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INTRODUCCION

DEFINICION

Con el nombre de “dermatosis perforantes reactivas” se agrupa a una variedad de
cuadros dermatologicos en las que esta presente el fendmeno de eliminacion
transepidérmica, el cual se refiere al paso de material dérmico alterado a través de
la epidermis o del epitelio folicular con el flujo de los queratinocitos maduros. (1-6)
Las dermatosis perforantes reactivas clasicas son: enfermedad de Kyrle,
colagenosis perforante reactiva, elastosis perforante serpiginosa, foliculitis
perforante, y actualmente se ha incluido una forma asociada a insuficiencia renal
cronica y/o diabetes llamada dermatosis perforante adquirida. (7.8)

Todas estas enfermedades tienen en comun el fendmeno de eliminacion
transepidérmica, sin embargo no es exclusivo de éstas, pues se presenta como
evento secundario en otras entidades tales como: pseudoxantoma elastico,
granuloma anular perforante, condrodermatitis nodular del hélix, necrobiosis

lipoidica, cromoblastomicosis, ocronosis exdgena, calcinosis cutis, etc. 712

HISTORIA:

Pinkus en 1954 fue el primero en observar el fendbmeno pero no le di6 nombre
alguno. Fue Mehregan en 1970 quien acuifd el término de “eliminacion

(119 Kyrle en 1916 describié el primer caso de la dermatosis

transepidérmica”.
perforante que hoy lleva su nombre y propuso que el evento primario puede ser
una anormalidad en la queratinizacion epidérmica. Rapini fue el primero en
proponer que en los canales transepidérmicos pueden encontrarse tanto fibras
elasticas como de colageno y que ademas pueden encontrarse pequefios canales
secundarios que contienen material amorfo, sugiriendo de esta forma que la
queratinizacion prematura que ocurre cerca de la zona de eliminacion

transepidérmica puede ser una respuesta a dicha eliminacién.'?
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Otros estudios sugieren que las sustancias dérmicas reconocidas como “extrafias”
pueden desencadenar la hiperplasia epitelial y la eliminacién transepidérmica,

mediante la participacion de la inmunidad inmune y humoral. '?

ENFERMEDAD DE KYRLE (EK)

Sinonimia:
Hiperqueratosis penetrante, hiperqueratosis follicularis et parafollicularis in cutem

penetrans 7

Definicion:

Es una dermatosis poco frecuente en la que focalmente el nivel de queratinizacién
de la epidermis se ve progresivamente confinado hacia la unién dermoepidérmica,
con la consecuencia eventual de una penetracion de material corneo en la dermis.
") Se ha considerado como una entidad de inicio tardio, hereditaria o como una
variante de la foliculitis perforante, en la cual se elimina material queratdsico que

no contiene ni fibras elasticas ni colagena. "

Historia:

Descrita por primera vez por Kyrle en 1916 en una paciente diabética de 22 afios
(1,7,14)

Epidemiologia:

La incidencia exacta de las dermatosis perforantes clasicas no se conoce, pues
algunos autores consideran a la enfermedad de Kyrle como la mas frecuente
mientras que para otros lo es la foliculitis perforante (18),

La enfermedad se presenta en dos formas: la que afecta mas frecuentemente a
mujeres en relacion 6:1 con respecto a los hombres y ocurre en la tercera a quinta
década de la vida, pero puede verse en nifios y adolescentes (> y que se ha
visto en gemelos y en varios integrantes de una familia por 3 generaciones,

sugiriendo que puede ser heredada de manera autosomica dominante o recesiva.
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® Y la forma que afecta a pacientes de mas edad con diabetes y enfermedad

renal, hiperlipoproteinemia o insuficiencia hepatica.
Actualmente se propone que numerosos casos de otras dermatosis perforantes
posiblemente fueron diagnésticadas como enfermedad Kyrle, de ahi su mayor

incidencia. 19

Etiopatogenia:

El evento patdégeno basico de este desorden es una progresiva dislocacion del
nivel de queratinizacion hacia la union dermoepidérmica. En este sentido la
enfermedad de Kyrle es un desorden unico de la queratinizacién. Tappeiner y cols
sugirieron que en la EK hay una alteracion en la proliferacion y diferenciacion asi
como en la queratinizacién que ocurre de manera mas acelerada de lo normal.
(17.20.2) Gunningham noté una ausencia de bandas de queratina anormal por
electroforesis en casos de enfermedad de Kyrle. 2) Por dltimo se ha sugerido que
la enfermedad de Kyrle es el resultado de un clon mutante epidérmico, similar a lo

sucedido en la poroqueratosis.

Manifestaciones clinicas:

Las zonas mas afectadas son las superficies de extension de miembros superiores
e inferiores, region periumbilical, tobillos, tronco, cuello y siempre respetan palmas
y plantas. (""?%

Las lesiones tempranas son papulas puntiformes con escama fina plateada, que
crecen progresivamente hasta ser lesiones marron o eritematosas semejantes a
nddulos con un tapdn queratdsico central que al desprenderlo con una cureta deja
al descubierto una depresion crateriforme, ligeramente sangrante; pueden o no
estar asociadas a un foliculo piloso y coalescer formando placas. El tamafio de
las lesiones es variable, de 1 a 15 mm. Es frecuente observar lesiones en areas
de traumatismos que pueden involucionar ciclicamente dejando cicatrices. El
numero de lesiones oscila entre algunos elementos hasta 100 6 200. Se asocian a

fenémeno de Kéebner. (72%
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Enfermedades asociadas:

La primera asociacion de EK con DM fue reportada por Kyrle, Carter y Constantine
en 9 pacientes. Algunas series relacionan la EK con DM hasta en un 90%."®
Otras asociaciones son anormalidades hepaticas, falla cardiaca congestiva, falla

renal crénica y sarcoidosis. "

Histologia:

Histologicamente se observa (Constantine y Carter):

1) Tapones coérneos foliculares o parafoliculares, con paraqueratosis focal alojada
en invaginaciones epidérmicas,

2) Colecciones pequefias de material degenerado basofilo, con tinciones
negativas para colagena y elastina, con lo que corroboramos su ausencia,

3) Queratinizacion anormal de todas las capas epidérmicas, lo que produce
células vacuoladas disqueratésicas; ausencia de capa granulosa en el sitio de
invaginacion,

4) Hiperplasia epitelial irregular que rodea a los tapones queratdsicos,

5) Reaccion inflamatoria granulomatosa constituida por polimorfonucleares,

linfocitos, histiocitos, monocitos y células gigantes. (127:9:14.1520.21)

Diagnéstico:

El diagndstico se corrobora mediante una correlacién clinico-patoldgica.

Diagnéstico diferencial:

Las consideraciones clinicopatoldgicas diferenciales incluyen EPS, CPR, FP.

