellos a hidrocortisona, prednisolona,
metilprednisolona, dexametasona y prednisona que son los que mas patologias
dermatoldgicas abarcan, estos son muy seguros y efectivos, pero deben de ser recetados
de acuerdo a la afeccion diagnosticada pues pueden presentar un gran numero de
efectos secundarios, tambien tenemos los inhibidores de la calcineurina que tienen una
accion inmunomoduladora que su finalidad es interferir en las reacciones inflamatorias y

que han demostrado ser ain mas eficaces en el tratamiento de la pitiriasis alba.2324

7.5.2. Tratamientos orales
Dentro del tratamiento oral tambien se utilizan los corticosteroides, pero debido a

gue se deben utilizar por tiempo prolongado su uso no es tan recomendado debido a sus

efectos adversos.21:22.23

7.5.3. Otras terapéuticas

7.5.3.1. Calcitriol toépico: analogo topico de la vitamina D, se utiliza ya que detiene la
produccion de células adicionales en la piel inhibiendo la proliferacion de las
células T, estimula la diferenciacion de los queratinocitos. Y normaliza a los
factores de la inflamacién mejorando la apariencia de las lesiones cutaneas. Su
presentacion es en ungtento y se aplica sobre la lesion cada 12 horas y las

mejoras se observan desde a las 4 semanas de iniciar el tratamiento.

7.5.3.2. Psoraleno mas fotoquimioterapia ultravioleta A (PUVA): EIl psoraleno es
una sustancia vegetal que pertenece al grupo de las furocimarinas, sensible a la

luz que actua frenando la multiplicacion celular de células de la epidermis y del
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sistema inmunoldgico. Este medicamento puede ser administrado via oral o

cutanea y normalmente se combina o se activa con luz ultravioleta PUVA lo que lo

convierte en un potente agente melanogénico es decir que genera una mayor

cantidad de melanina que ayuda en la repigmentacién de la piel, sin embargo, su

uso puede aumentar la probabilidad de padecer cancer de piel.

7.5.3.3. Fototerapia con laser excimer: tratamiento que utiliza luz ultravioleta B (UVB) para

tratar algunas patologias de la piel, este emite rayos UVB en el area afectada sin

dafar la piel sana que la rodea. Ayuda a la eliminacion de células inmunitarias

hiperactivas y ayuda a la repigmentacion. Este debe de llevar un sistema de

sesiones dos o tres veces por semana por un maximo de 36 semanas.

7.5.4. Medicina alternativa

7.54.1

7.5.4.2

7.5.4.3

7.5.4.4

7.5.4.5

7.5.4.6

7.5.4.7

Suplementacion de Vitaminas: se cree que el aumento de la ingesta de
vitaminas y minerales puede colaborar con la mejora de la calidad de la piel y
asi evitar cuadros mas avanzados de lesiones cutaneas, algunas opciones
son:

Vitamina B: ayuda con las pieles sensibles ya que ayuda a fprtaecer la barrera
cutanea y estimula el crecimiento celular.

Vitamina C: protege de los radiales libres que pueden dafar a las células ya
gue es un fuerte antioxidante ademas de formar parte importante en la
produccion de colageno.

Vitamina D: contribuye con la estimulacion de colageno, promueve la
cicatrizacion de la piel y reduce la inflamacion.

Vitamina E: tiene la propiedad de neutralizar radicales libres, aumenta la
elasticidad y se involucra en el control de la produccion de melanina.

Calcio: mineral que se involucra en la regulacion del color de la piel
estimulando las células melanociticas.

Zinc: protege de los rayos del sol, acelera la cicatrizacion de heridas y
guemaduras, disminuye la inflamacién ademas de calmar la irritacion

cutanea.
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7.5.4.8 Acido félico: reduce los dafios causados por los rayos UV en el ADN de la piel

asi como tiene propiedades estimulantes para la generacion celular.

7.6  CAPITULO 6. CORTICOESTEROIDES TOPICOS
Los corticosteroides tdpicos son los farmacos mas utilizados para tratar patologias
de la piel, estos se pueden clasificar por su potencia y si no son recetados
adecuadamente pueden provocar un gran numero de efectos adversos siendo los nifios
los mas propensos a padecer sus efectos tanto locales como sistémicos. En 1952
Sulzberg y Witten fueron los pioneros en utilizar la hidrocortisona tépica como tratamiento
de lesiones cutaneas y desde entonces se han convertido en la piedra angular de los

tratamientos dermatolégicos.2422

7.6.4 Mecanismo de accion:

El cortisol o hidrocortisona en el principal glucocorticoide natural y se sintetiza en
la corteza adrenal a partir del colesterol, su secrecion normal diaria varia entre los 10 y
20 mg, y tienen una vida media de 90 minutos. Todos los esteroides tienen en su
estructura béasica cuatro anillos de colesterol, 17 atomos de carbono, tres anillos hexano
y un anillo pentano y la modificacion de los cuatro anillos de colesterol da lugar a la
variedad en potencia, efecto, duracion de accion y el metabolismo para mejorar su
efectividad y disminuir los efectos secundarios. A la estructura modificada se le puede

conocer como 23:24;

e Halogenizacion: que consiste en afiadir un atomo de cloro o flior en la posicion c6
0 c9 para protegerlo de las enzimas de la epidermis, lo que produce efectos

antiinflamatorios.

e Esterificacion: tienen una gran actividad lipofilica y por lo tanto tienen una fuerte
absorcion y degradacion percutdnea y se les conoce como esteroides suaves ya

gue tienen un efecto rapido y con una produccion alta de metabolitos no téxicos.
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El efecto de los glucocorticoides tienen un receptor que es una proteina de 777
aminoacidos que se mantiene en el citoplasma como un complejo de multiproteinas de
choque término inactivo, y cuando la hormona esteroidea se une a esta proteina el
complejo se disosia y viaja al nucleo en donde el receptor se une a una secuencia de
ADN (o elementos de respuesta de glucocorticoides) provocando un aumento o
disminucion de los genes de respuesta, disminuyendo la produccion de: factor de
necrosis tumoral alfa, factor estimulante de colonias de macréfagos y granulocitos,

interleucinas 1, 2, 6 y 8, moléculas de adhesion intercelular, leucotrienos y

prostaglandinas asi como otros efectos en algunas células especificas 222324;

e Neutrdfilos: inhibe su adhesién a las células endoteliales y aumenta su liberacion

de la médula 6sea causando neutrofilia.

e Linfocitos: producen una redistribucion de estos causando una leucopenia
transitoria, disminuye la proliferacion de las células T efectoras ademas de reducir

la funcion de las células B y produccién de anticuerpos.

e Eosinofilos: incrementan su destruccion.

e Monocitos y macrofagos: disminuyen la produccion, diferenciacion y presentacion

de antigenos.

e Mastocitos: disminuyen su produccion de citosinas.

7.6.5 Vehiculos y absorcion:
En la actualidad se siguen utilizando las férmulas clasicas como cremas,
unguentos, lociones, geles o aerosoles y la mayoria de farmacos los podemos encontrar

en varias presentaciones por lo que puede variar su potencia dependiendo el uso que se

les quiera dar 23:25:25,
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7.6.5.1

7.6.5.2

7.6.5.3

7.6.5.4

Unguento: aumentan la absorcion percutanea al incrementar la hidratacion y
temperatura de la piel. Tienen una base grasosa hidrofilica que forma una
capa oclusiva sobre la piel, impidiendo la perdida de agua y calor.

Crema: contienen agua y aceite y entre amos el agente activo, no son

grasosas, pero pueden secar la piel.