La enfermedad de Flegel fue descrita en 1958 por dicho autor y es una
dermatosis poco frecuente que clinicamente puede parecerse a EK con la
diferencia de que la primera si afecta palmas y plantas e histolégicamente se
caracteriza por focos discretos de hiper y paraqueratosis sobre una epidermis
atenuada y parcialmente espongidtica, capa y membrana basal conservadas con

un infiltrado inflamatorio linfocitario dérmico en banda, lo que la hace diferente de
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la EK. Aunque muchos autores proponen que ambas forman parte de un mismo
espectro. (1419

Otros diagndsticos diferenciales a considerar son: queratoacantomas eruptivos
multiples, poroqueratosis de Mibelli, pitiriasis rubra pilaris, liquen nitidus, prurigo
nodularis, liquen verrugoso, liquen plano hipertréfico, enfermedad de Dairier,

queratosis folicular. ("

Tratamiento:

El tratamiento es sintomatico y paliativo. Los retinoides topicos y sistémicos %
pueden producir mejoria y remision temporales, pero la enfermedad recurre al
suspender el tratamiento. Se pueden utilizar compuestos vitaminicos del grupo A
via oral o topica cuya eficacia depende de la capacidad de estimular la
proliferacion  epitelial y regular la queratinizacion. (' Se han utilizado 5-FU,
esteroides topicos, metotrexate, inyecciones de mercurio, cloroquina, prednisona,

todos con resultados variables. )
FOLICULITIS PERFORANTE (FP)

Definicion:
Dermatosis que se caracteriza por la presencia de papulas queratdsicas foliculares
localizadas en zonas de extensién de las extremidades con presencia de

eliminacién transepidérmica de material necrotico. ™

Historia:
En 1968 Mehregan y Corskey describieron 25 pacientes con una erupcién
folicular
discreta, queratosica, que afectaba principalmente a las extremidades y acufaron

(717 Desde el final de la

para esta condicién el término foliculitis perforante.
década de los 70's se han observado mas casos de pacientes urémicos
sometidos a hemodialisis con rasgos de enfermedad de Kyrle y/o foliculitis

perforante, constituyendo la hiperqueratosis folicular urémica.
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Epidemiologia:
La foliculitis perforante usualmente ocurre en ausencia de otras comorbilidades,
aunqgue su incidencia es desconocida. 25 3¢ presenta entre la 2da y 4? décadas de

la vida tanto en hombres como en mujeres. (1:/2®)

Etiopatogenia:

La etiologia precisa se desconoce, Mehregan noté un pelo curveado en la mayoria
de los casos, mientras que Burkart sugiere que la perforacion del epitelio folicular y
no la eliminacion transepidérmica es el evento primario. (47

Debido a la gran similitud entre la FP y la enfermedad de Kyrle y desde que la
ultima se atribuye a una queratinizacién anormal se ha propuesto el mismo
mecanismo para ambos. ) Se ha propuesto que la friccion constante puede jugar
un papel importante en la aparicion de las lesiones incitando a una queratinizacién
anormal dentro del infundibulo folicular, ocasionando asi perforacion y exposicion
de la dermis al contenido folicular; al mismo tiempo un pelo atrapado puede
acelerar el proceso ®®. El resultante material inflamatorio y necroético es
posteriormente eliminado a través del canal perforante mediante eliminacién

transepidérmica.

Manifestaciones clinicas:

Las lesiones se localizan con mayor frecuencia en superficies extensoras de las
extremidades y empiezan como papulas foliculares eritematosas de 2 a 8 mm de
didmetro con un tapdn queratésico muy adherente, que puede contener un pelo
central, si se retira el tapon persiste una pequefa depresion crateriforme
sangrante. Las lesiones se desarrollan lentamente durante semanas o meses y al
curar dejan una mancha hipopigmentada o una cicatriz superficial y pueden tener

periodos de remisién y exacerbacion. (/23%)
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Enfermedades asociadas:

La dermatosis se puede presentar en asociacion con hipertension, enfermedad
cardiovascular aterosclerdtica, eritema nudoso, acantosis nigricans  juvenil,
psoriasis; Achenbach describid un caso vinculado a hepatitis crénica persistente.
Asi como también se ha visto en asociacion con diabetes mellitus e insuficiencia

renal cronica. ("

Histopatologia:

Ante el estudio histopatolégico se encuentran los siguientes hallazgos:

1) Infundibulos foliculares dilatados, llenos de células cornificadas orto y
paraqueratdsicas compactas,

2) Material basofilico compuesto por células inflamatorias,

3) Presencia de un pelo incurvado y una o mas perforaciones en el epitelio
folicular en la zona infundibular a través de las cuales se elimina el material
degenerado,

4) Infiltrado inflamatorio perifolicular de linfocitos, histiocitos y polimorfonucleares
(1,2,7,9,14,20,21,26,27)

Diagnéstico:
La sospecha clinica se hace ante la presencia de papulas en su mayoria

centradas por un pelo pero el diagndstico se confirma por histopatologia.

Diagnéstico diferencial:
Clinicamente debe diferenciarse de foliculitis bacteriana, granuloma de Majocchi,

acné y queratosis pilar. Histolégicamente con todas las dermatosis perforantes.
(1.7

Tratamiento:
No se conoce un tratamiento especifico para la foliculitis perforante. Se han usado
varias formas terapéuticas en general sin éxito, que incluyen corticoides tépicos,

antibidticos topicos y sistémicos, vitamina A por via oral y queratoliticos. Patterson
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et al. Trataron las lesiones de un paciente con acido retindico tépico al 0.05%, dos
veces al dia y notaron resolucion con presencia de cicatrices atroficas, al cabo de
5 meses. Ostlere et al. obtuvieron resolucién casi completa de las lesiones de un
paciente sometiéndolo a didlisis peritoneal durante 3 meses. Rubio y cols
describen un paciente en quien usaron 100 mg/dia de talidomida por seis meses,

con resolucion total de las lesiones. (2%

COLAGENOSIS PERFORANTE REACTIVA (CPR)

Definicién:

La colagenosis perforante reactiva (CPR) es una forma peculiar de reactividad
cutanea al trauma superficial, caracterizada por la expulsion de fibras de colagena
degeneradas a través de la epidermis. Existe una forma  determinada
genéticamente y una variante adquirida en adultos, especificamente en diabetes e
insuficiencia renal crénica. ") Las lesiones caracteristicas aparecen en respuesta
a trauma superficial y se caracteriza histolégicamente por degeneracion de

colagena y su subsecuente eliminacion transepidérmica. ©2®

Historia:

La CPR fue descrita por Mehregan et al. en 1967, quienes informaron del caso de
una nina de 6 afos y medio con una erupcidon que afectaba a las extremidades
superiores e inferiores desde que tenia 9 meses. Posteriormente Bowenmyer
reproduce las lesiones mediante un traumatismo superficial. (""?°*3) En 1974,
Kanan informa sobre la existencia de la enfermedad en varios miembros de 2
familias.®® En 1982 Poliak et al. publicaron la primera serie de 6 casos en
adultos, en la que todos los pacientes padecian diabetes mellitus®?. En 1994
Faver et al., publican 16 casos mas y proponen los criterios diagnosticos de esta

forma clinica. ¢2%3033) Hasta 1997 se habian reportado solo 30 casos de CPR. %

10
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Epidemiologia:

La CPR parece tener un componente hereditario autosémico recesivo, pues la
mayoria de los casos corresponden a hermanos no mellizos.”” Aunque se han
propuesto también herencia autosémica dominante y la presentacién espontanea.

(14)

La CPR de la infancia o hereditaria afecta con mas frecuencia a varones y suele

aparecer subitamente, (132°

mientras que la forma del adulto o adquirida es mas
frecuente y la edad de presentacion es entre los 35 y los 80 afos de edad y
aparece con igual frecuencia en ambos sexos; ®®*") se describe sobre todo
asociado a diabetes mellitus de larga evolucion y habitualmente complicada con

microangiopatia ©°).

Etiopatogenia:

Un hallazgo interesante es que las lesiones aparecen ante traumatismos
superficiales; después de los cuales el tejido conectivo de las papilas dérmicas se
hace necrobidtico y luego es eliminado a través de la epidermis cuya continuidad

se ha interrumpido. (4,17,38,39)

Las lesiones pueden producirse experimentalmente
con traumatismos superficiales en individuos susceptibles sin embargo no es
posible hacerlo ante lesiones profundas. ('3740)

Otra teoria sobre la etiopatogenia propone que son desérdenes asociados a una
queratinizaciéon anormal en la cual la colagena esta alterada de manera

secundaria. ©®

Herzinger et al, mediante estudios de inmunohistoquimica,
demostraron que en la CPR se elimina colageno tipo 1V, lo que va a favor de que
derive de la membrana basal. Recientemente se ha publicado un estudio de 12
pacientes con CPR donde en todos se demuestra mediante inmunohistoquimica
una sobreexpresion del factor de crecimiento tisular-3, al que algunos autores
confieren un importante papel en la patogenia de la enfermedad. ©°

Los mecanismos de la formacion de las lesiones de la CPR pueden ser los
siguientes: 1) en el estadio de desarrollo, la regeneracion de la epidermis progresa
entre las masas necréticas, la dermis reticular y entre los haces de colagena. 2)

la epidermis regenerada hace la capa cornea mas gruesa y como resultado, las

11
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masas necroticas se levantan y las fibras de colagena se eliminan a través de los

canales epidérmicos. 4%

Manifestaciones clinicas:

La topografia de las lesiones predomina en areas expuestas como las superficies
extensoras de las extremidades, dorso de manos, cara y tronco, de manera
caracteristica sobre areas de traumatismo coincidiendo con el rascado, la
abrasion, lesiones de acné o picaduras de insecto. (!"7:14:18.29:30.41)

Se presenta como “papulas” que en su inicio tienen el tamafo de la cabeza de un
alfiler y llegan a medir de 5 a 10 mm, poseen una porcion central cubierta de
queratina que es dificil de desprender, lo cual puede dar lugar a sangrado,
dejando al descubierto una zona umbilicada; la duracién de cada papula es de 6 a
8 semanas aproximadamente, es recurrente presentandose por brotes a lo largo
de la vida y al involucionar dejan una mancha hipo o hiperpigmentada y/o

g (3042

cicatrices varioliforme ). El fenémeno de Kdebner es caracteristico y ha sido

demostrado experimentalmente.

Enfermedades asociadas:

Se ha descrito la presentacion simultanea de CPR del adulto con DM, IRC,
hemodialisis, exposiciéon UV, lepra lepromatosa, SIDA, hiperparatiroidismo, hiper
e hipotiroidismo, sindrome de Treacher Collins, sindrome de Down, hepatopatia,
artritis reumatoide juvenil, dermatitis atopica, nefropatia IgA.(:35:36:38:4344)
Pedregosa et al la han relacionado en dos pacientes con enfermedad de Hodking,
mientras que Chae et al y Bong et al la observaron en pacientes con carcinoma
periampular y metastasis hepaticas de carcinoma endometrial %) asi como se ha
reportado un caso de CPR en un paciente con adenocarcinoma hepatico poco
diferenciado metastasico de primario desconocido %%, Debido a las asociaciones
con neoplasias malignas algunos autores consideran que puede tratarse de un

sindrome paraneoplasico mientras que otros rechazan esta posibilidad.

12
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Histopatologia:

Las lesiones recientes pequenas, no umbilicadas, revelan un area de colageno
necrobidtico muy basofilico en la dermis papilar. A medida que los haces de
colagena necrobidtica se eliminan a través de una o varias perforaciones de la
epidermis, ésta forma una depresion redondeada y la epidermis perilesional puede
ser hiperplasica. (1729:4647)

Las lesiones antiguas umbilicadas, en las que gran parte del colageno se expulso,
revelan acumulacién de queratina paraqueratdsica, colageno basofilico y muchos
nucleos picnéticos de células inflamatorias que constituyen el tapon visible. La
epidermis de la base del tapon se atrofia y posee perforaciones verticales que dan
paso a los haces colagenos basodfilos provenientes de la dermis subyacente, en
donde puede haber infiltrado linfohistiocitario perivascular moderado. Cuando el
colageno alterado se agota, la epidermis se regenera y las perforaciones se
cierran, dicha colagena se tifie con Tricromico de Masson. (1:7+20:21:29.36)

Por microscopia electronica Fretzin y cols demostraron que los espacios
intercelulares suprayacentes a la capa basal se encuentran ensanchados y
contienen haces de colageno. La pared lateral del crater muestra interrupcion de la
membrana basal y haces de colageno en los espacios intercelulares de las capas

espinosa y cérnea. 930

Diagnéstico:

La presencia tipica de lesiones queratdsicas umbilicadas en areas expuestas
siguiendo a pequefos traumas, ya sea en nifios con una historia familiar o adultos
con DM o IRC, es muy indicativo de la enfermedad. ("

Faver y cols describieron los siguientes criterios diagnosticos para la forma
adquirida de la enfermedad: A) Hallazgos histopatologicos de eliminacion de
colagena necrotica basdfila dentro de una depresion epidérmica en forma de copa.
B) clinicamente papulas umbilicadas con un tapén queratésico central, e C) inicio

de las lesiones después de los 18 afios, (1:33:3540:48:49)
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Diagnéstico diferencial:
Histolégicamente debe hacerse diagnostico diferencial entre las 5 dermatosis

perforantes y con granuloma anular perforante. """

Tratamiento:

El tratamiento se basa fundamentalmente en prevenir el trauma local. Algunos
pacientes notan una mejoria durante los meses de verano o resolucion
espontanea. Se han publicado resultados muy contradictorios al evaluar la accion
de esteroides tépicos o intralesionales, tretinoina al 0.025% y 0.1% "), antibiéticos,

vitamina A oral e intramuscular, queratoliticos tépicos, (13%°%

fotoquimioterapia
con UVA. Bovenmeyer notdé un decremento en el numero de lesiones durante
terapia con metotrexate a dosis de 25-35 mg semanales por un periodo de 10
meses ). El fenol al 0.5% con glicerina 10% y sorboleno en crema producen
buenos resultados con resolucion del prurito en 1 mes y las lesiones se reducen
en nimero y tamafio en los siguientes meses. ")

En el grupo de pacientes con CPR adquirida, el tratamiento ira encaminado a
mejorar la enfermedad de base, instaurando medidas para disminuir el prurito
como radiacion UVB que actua mediante la supresion de degradacion de

mastocitos y degradaciéon del material pruriginoso (7).