Soluciones, lociones o aerosoles: contienen alcohol y propilenglicol por lo que
en ocasiones puede causar ardor e irritacion en especial en lesiones con

erosiones y fisurar.

Geles: emulsiones transparentes semisolidas que se licuan al contacto con la

piel y se secan dejando una pelicula no oclusiva adherente.

Un dato muy importante es tener en cuenta el area anatémica en la aplicacion pues

su absorcion puede variar como, por ejemplo, en el codo que su absorcion es la esperada

mientras que en areas como el cuero cabelludo puede aumentar 4 veces o en el escroto

gue es de 35 veces mas, la hidratacion de la piel tambien juega un papel importante

aumentando de 4 a 5 veces la absorcion, por eso es tan recomendado aplicar la

medicacion después del bafio.

7.6.6 Clasificacion

Estos se clasifican por su potencia que a su vez depende del vehiculo en el que

viene formulada, por lo general las pomadas son mucho mas potentes a comparacion de

otras mas fluidas como lociones o cremas 23:25:26,

Tabla 3. Clasificacion de los Corticosteroides Topicos
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Potencia muy alta
(Clase Clase | europea
/[ IV alemana [/ |
estadounidense)

Potencia alta (Clase Il
europea/ lll alemana/
lI-1ll estadounidense)

Potencia moderada
(Clase Il europea / I
alemana / VIV

estadounidense)

Potencia baja (Clase IV
europea / | alemana /

VI/VII estadounidense)

Dipropionato de
betametasona  0,05%
gel (vehiculo
optimizado), pomada

(vehiculo optimizado)

Propionato de clobetasol
0,05% crema, espuma,

gel, locién, pomada,
champu, spray
Diflorasona  diacetato
0,05% pomada
(vehiculo optimizado)
Valerato de
diflucortolona 0,3%
crema, pomada
Fluocinénido 0,1%
crema

Acetdnido de
fluocinonolona 0,2%
crema, pomada
Halcinénido 0,1%
crema, pomada,
solucién

Propionato de
halobetaso 0,05%

crema, pomada

Amcinénido 0,1%
crema, pomada
Dipropionato de
beclometasona
0,025% pomada
Benzoato de

betametasona 0,025%
gel

Dipropionato de
betametasona 0,05%
crema (vehiculo
optimizado), gel, locion
(vehiculo optimizado),
pomada

Valerato de
betametasona 0,1% Yy
0,05% pomada

Budesonida 0,25%
crema, locion, pomada
Desonido 0,05%*

crema, espuma, gel,
locién, pomada

Desoximetasona
0,25% crema, pomada

Diacetato de
diflorasona 0,05%
crema (vehiculo
optimizado), pomada

Acetonido de
fluclorolona  0,025%

pomada, 0,2% crema

Aceténido de
fluocinolona 0,25% vy
0,2%* crema, pomada

Fluocinénido  0,05%
crema, gel, pomada,
solucion

Dipropionato de
alclometasona 0,05%*
crema, pomada

Dipropionato de
beclometasona 0,025%
lociéon

Salicilato de

beclometasona 0,025%
crema, locién

Benzoato de
betametasona 0,025%
crema, pomada

Dipropionato de
betametasona  0,05%
lociéon

Valerato de
betametasona 0,1% vy
0,05% crema, foam,

locién, 0,025% pomada

Butirato de clobetasona
0,05% crema, pomada

Desoximetasona 0,05%
crema, pomada

Aceténido de
fluocinolona 0,1%* vy
0,00625%* crema,
pomada, solucién

Butilfluocortina
crema, pomada

0,75%

Pivalato de flumetasona
0,02% crema, pomada

Flurandrenolona
0,0125% crema, locion

Halometasona  0,05%
crema
Aceponato de

hidrocortisona 0,127%
crema, pomada

Dexametasona 0,2% and
0,1% crema, gel, locion,

pomada

Aceténido de fluocinolona
0,0025% crema, espuma,

solucién

Acetato de
hidrocortisona/Hidrocortis

ona 1,0% y 0,5% crema

Acetato de
metilprednisolona 0,25%

crema, pomada

Acetonido de
triamcinolona 0,025%

crema, locién
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Flurandrenolona Butirato de

0,05%* crema, | hidrocortisona 0,1%
pomada crema, locién, pomada
Propionato de | Valerato de
fluticasona 0,05%* | hidrocortisona 0,2%
crema, locién, 0,005% | crema, pomada
pomada

Furoato de mometasona
Halcinénido 0,01% | 0,1% crema, locién

crema, pomada, , 0
solucion Prednicarbato 0,1%
crema, pomada
Aceponato de , .
metilprednisolona A_cetor_udo de
triamcinolona 0,2%

0,1% crema, emulsion,
spray, 0,1% and 0,04%

pomada
crema, pomada
Furoato de
mometasona 0,1%
pomada
Prednicarbato 0,25%
crema, pomada,
solucién
Acetonido de

triamcinolona 0,5% vy
0,1% pomada

Fuente: Cheirif. O. 20109.

7.6.7 Dosificacion

Para dar un tratamiento adecuado se deben tomar varios factores como la edad
del paciente, localizacion, tiempo de evolucion y la gravedad de la patologia por lo que el
médico debe ser capaz de individualizar cada caso, sin embargo, el uso de los corticoides
topicos no debe sobrepasar las 4 semanas. Como regla general no se debe aplicar mas
de 45 g a la semana de un potente o 100 mg de uno bajo o moderado para evitar efectos
secundarios. En lesiones en fase aguda una aplicacion cada 12 horas al dia es suficiente
y Si se estima un uso prolongado o de mantenimiento se puede utilizar una vez a la

semana estableciendo dias especificos, acompafiados de cremas emolientes durante los

otros dias libres 222324,

La mejor forma de controlar la cantidad de aplicacion es el empleo de las unidades

de punta de dedo (fingertip units o FTU), que se define como la cantidad de crema o
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pomada que se puede aplicar que comprende la zona entre la Ultima articulacion y la
punta del dedo de una persona adulta.

Tabla 4. Cantidad de FTU por zonas anatémicas en adultos

Zona del cuerpo No. De FTU (gramos)
Caray cuello 2.5 (1.259)
Tronco (Parte anterior o posterior) 7 (3.50)
Un brazo 3 (1.59)
Una mano (palma o dorso) 0.5 (0.259q)
Una pierna 6 (39)
Un pie 2 (19)

Fuente: Cheirif. O. 2019.
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Tabla 5. Cantidad de FTU por zonas anatémicas en nifios

Zonadel 3-6 meses 1-2 afios 3-5 afios 6-10 afios
cuerpo No. De FTU No. De FTU No. De FTU No. De ETU
(gramos) (gramos) (gramos) (gramos)
Caray cuello 1 (0.59) 1y ¥ (0.759) 1y % (0.759) 2(19)
Tronco (parte | 1 (0.50) 2(19) 3 (1.59) 3y % (1.75Q9)
anterior)
Tronco (parte | 1y Y (0.759) 3 (1.59) 3y ¥ (1.759) 5 (2.59)
posterior)
incluyendo
gluteos
Un brazo vy |1(0.59) 1y % (0.759) 2(19) 2y Y% (1.25qr)
mano
Una pierna y|1ly¥% (0.75Q) 2(19) 3 (1.59) 4y Y (2.259)
pie

Fuente: Cheirif. O. 2019.