Se han empleado
tetraciclinas por su efecto inmunomodulador, antinflamatorio, y por su efecto
inhibitorio en las metaloproteinasas de matriz y en los leucocitos, mostrando
buena respuesta a dosis de 100 mg dos veces al dia de doxiciclina. El alopurinol a
dosis de 100 mg/dia ha mostrado buenos resultados en periodos de dos semanas
a dos meses; se cree que actua inhibiendo la xantina oxidasa disminuyendo asi
los radicales libres de oxigeno que causan dafo del colageno, ademas inhibe la
glicosilacion del colageno que es la causante de la necrobiosis. (") También se ha
comprobado remision clinica en estos procesos tras el trasplante renal y con los

tratamientos empleados en la forma clasica de CPR.
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ELASTOSIS PERFORANTE SERPIGINOSA (EPS)

Definicién:

Es una dermatosis probablemente determinada genéticamente, caracterizada por
la expulsion de tejido elastico a través de canales epidérmicos, que se manifiesta
clinicamente como “papulas” umbilicadas en la piel agrupadas tipicamente en

patrones arciformes o serpiginosos (27

Historia:

Fue descrita por primera vez en 1953 por Lutz. En 1955 fue reconocida por
Miescher, quien presentd un estudio histopatolégico completo. En 1956
Gruneberg reportdé 3 casos proponiendo el nombre de queratosis folicularis et

follicularis serpiginosa.(’:2>:52-54)

Dammert y Putkonen en 1958 le dieron la
denominacion actual. ""*>5") Haber en 1959 define las caracteristicas clinicas de
la enfermedad. ("’ Mehregan en 1968 aporta 11 casos y revisa 90 pacientes
descritos, asociando la EPS al sindrome de Down y a deso6rdenes del tejido

conectivo (%%

Epidemiologia:
La mayoria de los pacientes descritos presentan una edad media comprendida
entre la segunda década, aunque hay reportes de casos en nifios. Se presenta

con mayor frecuencia en sexo masculino en una proporcion hombre-mujer de 4:1.
(1,7,13,14)

Etiopatogenia:

La causa de la EPS es desconocida, pero se ha propuesto un defecto
genéticamente determinado del tejido elastico, caracterizado por la presencia de
fibras elasticas de calibre grueso y con un patrén rugoso y ramificado ©®, que
puede ocurrir aislado o mas frecuentemente asociado con otras anomalias del

tejido conectivo. Se han publicado casos de varios integrantes de una familia con
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elastosis perforante serpiginosa lo que en cierta forma apoya la hipétesis de una
base genética. "%

Esta dermatosis ha sido asociado en pacientes con enfermedad de Wilson
tratados durante mucho tiempo con D-penicilamina a dosis mayores a 2 gr/dia. El
mecanismo mediante el cual la D- penicillamina induce el dafio de las fibras
elasticas se desconoce. El cobre es un cofactor en la sintesis de elastina y su
deficiencia inducida experimentalmente en animales, produce anormalidades en
el tejido elastico vascular. La D-penicilamina actua como quelante del cobre y
produce su deficencia en la piel inhibiendo asi a la lisil oxidasa dependiente de
cobre, la cual se requiere para la produccién de elastina. Otro mecanismo de dano
de fibras elasticas de la D-penicilamina es un bloqueo directo de los precursores

de los puentes aldehido de la elastina."??

Enfermedades asociadas:

La EPS aparece en asociacion a desoérdenes del tejido conectivo en un 26% de
los casos, como pacientes afectados por sindrome de Down, sindrome de Ehlers-
Danlos, osteogénesis imperfecta, pseudoxantoma elastico en su forma
generalizada, sindrome de Rothmund-Thompson, acrogeria, sindrome de Marfan,
cutis laxa ?®Y. Otras asociaciones poco frecuentes han sido con aneurisma
congeénito del poligono de Willis, esclerosis sistémica progresiva, o fracturas 6seas
patolégicas, morfea. Han sido publicados 2 casos de EPS con extensa afectacion
cutanea y anormalidades de las fibras elasticas en visceras y rotura de los vasos,

incluyendo la arteria tirocervical. ("

Manifestaciones clinicas:

La topografia mas frecuente es: regidn occipital, caras laterales de cuello, tronco y
las extremidades inferiores, las lesiones tienden a ser simétricas. (1226263

La lesidn inicial es una “papula” de color de la piel o eritematosa con una escama
central que al removerse ocasiona sangrado. Las papulas miden entre 2 a 5 mm
de diametro, pudiéndose disponer desde el inicio en la periferia de un circulo o

tener distribucion serpiginosa. Frecuentemente puede haber pequefas lesiones
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satélites formadas por pequefios grupos de papulas o adoptar forma de anillos.
Las lesiones a medida que involucionan dan lugar a cicatrices atroficas, reticulares
o lineales, ligeramente hipopigmentadas. Puede existir prurito leve y se ha

observado el fenémeno de Koéebner. (23

Histopatologia:

Los rasgos esenciales son la hiperplasia y la eliminacion transepidérmica de tejido
elastico. Se presenta una epidermis acantésica y se identifican canales
transepidérmicos transfoliculares o parafoliculares estrechos, rectos, ondulados o
en tirabuzén, a menudo rodeados en su porcion inferior por epidermis proliferante
que abraza la entrada a modo de tenaza. El segmento inferior de los conductos
esta ocupado por masas necrobitticas basoéfilas que consisten en una mezcla de
células epiteliales degeneradas, nucleos picnéticos de células inflamatorias vy
fibras muy eosinofilicas que representan al tejido elastico afectado. La dermis
superior revela un infiltrado cronico, y con frecuencia, sobre todo cerca del acceso
a los canales, células gigantes multinucleadas. Con tinciones para fibras elasticas
(Verhoeff Van Gieson) se aprecia con claridad el gran incremento en la
concentracion y el tamafo de las fibras elasticas en la dermis superior, y en
particular en las papilas dérmicas pero a medida que migran, pierden su
capacidad tintorial. (1:18:20:21.56.58.62

Por microscopia electronica se observan fibras elasticas en el intersticio y
ocasionalmente entre los queratinocitos, algunos queratinocitos de la vecindad
muestran cambios degenerativos como vacuolizacion, cambios mitocondriales y

fragmentacion de tonofilamentos. ")

Diagnéstico:
El cuadro clinico y su disposicion en una distribucion tipica son altamente

indicativos del diagndstico, y se confirma con los hallazgos histopatoldgicos.
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Diagnéstico diferencial:

Clinicamente el granuloma anular, poroqueratosis de Mibelli, sarcoidosis anular,
lupus vulgar y tifia corporal, deben ser considerados. Histolégicamente la
colagenosis perforante reactiva y la enfermedad de Kyrle deben considerarse

diagnostico diferencial. """

Tratamiento:

Existe una gran lista de tratamientos recomendados, siendo la mayoria de ellos
ineficaces y con muy bajos niveles de evidencia, incluyendo formas mecanicas
como electrocoagulacion con legrado y dermabrasion. Entre las modalidades
fisicas se han referido buenos resultados mediante crioterapia con nitrégeno
liquido que promueve la formacion de ampollas a través de las cuales se elimina el
tejido elastico; también se han empleado rayos X y luz ultravioleta, vitamina E,
corticoesteroides tépicos y sistémicos, yodo tdpico, metotrexate, alquitran de hulla,
acido salicilico, vitamina A, griseofulvina, sulfato de zinc, antibidticos topicos y
sistémicos, fenol, mercurio amoniacado, vioformo, arsénico sistémico, vitamina
D2, bismuto; Tazaroteno 0.1% en gel aplicado en las lesiones una vez al dia, con
mejoria completa a los tres meses ""': Imiquimod crema aplicado diario por seis
semanas y luego tres veces a la semana y reporte de mejoria completa a las diez
semanas el cual se cree que estimula la respuesta Th1 y la presentacion
antigénica, con una mayor eliminacion de las fibras elasticas; la isotretinoina a
dosis de 0.5/mg/kg por dia por seis semanas ha mostrado buen resultado; el laser

ablativo de CO2 Er:YAG, los cuales promueven la neocolagenizacion. "
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DERMATOSIS PERFORANTE ADQUIRIDA (DPA)

Sinonimia:
Dermatosis perforante de la enfermedad renal, enfermedad perforante adquirida,

hiperqueratosis folicular urémica. (16469

Definicion:

La dermatosis perforante adquirida ocurre en pacientes con diabetes mellitus (DM)
y/o insuficiencia renal cronica (IRC) en dialisis, esta variedad tanto clinica como
histoldgicamente puede compartir hallazgos con cualquiera de las 4 dermatosis
perforantes primarias, incluso puede haber combinacion entre ellas y actualmente
sabemos que corresponde a las formas presentes en adultos de cualquiera de las

dermatosis descritas previamente, ¢1:32:65-67)

Historia:

Desde 1982 surgieron publicaciones de pacientes con enfermedad renal,
principalmente diabéticos en dialisis, que presentaban enfermedades con
eliminacidon transepidérmica, en cuyo historial médico llamaba la atencion la
existencia de prurito importante, la afectacion general y la edad, ya que en su
mayoria eran adultos. Dichos pacientes fueron catalogados como CPR, foliculitis
perforante o enfermedad de Kyrle. Aunque clinicamente correspondiera con una
de las dermatosis perforantes primarias, histolégicamente podia no hacerlo,
viendo que habia muchas semejanzas en comun entre estos casos y decidiendo
catalogarlos como una entidad diferente a la que se denomindé Dermatosis
perforante Adquirida. (1136®)

Rapini y cols definieron esta dermatosis en 1989 como la dermatosis perforante
acontecida en adultos y concomitante a enfermedades sistémicas, sin especificar
el material dérmico eliminado. ""%%79 Actualmente se acepta que seguramente un
gran numero de casos publicados como cualquiera de las 4 dermatosis
perforantes primarias pudieron corresponder en realidad a una dermatosis

perforante adquirida. >
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Epidemiologia:

La enfermedad inicia en la adultez y afecta ambos sexos, principalmente en
pacientes con DM vy falla renal cronica secundaria a la misma, aunque se ha visto
también en IRC ocasionada por nefropatia obstructiva y glomerulonefritis. (%"
Afecta entre el 5- 10% de los pacientes que se encuentran en dialisis en norte
América. Razon por la que actualmente se considera la mas frecuente de las

dermatosis perforantes debido al importante numero de pacientes nefropatas.
(16,37,38,72,73)

Etiopatogenia:

La etiologia se desconoce, pero el prurito y rascado intensos son hallazgos
comunes en los antecedentes de los pacientes. (')

Se han propuesto algunas teorias que tratan de explicar la patogénesis de esta
dermatosis:

1) Debida a la influencia de la vasculopatia diabética y la hipoperfusién de las
estructuras dérmicas (1767:69.7274.79)

2) Al papel de la actividad de degradacion de las metaloproteinasas de matriz
que ocasionan la formacién de canales transepiteliales con pérdida de la cohesiéon
de las uniones interqueratinocitos, ocasionando como resultado la eliminacion
transepidérmica de fibras de colagena y elastina, algo que apoya lo anterior es el
incremento de los niveles de metaloproteinasas en pacientes diabéticos. Tanto el
trauma epidérmico como condiciones hipoxicas también pueden incrementar las
metaloproteinasas de matriz; Kawakami demostré una sobreexpresion del TGF-B3
que es un importante modificador de la activacion de las metaloproteinasas. (+7®
3) Patterson propone que esta dermatosis es un evento secundario a
microtrauma debido a rascado y prurito crénicos. (2247:74.75.77)

4) Anormalidad adquirida de fibras elasticas y de colagena, asi como la
disregulacion en el metabolismo de la vitamina A o D. ©¢7:7>7®

5) La fibronectina es una glucoproteina de alto peso molecular que se encuentra
en la matriz extracelular y media interacciones entre las células y el substrato

extracelular. Se ha visto que se acumula en el suero y se deposita en la dermis,
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proponiéndose que estimula la migracion epitelial, proliferacion y eliminacién
transepidérmica. 7

6) Es posible que la DM y la IRC inducen cambios en el tejido conectivo de la
dermis superficial que ocasiona que sea reconocido como un agente extrafo y de
esta manera desencadenar la respuesta de eliminacién transepidérmica, mediante
la participacion tanto de la inmunidad humoral como de la celular. ¢>"®

7) Puede deberse a la acumulacion de sustancias pruritogénicas pobremente
dialisables como la hidroxiapatita que ocasionan esta respuesta de eliminacion

transepidérmica. ¢

Cualquiera que sea la etiologia el primer cambio cutaneo en pacientes con falla
renal puede ser el microdepdsito de sustancias dérmicas degradadas, lo que
resulta en una reaccion inflamatoria local y degradacion del tejido conectivo. Los
mediadores de inflamacion relacionados pueden inducir hiperplasia epidérmica y
promover la activacion de células inmunocompetentes. La penetracion focal de
dichas células inflamatorias a la epidermis acantdsica, acompafada por una
disolucion de la membrana basal e incremento de los espacios intercelulares,
podria facilitar una via final comun de liberacion transepidérmica de los depdsitos

dérmicos degradados. ©77879)

Manifestaciones clinicas:

La lesiones se localizan en las superficies flexoras de las extremidades inferiores,
pero también pueden presentarse en el tronco, cuello, cara y raras veces piel
cabelluda.