Antes de dar como tratamiento un corticoide se debe investigar si el paciente tiene
alguna contraindicacién como infecciones activas y también con dermatosis asociadas,
el empleo de tratamientos topicos anteriores autorecetados y antecedentes personales

de alergias.?122
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7.6.8 Efectos secundarios

Empleados correctamente los esteroides son muy seguros sin embargo pueden

tener efectos adversos tanto locales como sistémicos que estaran condicionados a varios

factores como la automedicacion y su uso prolongado, entre los mas comunes podemos

mencionar:

7.6.8.1

7.6.8.2

7.6.8.3

7.6.8.4

7.6.8.5

7.6.8.6

7.6.8.7

7.6.8.8

21,2324

Taquifilaxia: que es la disminucién progresiva de la respuesta clinica al
esteroide debido a un uso prolongado y repetitivo.

Atrofia de la piel: es el efecto mas comun y se cree que se debe a la inhibicién
de la sintesis de colageno que provoca el esteroide y los medicamentos que
menos causan este efecto adverso son el furoato de mometasona, propionato
de fluticasona y el aceténido de fluocinolona y el que tiene mas casos
asociados es el propionato de clobetasol.

Telangiectasias: es una dilatacion anormal de capilares debido a la
estimulacion de las células endoteliales de la dermis lo que da una apariencia
a la piel, delgada brillante y con lineas enrojecidas.

Estrias: estan se deben a un dafo directo en la dermis, quedando como un
tejido cicatricial, por lo que son permanentes.

Acné o dermatitis acneiforme.

Dermatitis rosaceiforme: dermatosis acompafiada de papulas, pustulas y en
ocasiones telengiectacias que ocurren por el uso prolongado de esteroides
toépicos como un fenbmeno de rebote al suspenderlos.

Hipertricosis: aun no se conoce Su mecanismo causante, pero es un
crecimiento excesivo de vello en el area de aplicacion en especial si es en el
rostro.

Adiccién o sindrome de abstinencia: es un fenomeno en donde el paciente no
puede dejar de utilizar esteroides por miedo a recaer a su estado anterior y el
signo mas comun es el eritema y sensacién de quemadura a los dias de
suspender su uso Yy su Unico tratamiento es dar soporte con agua fria y apoyo

psicologico.
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7.6.8.9 Dermatitis alérgica: usualmente es secundario al vehiculo en el que esta el
esteroide, pero también se ha demostrado que el mayor nimero de casos se
ha dado con el uso de la hidrocortisona.

7.6.8.10 Cambios en la pigmentacion: debido a que interfieren en la sintesis de
melanina pueden causar hipopigmentacion que al detener su uso vuelve a la

normalidad.

7.7  CAPITULO 7. INHIBIDORES TOPICOS DE LA CALCINEURINA

Al inicio de los afios ochenta, son publicadas las primeras drogas capaces de
ligarse a receptores de proteinas citoplasmaticas y ejercer un efecto inmunomodulador
por medio de un receptor llamado ciclofiina que bloquea especificamente a la
calcineurina. La calcineurina o calcineurina serina-treonina fosfatasa, es una enzima que
favorece la sintesis de citosinas dependientes del factor nuclear de las células T
activadas (NF-AT) por los linfocitos T, esta enzima es dependiente de calcio y juega un
papel importante en la desfosforilacion del componente citosolico del NF-AT permitiendo
su entrada al nucleo celular inhibiendo la transcripcion de citosinas, interleucinas, factor

de necrosis tumoral, macréfagos, entre otros.25:27

La ciclosporina fue el primer inhibidor de la calcineurina conocido, este se une a
los receptores celulares conocidos como inmunofilinas, especificamente a la ciclofilina,
blogueando su accion y evitando la activacion de los linfocitos T. La accién
inmunomoduladora de la ciclosporina fue decisiva para mejorar las pautas de
tratamiento preventivo y curativo del rechazo de trasplante de O6rganos, y tiene
multiples indicaciones administrada por via oral, en enfermedades autoinmunes e
inflamatorias crénicas, incluyendo ciertos procesos dermatoldgicos, como la psoriasis,
la dermatitis atopica y el pioderma gangrenoso. Sus principales efectos secundarios son
la hipertension y la nefropatia, que habitualmente limitan su utilizacion a largo plazo en

las enfermedades cutaneas. La ciclosporina no es efectiva por via topica.
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Se utiliz6 para mejorar el tratamiento en transplante de 6rganos, enfermedades
autoinmunes, inflamatorias crénicas y procesos dermatologicos siendo su via de
administracion oral. En la actualidad existen los inhibidores tépicos de la calcineurina que
son de nuestro interés ya que por sus propiedades la seguridad del tratamiento es mucho

mayor y estos son el Tacrolimus y el Pimecrolimus.26:27

A medida que la medicina se ha vuelto mas molecular y se conoce con mayor
detalle como el ensamblaje funcional de los antigenos desencadenadores y sus
receptores de membrana, citoplasma o nucleo de linfocitos, queratinocitos o células de
Langerhans a través de la expresion de genes, regula la sintesis de gran cantidad de
citocinas mediadoras o responsables de los fendmenos inflamatorios, ha sido posible
modificar estas respuestas mediante el empleo de agentes farmacologicos que interfieren

de forma especifica en estos procesos. 2527

Los inhibidores de la calcineurina son compuestos liposolubles con una
farmacocinética compleja y una gran variabilidad tanto intra como interindividual. Ambos
farmacos se pueden administrar por via oral o intravenosa. La biodisponibilidad oral es
baja y variable, fundamentalmente porque son farmacos lipofilicos. También, a lo largo

de los afios se han desarrollado diferentes formulaciones de tacrolimus.

Las caracteristicas generales mas destacables de las diferentes fases de su

farmacocinética en el organismo son las siguientes:

e Absorcion: tras la administracion oral de estos farmacos la absorcion es
incompleta y muy variable. En ciclosporina, las concentraciones plasmaticas
maximas se alcanzan entre 1-2 horas y su biodisponibilidad oral es del 20-50 %.
En el caso de tacrolimus, la concentracion maxima se alcanza en 1-3 horas, con
una biodisponibilidad oral en el rango de 20-25 %. La baja disponibilidad de ambos
farmacos es debida a que, por una parte, presentan metabolismo presistémico,
especificamente de primer paso tanto a nivel hepatico como en la mucosa
intestinal mediante el citocromo P3A4 (CYP3A4) vy, por otra parte, el transporte

activo de la glicoproteina P, que funciona como una bomba de eflujo expulsando
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a los inhibidores de la calcineurina desde el interior del enterocito hacia la luz

intestinal disminuyendo su biodisponibilidad.

Su velocidad y grado de absorcion es superior en condiciones de ayuno. La

presencia de alimentos, especialmente ricos en grasas, disminuye tanto la velocidad

como el grado de absorcién en ambos farmacos. Asimismo, en el caso de tacrolimus la

biodisponibilidad y velocidad de absorcién se ve afectada por la formulacién administrada

Distribucion: en la circulacién sanguinea un 60 % de estos farmacos se halla
unida a las células sanguineas, principalmente eritrocitos, y el 40 % restante se
encuentra en el plasma. Aproximadamente el 90 % de la fraccién plasmética de
ambos farmacos esta uni da a proteinas, ciclosporina se une principalmente a

lipoproteinas y tacrolimus a la al bumina sérica. La difusion a tejidos es elevada.

Metabolismo o Biotransformacion: ambos farmacos se metabolizan
principalmente por la via del citocromo P450, isoenzima 3A4 (CYP3A4 y CYP3AD).
Ciclosporina se metaboliza en mas de 25 diferentes metabolitos, los cuales no
tienen actividad inmunosupresora significativa, si bien pueden contribuir a la
toxicidad en condiciones de insuficiencia hepatica moderada o grave. En el caso
de tacrolimus, se han descrito 15 metabolitos diferentes, siendo el 13-O-
demetiltacrolimus el principal producto en los microsomas hepaticos y en la
sangre. Aunque este metabolito presenta actividad farmacolégica, es 10 veces
menos activo que tacrolimus. La semivida de eliminacién es variable en funcion
del tipo de trasplante, edad del paciente, funcionalismo hepatico, interacciones con

otros farmacos, asi como farmacogenética.

Excrecidn: su eliminacién se produce principalmente por via biliar (90 %), siendo

la eliminacién por via renal muy escasa (<1 %).

74



7.7.4 Tacrolimus

Aislado en 1984 del hongo Streptomyces tsukubaensis. Su penetracidén cutanea
depende de: la concentracién del farmaco, el excipiente, la integridad de la barrera
cutanea y la existencia de inflamacién por lo que en la piel sana su efecto es menor,
ademas de que su absorcion sistémica es casi nula a pesar de que las lesiones en piel

sean extensas.2-28

La penetracion cutanea del tacrolimus depende de la concentracion del farmaco,
el excipiente, la integridad de la barrera cutanea y la existencia de inflamacion. En la
piel lesionada la absorcion es mucho mayor, lo que facilita su accién en las lesiones,
mientras tiene escasos o0 nulos efectos en la piel sana. La absorcidén sistémica del
tacrolimus es limitada, incluso en pacientes con lesiones muy extensas. En los
ensayos clinicos realizados en pacientes con dermatitis atopica, menos de un 2%
alcanzaron valores plasmaticos maximos mayores de 5 ng/ml, que disminuian con
rapidez al mejorar las lesiones, en comparacion con valores valle de 5-20 ng/ml
mantenidos indefinidamente en pacientes trasplantados. El farmaco se metaboliza en

el higado por la enzima CYP3A4.

Ademas de la inhibicion de la sintesis de citocinas por los linfocitos T, inhibe
la liberacion de estas sustancias por eosinofilos, mastocitos y basofilos, la expresion
de receptores de IL-8 por los queratinocitos, la de receptores de superficie en las células
dendriticas cutaneas, incluyendo las células de Langerhans, y la activacion de

protoncogenes, entre los que se encuentran c-mycy c-rel.

7.7.4.1 Mecanismo de accion
Inhibe la activacion de los linfocitos T al unirse a la proteina intracelular FKBP12,
inhibiendo la formacion de linfocitos citotoxicos, la activacion de las células T y la
proliferacion de linfocitos B dependientes de células T auxiliares, asi como la intervencion

en la transcripcion de genes de linfocinas (Interleucinas 2, -3, -4, -5 e interferén —y).2-28
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7.7.4.2 Efectos secundarios

El efecto adverso mas frecuente del tacrolimus tOpico es una sensacion de
irritacién o quemazon, que se inicia pocos instantes después de aplicar la pomada y
puede durar entre 30-90 min. Se ha observado en alrededor del 50% de los pacientes
tratados, y su duracion e intensidad son maximas tras las primeras aplicaciones del
tratamiento, tienden a disminuir de forma paulatina y desaparecen en 5-10 dias. Aunque
puede ser muy molesta, no suele ocasionar la suspension del tratamiento. También
es frecuente una intolerancia al consumo de alcohol manifestada como rubefaccién y

sensacion de irritacion cutanea.

Entre otros efectos adversos podemos incluir la hipertensién, nefrotoxicidad,
neurotoxicidad, trastornos hidroelectroliticos e hipoglicemias, ademas pueden causar
isquemia de las arterias coronarias, anemia, convulsiones o alteraciones de la

conciencia, fotofobia, acufenos, diarrea, nduseas y disnea, aunque en muy raros casos.

No se ha demostrado un incremento significativo de otros efectos secundarios
locales en relacion con tratamientos alternativos. Cabe destacar que el tacrolimus

no ocasiona atrofia dérmica, estrias por distension ni hipocromia.

No se han descrito acciones sistémicas tras la aplicacion topica de tacrolimus,
en estudios con seguimientos hasta de 3 afos. No obstante, debido al posible
incremento de la absorcion, no debe ser utilizado en pacientes con alteracion
generalizada de la barrera epidérmica, como el sindrome de Netherton, la ictiosis
lamelar y las eritrodermias de otra etiologia. Si fuera imprescindible su uso en este

tipo de pacientes, se deberian controlar los valores plasmaticos del farmaco.

7.7.4.3 Dosificacion
Su presentacion se puede encontrar en ungiento o pomada para uso tdpico con
concentraciones que varia del 0.03 — 0.3% y se aplica en nifios mayores de 2 afios en
una capa delgada a la zona afectada dos veces al dia por un maximo de 3 semanas, para
luego aplicar una vez al dia hasta que desaparezca la lesion. Como mantenimiento se

aplica una vez al dia 2 a 3 veces por semana hasta que hayan desaparecido los sintomas
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por completo. Si a las 6 semanas posteriores no mejora se deberia reevaluar al

paciente.?8:29

7.7.5 Pimecrolimus
Aislado del hongo Streptomyces hygoscopicus var ascomycetus. Debido a su
peculiaridad de uso tépico se ha demostrado que no tienen ningun efecto sistémico

significativo.2%20

Ademés de su accion sobre los linfocitos T, se ha demostrado que inhibe la

liberacion de mediadores por los mastocitos y los basofilos.

7.7.5.1 Mecanismo de accion
Inmunosupresor derivado de macrolactamico de la ascomicina e inhibidor
selectivo celular de citosinas proinflamatorias, que se une a la macrofilina-12 para la
inhibicion de la calcineurina fosfatasa dependiente de Calcio impidiendo asi la sintesis
de citosinas inflamatorias de linfocitos T ademas de inhibir la liberacion de mediadores

de los mastocitos y baséfilos.22:29

7.7.5.2 Efectos secundarios

Los efectos adversos mas comunes son locales o en la zona de aplicaciéon
presentado sensacion de quemazon, irritacion, prurito, eritema, foliculitis y con menos
frecuencia puede producir herpes, eccema, impétigo o molusco contagioso. Y a

diferencia de los corticoides no se ha demostrado que cause atrofia cutanea.3222

7.7.5.3 Dosificacion
A partir de los 2 afios se puede aplicar crema al 1% en una capa fina en la zona
de la lesion dos veces al dia y friccionar suavemente hasta que se absorba
completamente hasta que la lesion desaparezca por completo hasta un maximo de 6

semanas, de no ver mejoria se debe considerar otra opcion terapéutica.243>
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7.8 CAPITULO 8. ANALISIS

7.8.4 Inhibidores de la calcineurina ante corticosteroides tépicos

La pitiriasis alba es una dermatitis benigna de la piel que afecta al 1% de la
poblacion pediatrica a nivel mundial y afecta principalmente entre los 3 y 16 afios de
edad, se caracteriza por multiples lesiones hipopigmentadas y pueden resolver
esporadicamente sin embargo es necesario el uso de tratamientos topicos que puedan

mejorar la sintomatologia como tal.2:39-35

Durante un largo periodo, la causa de la pitiriasis alba ha sido incierta, pero
actualmente se sabe que diversos factores contribuyen a su aparicion, tales como
factores ambientales, agentes infecciosos, desnutricion, habitos de higiene inadecuados
y antecedentes de dermatitis atopica. Sin embargo, se ha comprobado que no se trata

de una enfermedad contagiosa ni de una infeccion que favorezca su aparicion.

El factor mas directamente relacionado con la pitiriasis alba es la exposicion al sol,
ya que la radiacion ultravioleta provoca una irritacion excesiva de la piel, generando una
respuesta inflamatoria que altera la funcidn de los melanocitos. Esto reduce su nimero y
cambia su morfologia y distribucion, ademas de afectar el tamafio de los melanosomas,

lo que provoca las lesiones hipocrémicas.