Cuando se asocia a dialisis las lesiones aparecen pocos meses después del inicio
de la misma a pesar de que algunos pacientes tienen historia de prurito de larga
evolucion. (%589 | 35 |esiones a menudo se asocian a prurito severo y/o rascado
cronico y consisten en papulas foliculares de entre 2-10 mm que con frecuencia
poseen un tapon queratdsico central (Noble y cols.), el numero de lesiones varia

de algunas pocas a numerosas Yy pueden coalescer para formar placas
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verrugosas, simulando cualquiera de las 4 dermatosis perforantes primarias y
presentan fendmeno de Koebner. Son cronicas y curan al cabo de meses sin

producir cicatrices importantes. (1340:6567.70.81)

Enfermedades asociadas:
La DPA se ha observado en asociacion con condiciones sistémicas como:
diabetes mellitus y/o falla renal secundaria a DM o debida a uropatia obstructiva y

(182) 'an tratamiento o no con dialisis; enfermedades

nefrosis hipertensiva
hepaticas, hiperparatiroidismo, hipotiroidismo, SIDA, tuberculosis, aspergilosis,
dermatitis atopica, herpes zoster en resolucion, escabiasis, anormalidades en el
metabolismo de vitamina A, falla cardiaca," carcinoma hepatocelular recurrente,

() linfoma, carcinomas periampulares, **") uso de gefitinib por carcinoma

epidermoide pulmonar. ¥

Histopatologia:

La histologia puede simular cualquiera de las 4 dermatosis perforantes primarias.
En las lesiones pequefas, el cuadro histolégico es similar al de la foliculitis
perforante, con la perforacion situada en el infundibulo del foliculo piloso; en las
mas grandes, las perforaciones suelen situarse en la base de la invaginacion
folicular. Cuando no se identifican estructuras foliculares el cuadro puede ser
indistinguible de la CPR, con caracteristicas de prurigo nodular sobreagregadas.
(1,9,20,21)

La lesiones “tempranas” muestran areas de acantosis leve a moderada, con una
depresion epidérmica que contiene queratina paraqueratosica, fibras de colagena
y/o elastina y células inflamatorias; en la base de la acantosis presentan
degeneracion vacuolar de la capa basal y agregados de linfocitos, histiocitos y
polimorfonucleares. ®®¢771") Se observan canales transepidérmicos estrechos que
se extienden a las paredes laterales o a la base de las zonas acantdsicas,

ocupados por queratina, células inflamatorias degeneradas y fibras eosinofilicas.
(44,67,79,84)
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Las lesiones ‘intermedias” muestran acantosis marcada, canales
transepidérmicos bien desarrollados ocupados por queratina, células
inflamatorias, y componentes de tejido conectivo alterado; la dermis periférica
presenta edema e infiltrado inflamatorio.

El estadio “tardio” presenta focos bien circunscritos de queratina paraqueratdsica
laminar y células inflamatorias degeneradas en una depresion epidérmica
cupuliforme. Acantosis moderada y la dermis circundante presenta edema,
vasodilatacion, fibroblastos y melandfagos.

Por microscopia electronica se observan amplios espacios intercelulares sobre la
capa basal que contienen fibras de colagena. Hay ausencia de la lamina basal
unicamente en la base de las lesiones; la distribucion de las fibras colagenas y
elasticas es normal y los cambios inflamatorios son minimos.

En las lesiones tempranas las fibras elasticas alteradas y el infiltrado inflamatorio
se observan inmediatamente por debajo de la membrana basal, puede
observarse exocitosis de PMN. En las lesiones tardias la discontinuidad de la
membrana basal es aparente en la zona vecina a los canales transepidérmicos,
las fibras de colagena de morfologia normal eventualmente llenan la dermis
papilar y se pueden identificar dentro de los canales, asi como fibras elasticas,

fragmentos y organelos celulares.

Diagnéstico:

El cuadro clinico de lesiones queratdsica en adultos con diagndéstico de DM y/o
IRC en tratamiento o no con didlisis, con histologia de cualquiera de las
dermatosis perforantes primarias o combinacion de ellas, son suficientes para

realizar el diagndstico de dermatosis perforante adquirida.

Diagnéstico diferencial:

Los hallazgos clinicos e histolégicos pueden simular una de las 4 dermatosis
perforantes clasicas. ('*®? La asociacion de la DPA con trauma superficial puede
confindirse con la colagenosis perforante reactiva, sin embargo podemos

diferenciarlas por la mayor duracion de las lesiones de la primera. ®" Otro hallazgo
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para poder diferenciar a la DPA de las entidades primarias es su importante

asociacion con prurito. ("

Tratamiento:

Diferentes tratamientos se han reportado con resultados variables como
emolientes, esteroides topicos e intralesionales, ©*® UVB (para control de prurito)
(4085  PUVA (tiene un efecto directo en los fibroblastos o en la cadena de
polipéptidos en la molécula de colagena) , retinoides tdépicos y sistémicos (
disminuyen la proliferacion de los fibroblastos y la sintesis de colageno) 17,
antihistaminicos, alopurinol, crioterapia, doxiciclina 100 mg/ dia durante 28 dias
(72,74,78) 2) (13).

Ha habido algunos casos con reporte de desaparicion espontanea ante el control
de la insuficiencia renal, posterior a transplante renal o interrupcion de la dialisis,
sin embargo la mayoria de los casos persisten durante afos a menos que sean

tratados. 4
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FIGURA 1:
PRINCIPALES CARACTERISTICAS DE DERMATOSIS PERFORANTES
REACTIVAS
COLAGENOSIS ELASTOSIS ENFERMEDAD DE | FOLICULITIS DERMATOSIS
PERFORANTE PERFORANTE KYRLE PERFORANTE PERFORANTE
REACTIVA SERPIGINOSA ADQUIRIDA
Incidencia Muy rara Rara Rara Mas frecuente * Frecuente
Edad Infancia/adultos Joévenes/adultos Jévenes/adultos Todas las edades Adultos
Morfologia Papulas umbilicadas Péapulas Péapulas foliculares Péapulas foliculares Papulas con tapén
0.5-1cm. Fendbmeno eritematosas y parafoliculares en | eritematosas. queratosico. Kéebner
Koebner (+) pequefas placas Kdebner (-) (+)
serpiginosas. Koebner(+)
Kdebner (-)
Topografia Cara y extremidades Principalmente en Cuello, tronco y Brazos, antebrazos | Extremidades
cuello axilas, No palmas y muslos inferiores, zonas
ni plantas flexoras
Evolucién recurrente Persistente Cronico Remisiones y Persistente, mientras
exacerbaciones no se controle
problema de base
Asociacion DM, nefropatia, IRC, sindrome de Alteraciones Psoriasis, acantosis | DM, IRC, dialisis
endocrinopatias Down, Ehlers- hepaticas nigricans
Danlos,
osteogénesis
imperfecta
Localizaciéon | No Usualmente no Ocasional Siempre, Ocasional ,
folicular perforacion parte perforacion del perforacién en
inferior del foliculo infundibulo infundibulo piloso
Defecto Focos Presencia de fibras | Alteracion de la Tapones hiperqueratosis
primario subepidérmicos de elasticas gruesas queratinizacion, hiperqueratosicos folicular y perforacion
colageno alterado por | en dermis formacion de en unidades por prurito crénico y
traumatismos que superficial, actdan tapones que foliculares y pelo rascado secundario
actlia como cuerpo como irritantes inducen una retenido por irritante
extrafo mecanicos reaccion primario
granulomatosa
Histologia Trayectos verticales y | Ttrayectos Tapones Tapones orto y Hallazgos similares a
eliminacion estrechos cornificados paraqueratésicos los de foliculitis
transepidermica de intraepidérmicos y foliculares o compactos, e perforante,
colageno degenerado | eliminacion de extrafoliculares en infiltrado colagenosis
fibras elasticas invaginaciones inflamatorio mixto. perforante

eosinofilicas

epidérmicas,
ausencia de
colageno y elastina

reactiva,enfermedad
de kyrle y prurigo
nodular

Modificado de ™ 818587

* es controversial pues algunos autores reconocen a la enfermedad de Kyrle como la mas frecuente
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PROTOCOLO DE INVESTIGACION