Se han identificado microorganismos como Malassezia, Streptococcus vy
Staphylococcus en su posible etiologia, aunque no se consideran agentes causales.
Ademas, se ha vinculado con desnutricion, deficiencias vitaminicas y de cobre, asi como
con bafos frecuentes con agua caliente o el uso de esponjas y jabones abrasivos. No

obstante, no se ha podido identificar un Unico factor como el causante principal.

El diagnéstico de la pitiriasis alba se realiza de forma clinica, por lo que es
importante conocer bien las caracteristicas de las lesiones para evitar diagndsticos
incorrectos. En la exploracion fisica, las lesiones suelen comenzar como maculas

rosadas con bordes elevados, que con el paso de las semanas se desvanecen, dejando
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manchas palidas cubiertas de descamacion blanquecina. Posteriormente, estas maculas
aumentan de tamafio y se vuelven hipopigmentadas, con bordes difusos. Generalmente,

las lesiones son de forma ovalada y, en personas con piel mas oscura, son mas definidas.

Pueden ser lesiones Unicas o multiples, acompafadas de eritema leve y
descamacion fina, y suelen localizarse en la cara, especialmente en las mejillas,
alrededor de la boca y el menton, seguida del cuello, los antebrazos y la parte superior
del térax. La lampara de Wood se utiliza para diferenciar la pitiriasis alba de otras
afecciones similares, aunque no es indispensable, ya que los resultados no son

especificos.

El diagnéstico de pitiriasis alba es fundamentalmente clinico, y a menudo se
confunde con enfermedades como pitiriasis versicolor, vitiligo, despigmentaciones
postinflamatorias, nevus anémico/acréomico, mucosis fungoide hipocromiante o lepra

indeterminada, siendo la principal diferencia la etiologia y el area de localizacion.

Por ejemplo, la pitiriasis alba y la pitiriasis versicolor son dos condiciones
dermatolégicas que pueden presentar caracteristicas similares, como manchas en la piel,

pero tienen diferentes causas, caracteristicas clinicas, tratamiento y prondstico.

En la pitiriasis versicolor, las lesiones pueden ser de diferentes colores, como
blancas, rosadas, rojas o marrones, debido a la alteracion en la produccion de pigmento.
Generalmente tienen una forma redonda o irregular y afectan cominmente el tronco, los
brazos, el cuello y la parte superior del abdomen. Las lesiones son mas visibles con la
exposicion al sol, ya que el contraste en la pigmentacion resalta mas. En algunos casos,

puede causar picazon leve y las manchas pueden ser escamosas y variar en tamario.

El diagnostico también se realiza clinicamente, pero en algunos casos puede
confirmarse con la observacion de las lesiones bajo una lampara de Wood. Las lesiones
afectadas por el hongo Malassezia suelen fluorescer en amarillo o verde. Ademas, se
puede realizar un examen microscopico para identificar las esporas del hongo, lo que

ayuda a confirmar el diagndstico.

El tratamiento de la pitiriasis versicolor incluye antimicéticos tépicos, como cremas,

lociones o champus que contienen ketoconazol, clotrimazol o sulfuro de selenio. En
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casos mas severos 0 generalizados, pueden ser necesarios tratamientos orales con

antifangicos, como fluconazol o itraconazol.

El tratamiento adecuado con antimicoticos generalmente resuelve las lesiones,
pero las manchas pueden persistir durante un tiempo después de que la infeccion se
haya resuelto, debido a la restauracién gradual del color de la piel. Ademas, existe una
tendencia a la recurrencia, especialmente en personas con condiciones predisponentes,

como piel grasa o exposicion en climas calidos y humedos.

Otra de las patologias de la piel que es frecuentemente confundir pitiriasis alba es
el vitiligo, es una enfermedad cutdnea crénica que se caracteriza por la apariciéon de
manchas blancas en la piel debido a la pérdida de pigmento. Esta condicién ocurre
cuando las células productoras de pigmento, conocidas como melanocitos, se destruyen
o dejan de funcionar. Las manchas pueden ser de tamafio variable y su distribucion es
impredecible, afectando cualquier parte del cuerpo, aunque comdanmente se presentan
en areas expuestas al sol como las manos, cara, brazos y pies. En algunos casos,

también puede afectar las mucosas, como la boca y los ojos.

Se desconoce la causa exacta del vitiligo, pero se cree que es una enfermedad
autoinmunitaria, en la que el sistema inmunologico del cuerpo ataca por error a sus
propias células pigmentarias. Ademas de factores autoinmunitarios, la genética, el estrés,
la exposicion al sol y factores ambientales también pueden jugar un papel en el desarrollo
del vitiligo. Aunque no es contagioso, la causa exacta y los factores desencadenantes

son aun objeto de estudio.

El tratamiento tiene como objetivo mejorar la apariencia de la piel, aunque no
siempre puede restaurar completamente la pigmentacion perdida. Las opciones incluyen
tratamientos tépicos como cremas con corticosteroides, terapias de luz ultravioleta, y en
algunos casos, procedimientos quirdrgicos como el injerto de piel. A pesar de estos
tratamientos, puede recurrir o empeorar con el tiempo. Ademas, el impacto emocional de
la condicién, debido a las alteraciones estéticas en la piel, puede ser significativo, lo que

hace necesario un enfoque integral que incluya apoyo psicoldgico en algunos casos.

80



El pronéstico varia de una persona a otra. Mientras que algunos individuos
experimentan una progresion lenta y limitada de la pérdida de pigmento, otros pueden
ver un empeoramiento rapido o la aparicion de nuevas manchas. Aunque no existe una
cura definitiva, muchos pacientes logran controlar y manejar la enfermedad de manera

eficaz con un tratamiento adecuado y el apoyo necesario.

Uno de los principales objetivos del tratamiento es educar al paciente para limitar
la exposicién al sol, uno de los principales factores desencadenantes, asi como el uso de

protector solar para prevenir quemaduras e hiperpigmentaciones futuras.

El tratamiento de primera linea para la pitiriasis alba se basa en cremas de uso
médico que ayudan a mejorar las lesiones iniciales. Entre estas, se encuentran las
cremas emolientes, que contienen principios activos como lactato de sodio, urea,
alantoina u otros aminoacidos, los cuales favorecen la regeneracion celular, mejorando
la hidratacion, nutricion, elasticidad y suavidad de la piel, aliviando la irritacion y
mejorando la descamacion. Otra opcion es la vaselina, que actia como un protector de

la piel debido a sus propiedades lubricantes.

Ademas, existen tratamientos mas especializados y efectivos, como los
corticoides topicos, entre los que se encuentran la hidrocortisona, prednisolona,
metilprednisolona, dexametasona y prednisona, que son muy segurosy eficaces, aunque
deben ser prescritos segun la afeccion diagnosticada debido a sus posibles efectos
secundarios. Los inhibidores de la calcineurina, que tienen accion inmunomoduladora,
también han demostrado ser efectivos para tratar la pitiriasis alba al interferir en las

reacciones inflamatorias.

Como opciones, se encuentran el calcipotriol, un analogo de la vitamina D, cuyo
efecto comienza a notarse después de 4 semanas de tratamiento, asi como el psolareno

y las vitaminas A, C, D y &cido folico, que favorecen la regeneracion epitelial.

Los corticosteroides tépicos has sido los farmacos de primera eleccion para
muchas enfermedades dermatoldgicas en especial en la edad pediatrica ya que ejercen

funciones antiinflamatorias e inmunosupresoras reduciendo sustancialmente la sintesis
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de citoquinas proinflamatorias y segun la localizacion de la lesion se opta por un esteroide
de potencia baja, intermedia o alta, sin embargo, en la actualidad se han reconocido como
otra opcion terapéutica a los inhibidores tépicos de la calcineurina que son agentes
inmunomoduladores que desactivan a los linfocitos T bloqueando la cascada inflamatoria
y actualmente hay dos farmacos topicos, el tracolimus al 0.03% o al 0.01% vy el

pimecrolimus al 1%. 233244

Ambos tratamientos se pueden utilizar tanto en la apariciébn aguda de lesiones en
la piel asi como también para exacerbaciones o tratamientos a largo plazo, sin embargo,
los efectos secundarios deben ser tomados en cuenta debido a que los corticosteroides
tienen efectos tanto sistémicos (hipertension, dafio renal, dafio hepético, sindrome de
Cushing, problemas cardiacos) como locales (atrofia de la piel, estrias, telangiectasias,
acné, rosacea o dermatitis) por el contrario los inhibidores de la calcineurina no han
demostrado una gran absorcion sistémica y sus efectos sistémicos son muy infrecuentes,

se les ha relacionado Unicamente con reacciones locales como ardor o picazon por lo

que se consideran generalmente seguros para su uso.22:33:35

La Asociacion Canadiense de Dermatologia (Association Dermatology Canadian)
a traves de su revista de Medicina y Cirugia Cutanea realizé una recopilacion de diversos
estudios acerca del papel contemporaneo de los inhibidores topicos de la calcineurina
como una perspectiva de la dermatologia pediatrica, la cual nos indica que dichos
medicamentos fueron aprobados por la FDA de EE.UU y por Health Canada a principios
de la década de los 2,000 en adultos y nifios no inmunocomprometidos que no
respondian a la terapia convencional. Tacrolimus al 0.1% para pacientes de 15 afios o
mas y al 0.03% para nifios de 2 a 15 afios al igual que Pimecrolimus al 1%. Reporta que
se han publicado varios ensayos a corto plazo con comparadores activos de inhibidores

de la calcineurina versus corticoesteroides topicos.*2

En un estudio de dos semanas de duracion, en el que participaron 96 nifios con
pitiriasis alba y tendencia a dermatitis atépica, la pomada de tacrolimis al 0.03% o al

0.1% fue mas eficaz que el corticoesteroide habitual de los pacientes (que comprende
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corticoesteroide de potencia leve a moderada: hidrocortisona al 1%, acetonido de
fluocinolona al 0.06%, butirato de clobetasona al 0.05%, valerato de betametasona al
0.25%, butirato de hidrocortisona al 0.1% o furoato de mometasona al 0.1%) en el 77%
de los pacientes.

Se hace un andlisis que indican que algunos pacientes con enfermedad remitente-
recurrente y otros tienen periodos mas prolongados de enfermedad que requieren

tratamiento mas a largo plazo.

No se recomienda el uso prolongado de esteroides tépicos debido a su perfil de
efectos secundarios, que incluye atrofia de la piel, telangiectasia, estrias, infecciones
secundarias, acné y supresion del eje hipotalamico-pituitario, suprarrenal. De hecho, las
pautas de tratamiento recomiendan que los inhibidores de la calcineurina pueden ser
preferibles a los corticoesteroides topicos en varias situaciones clinicas, incluido el uso
ininterrumpido a largo plazo, la aplicacion en areas sensibles, por ejemplo: cara, region
anogenital y pliegues cutaneos, uso en pacientes recalcitrantes a los esteroides y como

terapia proactiva ahorradora de esteroides para reducir el riesgo de caida.

En el 2,021, la Revista de Tratamiento Dermatolégico (Journal of Dermatological
Treatment) del Departamento de Dermatologia, Facultad de Medicina, Universidad de
Minia, Egipto, publico un articulo denominado Pitiriasis alba: hacia un tratamiento eficaz
el cual tuvo como objetivo evaluar la eficacia de tres tratamientos rentables en

comparacion con placebo. 4

Este estudio prospectivo se realizé en 80 pacientes que padecian pitiriasis alba y
se dividié en 4 grupos iguales segun el tratamiento tépico recibido en lesiones diana dos
veces al dia durante 8 semanas (calcipotriol 0.005% crema, tacrolimus 0.03% ungtento,

corticoesteroide topico: butirato de clobetasona 0.05% crema y petrolato como placebo).

Para evaluar la respuesta se realizaron evaluaciones clinicas, evaluaciones

globales del médico, nivel de satisfaccion del paciente y planimetria de conteo de puntos.
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A todos los pacientes se les indic6 que llegaran quincenalmente hasta el final del plan de
tratamiento (8 semanas) para recibir la medicacion, realizar un seguimiento y garantizar
el cumplimiento. Se incluyeron en el estudio pacientes afectados de ambos sexos (41
hombres y 39 mujeres), entre 3 y 18 afios de edad. Los pacientes fueron de tipo Il a IV

segun el fototipo de piel.

Los pacientes fueron asignados aleatoriamente en 4 grupos (20 pacientes cada
uno), al grupo | se les aplicé crema de calcipotriol al 0.005%, grupo Il recibié unguento
de tacrolimus al 0.03%, grupo Il aplicé butirato de clobetasona en crema al 0.05% vy el

grupo 1V recibio placebo en forma de petrolato.

Se informaron resultados excelentes en el grupo | (70%), grupo Il (75%) y grupo
[l (65%), mientras tanto los pacientes que recibieron placebo mostraron solo una mejora
justa y leve después del tratamiento en el 35% de los casos. El estudio mostré una
mejoria significativa de la descamacion y el eritema dentro de las 3 semanas posteriores
al inicio de la terapia y la hipopigmentacion en la octava semana, excepto en aquellos

gue recibieron placebo que no lograron declarar una repigmentacion notable.

Tanto la evaluacion subjetiva como la planimetria de conteo de puntos se
correlacionaron con la mejoria clinica y estuvieron a favor de los tres grupos que
recibieron tratamiento especifico sin ninguna diferencia significativa. EI ungiento de
tacrolimus al 0.03% mostro superioridad simple sobre el calcipotriol al 0.005% en crema
y el corticoesteroide tdpico en cuanto a la repigmentacion, aunque este ultimo recibio el
mayor nivel de satisfaccion del paciente debido a sus efectos directos en la reduccion del
eritema y el prurito. Sin embargo, los efectos adversos y las limitaciones de su uso
prolongado en la piel del rostro reducen sus beneficios, dejando como opcion primordial

a los inhibidores de la calcineurina.

Por otro lado, en el afio 2,023, el Departamento de Dermatologia de la Facultad
de Medicina de la Universidad de Tulane, Nuevo Orleans, LA mediante su revista de

medicamentos en dermatologia publicé un articulo sobre la pitiriasis alba en pacientes
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pediatricos con piel de color, menciona que actualmente hay muy poca investigacion que
indague sobre los factores de riesgo predominantes y el manejo de dicha patologia en

nifios con piel de color, que es en quienes ocurre con mayor frecuencia.

Aunque tipicamente es una dermatitis benigna, las lesiones hipopigmentadas que
se observan en la pitiriasis alba pueden ser un motivo de preocupacion cosmética para
los pacientes, especialmente en estos pacientes cuyas lesiones son mas pronunciadas.
Se desconoce su patogenia, pero a menudo se considera una manifestaciébn menor o

remanente de dermatitis atopica previa, aunque también ocurre en pacientes sin atopia.