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es la frecuencia y correlacion clinico patolégica de las dermatosis
perforantes en el Departamento de Dermatopatologia del Centro Dermatolégico
“Dr. Ladislao de la Pascua “ en el periodo comprendido de 1955 a 20107

Las dermatosis perforantes reactivas son enfermedades poco frecuentes que
forman parte del grupo de las dermatosis por eliminacién transepidérmica. El
diagnodstico se realiza mediante estudio histopatolégico demostrando la
eliminacién de fibras colagenas, elasticas o de material queratésico.

Es necesario sobre todo cuando se presentan en edad adulta la busqueda de
otras enfermedades asociadas principalmente enfermedad renal en tratamiento o

no con dialisis.
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JUSTIFICACION

La incidencia exacta de dichas entidades se desconoce a pesar de que el
fendmeno histologico comun de eliminacion transepidérmica fue descrito desde
1954 por Pinkus y de que el primer caso de dermatosis perforante fué publicado
por Kyrle en 1916.

Se reportan como un grupo de dermatosis que dentro de su baja incidencia se
ven sobre todo en pacientes con antecedente de enfermedad renal en
tratamiento o no con dialisis, cuando se trata de pacientes en edad adulta; y
cuando se presentan en edad pediatrica no se observa tal asociacion. Por lo
anterior se espera que sea mas frecuente encontrar dichas dermatosis en
servicios de Nefrologia y clinica de Dialisis peritoneal. Sin embargo en dichos
servicios ni en dermatologia existen estudios de prevalencia de este grupo de
dermatosis; razon por la que surge la inquietud de conocer este dato en el Centro
Dermatologico “ Dr. Ladislao de la Pascua” y al mismo tiempo buscar con que

frecuencia se piensa en estos padecimientos.
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OBJETIVOS

Objetivo principal
Estimar la frecuencia de las dermatosis perforantes del total de biopsias
registradas de 1955 a 2010 en el Centro Dermatologico “Dr. Ladislao de la

Pascua” a través del estudio histopatologico del total de biopsias enviadas.

Objetivos secundarios
Identificar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de las enfermedades

perforantes.
MATERIAL Y METODOS

DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS

Se seleccionaran los expedientes de los pacientes con diagndstico histolégico de

enfermedad de Kyrle, elastosis perforante serpiginosa, colagenosis perforante

reactiva, foliculitis perforante, dermatitis perforante adquirida. De todas las

biopsias recibidas en un periodo de 55 anos (1955 a 2010). De cada uno de ellos

se obtuvieron los siguientes datos: numero de expediente y de estudio histoldgico,

sexo, edad, descripcidn clinica, tiempo de evolucién y diagdstico clinico de envio.

Revisaremos las laminillas correspondientes tefidas con tincion de rutina (HyE) y

con tinciones especiales para fibras colagenas (Tricromico de Masson o Gallego) y

fibras elasticas (tinciones Verhoeff Van Gieson o Reyes Mota)

Las caracteristicas histoldgicas a considerar son las siguientes ('":

1. Enfermedad de Kyrle: Invaginacion epidérmica con tapon de queratina con
paraqueratosis, restos celulares y de neutrofilos

2. Colagenosis perforante reactiva: Invaginacion epidérmica en forma de copa con
tapdn de queratina, restos celulares y de neutrdfilos, fibras de colageno con
orientacion vertical en la base de la lesion con tricromico de Masson positivo

3. Foliculitis perforante: Destruccidon folicular con queratina y restos celulares,

infiltrado inflamatorio mononuclear o mixto perifolicular.
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4. Elastosis perforante: invaginaciones epidérmicas en forma de copa con restos
celulares vy fibras elasticas degeneradas en la dermis que son mas evidentes

con la tincién argéntica.

DISENO
Se propone un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal.

Criterios de inclusién
Biopsias y expedientes de pacientes con diagndstico histolégico de enfermedad
de Kyrle, elastosis perforante serpiginosa, colagenosis perforante reactiva,

foliculitis perforante, dermatitis perforante adquirida.

Criterios de no inclusion:

Biopsias con diagnéstico histolégico diferente a la entidad de estudio.

VARIABLES Y CRITERIOS DE EVALUACION

VARIABLE INDEPENDIENTE
Biopsias de Enero de 1955 a Diciembre del 2010

VARIABLE DEPENDIENTE
Biopsias con resultado histopatolégico de enfermedad de Kyrle, elastosis

perforante serpiginosa, colagenosis perforante reactiva, foliculitis perforante.

VARIABLES DE INTERES SECUNDARIO
Sexo.

Edad en afios.

Topografia.

Morfologia.

Evolucion.

Sintomas.
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Diagndstico de envio.

Tiempo y lugar

Se revisaran los estudios histopatologicos del servicio de Dermatopatologia del
Centro Dermatologico “ Dr. Ladislao de la Pascua” del periodo comprendido de
1955 a 2010.

ANALISIS ESTADISTICO

Se empleara estadistica descriptiva con medidas de tendencia central para
analisis de resultados, determinando las frecuencias simples sobre los datos
clinicos e histologicos del grupo de estudio, con el programa SPSS version 19.

La correlacion clinico-patologica se refiere a la asociacion positiva entre el
diagndstico clinico de envio y el histopatolégico. Se calificara la presencia o

ausencia de dicha correlacion.

RECURSOS

MATERIALES
Microscopios de luz, registros y laminillas del laboratorio de dermatopatologia del

11}

Centro  Dermatolégico Dr. Ladislao de la Pascua”. Programa  SPSS,

computadora.

HUMANOS

Dra. Margarita Ortiz Avalos. Investigador Principal

Dra. Gisela Navarrete Franco. Investigador Responsable
Dra. Maribet Gonzalez Gonzalez. Investigador Asociado

Histotecnologo: José Alberto Castillo Naranjo. Investigador Asociado
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RESULTADOS

FRECUENCIA DE DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE ENFERMEDADES

PERFORANTES

De un total de 74,454 biopsias registradas en 55 afos, periodo comprendido entre

1955-2010: 9 correspondieron a diagnostico de enfermedades perforantes; que

representa una prevalencia de 1 caso por cada 10,000 biopsias (0.0001).

Los afios en los cuales se reportaron dichos diagnosticos se evidencian en las

tablas 2y 3

Tabla 2: Anos en

perforantes.

Aino

Casos

1970

1992

1994

1996

2000

2006

2007

2009

2010

N Ny R N [ N P N S N S N R N Y .