La pitiriasis alba a menudo se resuelve sin intervencion, pero puede representar
un problema cosmeético importante cuando es refractaria al tratamiento, especialmente
en pacientes con este fototipo de piel. Actualmente se desconoce el porcentaje de casos
gue resuelven espontaneamente en nifios de color y puede justificar una mayor
investigacion, ya que ellos pueden experimentar con mayor frecuencia complicaciones
como hipopigmentacion posinflamatoria. Indica que los inhibidores de la calcineurina
tales como, tacrolimus y pimecrolimus toépicos han mostrado excelentes resultados en el
tratamiento de dicha dermatitis y junto a los antihistaminicos pueden ser beneficiosos

para romper el ciclo de rascado y prurito caracteristico de las lesiones.

7.8.5 Ventajas y desventajas

Aunque ambos tratamientos pueden considerarse la mejor opcion de tratamiento
en pitiriasis alba tienen sus pros y contras, con los corticosteroides su uso inadecuado
por medio de la automedicacién y su venta indiscriminada en farmacias para cualquier
tipo de lesién sin un diagnéstico adecuado puede influir en los tratamientos futuros pues
generar tanto resistencia como sensibilidad a los mismos, sin embargo son ungientos

gue se encuentran con facilidad y que son econémicamente accesibles.

La taquifilaxia al uso de corticoides topicos es un fendmeno en el cual la piel se

vuelve menos sensible o responde de manera reducida a los efectos del corticosteroide

85



con el tiempo, lo que implica que se necesite una dosis mas alta o un tratamiento mas
frecuente para lograr el mismo efecto terapéutico. Este fendmeno no es completamente
comprendido, pero se ha observado en algunas condiciones dermatoldgicas tratadas con
esteroides topicos.

La adaptacion de los receptores celulares en la cual los receptores de
glucocorticoides en las células de la piel pueden volverse menos sensibles con el uso
prolongado de esteroides topicos, lo que disminuye la respuesta antiinflamatoria de la
piel.

Alteran la respuesta inmunoldgica pues el uso continuo de esteroides tdpicos
puede modificar la respuesta inmunolégica local en la piel, lo que reduce la eficacia del
medicamento en el control de la inflamacion, aumento en la regulacion negativa de

enzimas clave en la piel que afectan la respuesta al medicamento.
Entre las principales consecuencias encontramos:

e Desensibilizacion al tratamiento: Los pacientes pueden notar que los
corticosteroides topicos pierden efectividad con el tiempo, lo que puede llevar a un
uso excesivo 0 a la aplicacion de dosis mas altas de esteroides, lo cual no es

recomendado.

e« Resurgimiento de la enfermedad: Una vez que se suspende el tratamiento,
puede haber un rebote o resurgimiento de la afeccién, debido a la falta de control

de la inflamacion, lo que puede complicar el manejo de la enfermedad.
Entre los factores que pueden influir en la taquifilaxia:

e« Uso prolongado: La aplicacidon constante y repetida de corticoides durante

periodos largos aumenta el riesgo de taquifilaxia.

e Uso en areas de piel fina: La piel en zonas como la cara o los pliegues cutaneos
es mas susceptible a los efectos de los corticosteroides y puede desarrollar

taquifilaxia mas rapidamente.

e Dosis y potencia: Los corticoides de alta potencia tienen un mayor riesgo de

inducir taquifilaxia comparado con los de baja potencia.
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En resumen, la taquifilaxia al uso de corticoesteroides tdpicos puede ser un

desafio en el tratamiento a largo plazo de diversas afecciones dermatoldgicas. Es crucial

controlar su uso de manera adecuada para evitar la desensibilizacion de la piel y asegurar

un manejo efectivo de la enfermedad.

Los inhibidores de la calcineurina topicos, como tacrolimus y pimecrolimus,

ofrecen varias ventajas en el tratamiento de enfermedades dermatoldgicas,

especialmente aquellas relacionadas con la inflamacién, como la pitiriasis alba. Algunas

de sus principales ventajas son:

Sin efectos secundarios relacionados con esteroides: A diferencia de los
corticosteroides topicos, los inhibidores de la calcineurina no causan efectos
secundarios como adelgazamiento de la piel, estrias, telangiectasias o manchas
hipopigmentadas, lo que los hace ideales para areas sensibles, como la cara o

los pliegues de la piel.

Eficacia en el tratamiento de areas sensibles: Son especialmente utiles para
tratar areas donde los esteroides pueden ser menos seguros, como la cara, los
pliegues nasales y los parpados, ya que no causan atrofia cutanea, que es un

riesgo de los esteroides topicos.

Accion inmunomoduladora: Actian bloqueando la activaciéon de las células T,
gue son responsables de la inflamacion en muchas enfermedades cutaneas. Esto
puede ayudar a reducir la respuesta inmunitaria excesiva en afecciones como la

dermatitis atépica y la pitiriasis alba.

No alteran la funcidn de la barrera cutanea: Los inhibidores de la calcineurina
no afectan negativamente la barrera cutanea, lo que significa que la piel sigue

funcionando correctamente en términos de proteccion y retencion de humedad
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e Uso alargo plazo: Estos fAarmacos pueden usarse a largo plazo en ciertos casos
sin los efectos adversos graves que se asocian con los corticosteroides, lo que los
convierte en una opcion util para el manejo crénico de enfermedades

dermatoldgicas.

e Sinriesgo de supresion del eje hipotdlamo-hip6fisis-suprarrenal: A diferencia
de los corticosteroides, los inhibidores de la calcineurina tdpicos no interfieren con
el sistema endocrino, por lo que no hay riesgo de efectos sistémicos, como la
supresion del eje hipotalamo-hipéfisis-suprarrenal (HHS).

e Eficaz para controlar brotes inflamatorios: Son efectivos para reducir la
inflamacion y las lesiones cutaneas de forma rapida y eficiente, lo que ayuda a
controlar los brotes agudos de enfermedades como la dermatitis atopica o la

pitiriasis alba.

e Menos riesgo de infeccion: A diferencia de los esteroides, que pueden
predisponer a las infecciones cutaneas debido a su efecto inmunosupresor, los
inhibidores de la calcineurina tienen un menor riesgo de causar infecciones

cutaneas secundarias.

En resumen, los inhibidores de la calcineurina topicos son una excelente opcion
para tratar enfermedades dermatoldgicas inflamatorias, ya que ofrecen eficacia en el
control de la inflamacion y tienen un perfil de seguridad favorable en comparacion con
los corticosteroides, especialmente para el uso a largo plazo y en areas sensibles de la

piel.

Ademas de que es un farmaco practicamente nuevo por lo que los pacientes
pueden estar anuentes al mismo, sin embargo, los efectos y la respuesta de las lesiones
es muy favorable por lo que reduce su tiempo de uso y de desaparicion de la

sintomatologia ademas de no producir casi ningun efecto secundario.
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8. CONCLUSIONES
Los inhibidores de la calcineurina son farmacos relativamente nuevos que ejercen un
efecto inmunomodulador que tienen como resultado la inhibicion de las células
inflamatorias y en presentacién tdpica podemos encontrar al Tacrolimus y al
Pimecrolimus, tienen un alto nivel de seguridad en su uso prolongado ya que se ha
demostrado que su absorcion sistémica es practicamente nula por lo que no presenta

casi ningun efecto adverso.

Se ha demostrado que a pesar de la mejora de la sintomatologia de la pitiriasis alba
con el uso de los corticosteroides topicos el riesgo de sufrir algun efecto secundario
tales como la atrofia cutanea, estrias y acné no desaparece en especial cuando se
trata de medicamentos de facil acceso y costo moderado ya que su uso indiscriminado

aumenta en un gran porcentaje su sensibilidad y el fracaso terapéutico a largo plazo.

El diagndstico de la pitiriasis alba es meramente clinico por lo que tiende a confundirse
con enfermedades como pitiriasis versicolor, por las caracteristicas de las lesiones
similares, vitiligo, despigmentaciones post inflamatorias, nevus anémico/acromico,
mucosis  fungoide  hipocromiante, lepra indeterminada, diferenciandose

principalmente por su etiologia y area de localizacion.

La herramienta mas utilizada en lesiones dermatoldgicas es la ldAmpara de Wood, que
en este caso se utiliza para diferenciar otra enfermedad que tenga caracteristicas
similares, pero en la pitiriasis alba se ha demostrado que no es necesario realizar de
rutina ya que es inespecifica, basandose principalmente en la clinica para su

diagnostico.

Los inhibidores de la calcineurina son una mejor opcion terapéutica para dermatitis
benignas de la piel pues tienen la capacidad de interrumpir la transcripcion de los
genes de las células inflamatorias logrando una mejora significativa en un menor
tiempo y sin predisponer a los pacientes a efectos secundarios locales y sistémicos,

como en el caso del uso de corticoesteroides.
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9. RECOMENDACIONES

A los médicos

1. Mejorar el conocimiento de las caracteristicas clinicas de la pitiriasis alba para asi
disminuir el subdiagnéstico de la enfermedad y mejorar las opciones terapéuticas.

2. Educar alos pacientes para evitar la automedicacion y asi evitar efectos adversos
son deseados ademas de evitar utilizar medicamentos potentes debido a la
sensibilidad de los mismos.

3. Actualizar constantemente con las nuevas opciones de medicamentos topicos
para no abusar de los tratamientos convencionales que puede que no demuestren

una mejora significativa para el paciente.
A los pacientes

4. No comprar medicamentos sin recetas médicas debido al riesgo que existe de
sufrir efectos secundarios no deseados y aumentar la dificultad del tratamiento en

el futuro.
A los estudiantes de medicina

5. No recetar o sugerir tratamientos para lesiones en la piel solamente por escuchar
indicaciones de médicos o0 especialistas pues se debe de tener el conocimiento
adecuado de la dosificacion, tiempo de tratamiento y efectos adversos especificos

de cada farmaco.
Al Centro Universitario de San Marcos

6. Realizar actividades de educacion para la no automedicacién tanto para
estudiantes de medicina como para otras facultades para que conozcan los

riesgos de estas practicas sin el conocimiento médico correspondiente.
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10. CUADRO COMPARATIVO

OBJETIVOS

CONCLUSIONES

1. Describir el uso de los

inhibidores de la

calcineurina ante los

corticosteroides topicos

para el tratamiento de la

pitiriasis alba.

1. Losinhibidores de la calcineurina son farmacos relativamente nuevos que ejercen

un efecto inmunomodulador que tienen como resultado la inhibicién de las células
inflamatorias y en presentacién tdépica podemos encontrar al Tacrolimus y al
Pimecrolimus, tienen un alto nivel de seguridad en su uso prolongado ya que se
ha demostrado que su absorcion sistémica es practicamente nula por lo que no

presenta casi ningun efecto adverso.

2. ldentificar los
secundarios del

efectos
uso de

corticosteroides tépicos.

Se ha demostrado que a pesar de la mejora de la sintomatologia de la pitiriasis
alba con el uso de los corticosteroides topicos el riesgo de sufrir algun efecto
secundario tales como la atrofia cutdnea, estrias y acné no desaparece en
especial cuando se trata de medicamentos de facil acceso y costo moderado ya
gue su uso indiscriminado aumenta en un gran porcentaje su sensibilidad y el

fracaso terapéutico a largo plazo.

3. Determinar el

método

diagndstico mas eficaz
para la pitiriasis alba.

El diagnédstico de la pitiriasis alba es meramente clinico por lo que tiende a
confundirse con enfermedades como pitiriasis versicolor, por las caracteristicas

de las lesiones similares, vitiligo, despigmentaciones post inflamatorias, nevus
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anémico/acrémico, mucosis fungoide hipocromiante, lepra indeterminada,

diferencidndose principalmente por su etiologia y area de localizacién.

4. Determinar el método 4. La herramienta mas utilizada en lesiones dermatoldgicas es la lampara de Wood,
diagnéstico mas eficaz

para la pitiriasis alba gue en este caso se utiliza para diferenciar otra enfermedad que tenga
itiriasi :

caracteristicas similares, pero en la pitiriasis alba se ha demostrado que no es
necesario realizar de rutina ya que es inespecifica, basandose principalmente en

la clinica para su diagnostico.

5. Comparar las opciones | 5. Losinhibidores de la calcineurina son una mejor opcion terapéutica para dermatitis
de tratamiento topico

para la pitiriasis alba a
través de una revisién genes de las células inflamatorias logrando una mejora significativa en un menor

benignas de la piel pues tienen la capacidad de interrumpir la transcripcion de los

bibliografica. tiempo y sin predisponer a los pacientes a efectos secundarios locales vy

sistémicos, como en el caso del uso de corticoesteroides.
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Imagen 1. Manchas hipocrémicas en

13. ANEXOS
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Fuente: Umbert. I, 2019.

Imagen 2. Unidades de aplicacion de los corticosteroides.
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Uso de inhibidores de calcineurina ante corticoesteroides topicos
en el tratamiento de la pitiriasis alba
Use of calcineurin inhibitors before topical corticosteroids in the
treatment of pityriasis alba

Anthonny Daniel Davila Bravo
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ORCID 0009-0007-9134-2602

Carrera de Médico v Cirujano del Centro Universitario de San Marcos USAC, Guatemala

RESUMEN

La pitiniasis alba es una dermatitis benigna que
proveca lesiones hipopigmentadas redondas u
ovaladas, que inician come uma lesion
entematosa que con el tiempo deja una lesion
escamosa de aspecto blangquecino, para tratarla
existen miltiples opciones, los corticoesteroides
topicos han side la primera eleccién, sin
embargo, su use prelongade provoca efectos
secundarios tanto locales como sistémicos, los
inhibideres de la calcineurina han aumentado su
utilidad en esta patelogia v a diferencia de los
corticoesteroides han tenido un gran éxito como
tratamiento especialmente porque los efectos
secundarios no son significatives, por lo que se
espera sea el futuro de los tratamientos topicos
para patologias de la piel. El objetive de esta
investigacion es comparar estudios realizados a
mvel mundial scbre el use de dichos
medicamentos, utithzando recursos como Scielo,
UpteDate, PubMed, Elsevier, con publicaciones
en espafiol & inglés.

Palabras clave: pitinasis; alba;
corticoesteroides; inhibidores de la calcineunina;
topico

ABSTRACT

Pityniasis alba is a benign dermatitis that causes
round or oval hypopigmented lesions, which
begin as an erythematous lesion that over time
leaves a scaly lesion with a whitish appearance.
To treat it. there are mmltiple options, topical
corticosteroids have been the first choice,
however, its Prolonged use causes both local and
systemic side effects, caleineurin inhibitors have
increased their usefulness in this pathology and,
unlike corticosteroids, they have had a great
success as a treatment especially because the side
effects are not sigmificant, which 1s why 1t is
expected to be the firture of topical treatments for
skin pathologies. The objective of this research is
te compare studies camied out worldwide on the
use of these medications, nsing resources such as
Scielo, UptoDate, PubMed, Elsevier, with
publications in Spanish and English.

Keywords: pityniasis; dawn; corticosteroids;
calcineunn inhibitors; topical
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