Tabla 3: Distribucion e incidencia de casos por décadas

los que se diagnosticaron casos de Dermatosis

Década No. Biopsias Numero de | Incidencia x
casos 10, 000

1955-65 1136 0 0

1966-75 4396 1 2

1976-85 10875 0 0

1986-95 18451 2 1

1996-2005 | 29106 2 0.6

2006-2010 | 10490 4 3

31



Dermatosis Perforantes Reactivas en el CDP (1955-2010)

Grafica 1: Distribucion de casos de dermatosis perforantes por décadas

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1955-2070)

4
(44.4%)
.
35 -
3 -
25 2 2

(22.2%)  (22.2%)

No.
Casos

137 (11. 1%)

05

0
1955-1965 1966-1975 1976-1985 1986-1995 1996-2005 2006-2010
1136 4396 10875 18451 29106 10490
Distribucion por décadas 1 caso por cada 10,000 biopsias

DATOS CLINICOS Y DEMOGRAFICOS

Sexo

De los 9 pacientes reclutados con diagnostico histoléogico de enfermedades
perforantes, 7 (77.7%) fueron del sexo masculino y 2 del sexo femenino (22.2%)
(Grafica 2).
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Grafica 2: Distribucion por Sexo

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1355-20710)

Total de casos
N=9 (100%)

Sexo Femenino
N=2(22.2%)

Sexo Masculino
N=7 (77.7%)

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP

Edad

La edad de presentacion de las dermatosis perforantes correspondié a la
reportada en la literatura, pues se obtuvieron 2 picos de edad, el primero entre los

10 y 30 afios con 4 (44.4%) casos y el segundo comprendido entre los 41 y 70
afnos con 5 (55.5%) casos (tabla 4, grafica 3).
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Tabla 4: Edad de presentacion

10-20 afios 3  (33.3%)
21-30 afios 1 (11.1%)
31-40 anos 0

41-50 anos 3 (33.3%)
51-60 anos 1 (11.1%)
61-70 anos 1 (11.1%)

Grafica 3: Casos por Grupo de Edad

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP (1955-2070)

3 3
(33%) (33%)

|

No. casos

15

10-20 afios 21-30anos 31-40anos 41-50anos 51-60 afios 61-70 aios

Edad

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP
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CARACTERISTICAS CLINICAS

Topografia
Con respecto a la topografia 7 pacientes presentaron lesiones diseminada a
extremidades superiores inferiores y tronco y en 2 pacientes las dermatosis fue
localizada. Por lo que los datos coinciden con lo reportado en la bibliografia.
(grafica 4)

Grafica 4: Topografia de la Dermatosis

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1355-20710)

N=9

7
(77.7%)

2

No.C
0. Casos (22.2%)

localizada

Diseminada

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP
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Morfologia

La morfologia fue similar en 7 casos, pues se describieron como lesiones de
aspecto papular o nodular, eritematosas o color marrén con centro queratdsico y
presencia de escama fina en la superficie, en un caso que se describié como una
dermatosis localizada se presentd como una lesion de aspecto verrugoso y el
segundo caso localizado se presentd6 como lesiones eritematoescamosas.
(Grafica 5)

Grafica 5: Morfologia de las Lesiones

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1355-20710)

N=9

No. casos

lesiones, queratosicas, Otra morfologia
pruriginosas

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP
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Tiempo de evolucion

Con respecto al tiempo de evolucion se obtuvo una media de 7.3 meses con un

rango de 0.5-24 meses (Tabla 5, grafica 6)

Tabla 5: Evolucién en meses y numero de casos

Tiempo de evoluciéon Casos (n=9)
(meses)
0.5 1 (11.1%)
2 1 (11.1%)
4 1 (11.1%)
5 1 (11.1%)
9 1 (11.1%)
10 1 (11.1%)
12 2 (22.2%)
24 1 (11.1%)
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Grafica 6: Tiempo de evolucion de las Lesiones (meses)

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1355-20710)

N=9

, | —

No. casos

| 0.5

Meses

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP

Asociaciones
En 3 pacientes se encontro registro en el expediente de asociacidon a otra
enfermedad, y en los 3 casos fue a Diabetes Mellitus |l descontrolada e

insuficiencia renal crénica secundaria. (grafica 7)
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Grafica 7: Enfermedades Asociadas

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1955-2070)

N=9 6(66 6%)
6 -
5
. " 3(33.3%)
No. casos
2 -
1
0
IRC secundaria a sin especificar
DM

Enfermedades Asociadas

Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP

Datos histologicos

En la revision de las descripciones histolégicas y de laminillas tefiidas con
hematoxilina y eosina los hallazgos encontrados fueron: hiperqueratosis focal que
corresponde a la presencia del tapén queratdsico descrito; paraqueratosis focal;
invaginacion e interrupcion o disolucion epidérmica que representa el hallazgo
mas caracteristico pues traduce la evidencia de la eliminacién transepidérmica y
que en un solo caso estuvo presente a a nivel de foliculo piloso lo que confirmo el
caso de foliculitis perforante; disminucién de la granulosa en los casos que se
confirmaron como enfermedad de Kyrle, acantosis irregular que circunscribe a la
zona de eliminaciéon. En dermis superficial y hasta la media se observé un
infiltrado de leve a moderado predominantemente perivascular mixto. (tabla 6,

grafica 8)
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Tabla 6: Hallazgos histolégicos

HALLAZGO NO. CASOS (n=9)
Hiperqueratosis focal (tapdn queratdsico) 9 (100%)
Paraqueratosis focal 8 (88.8%)
Invaginacioén e interrupcién epidérmica 9 (100%)
Disminucion de granulosa 3 (33.3%)
Acantosis irregular 6 (66.6%)
Infiltrados mixtos perivasculares 9 (100%)

Grafica 8: Hallazgos histolégicos

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1955-2070)
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Tinciones especiales

De las tinciones realizadas a las biopsias para valorar eliminacion transepidérmica
de fibras de colagena (tricromico de Masson o Gallego) fueron positivas 2 (22.2%)
biopsias, mientras que las tinciones para fibras elasticas (Verhoeff Van Gieson o
Reyes Mota) fueron positivas para eliminacién transepidérmica en 1 (11.1%)
biopsia. Las 7 (77.7%) laminillas restantes fueron negativas para ambas

tinciones. (Tabla 7, grafica 9)

Tabla 7: Tinciones especiales y porcentaje de positividad

Tricromico de Masson o Gallego 2 (22.2%) 7 (77.7%)

Verhoeff Van Gieson 1(11.1%) 8 (88.8%)

Grafica 9: Tinciones especiales
Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1355-20710)

8
(88.8%)

No.casos 4 +
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m Colagena

m Fibras elasticas

POSITIVA NEGATIVA

Eliminacion transepidérmica
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Diagnéstico histolégico

Realizando la evaluacion de los hallazgos encontrados con tincién de rutina y con
tinciones especiales, por histologia las dermatosis perforantes encontradas se
pueden clasificar en orden de frecuencia de la siguiente manera: 5 casos como
enfermedad de Kyrle, 2 casos de colagenosis perforante rectiva, 1 caso de
elastosis perforante serpiginosa y 1 caso de foliculitis perforante. (tabla 8 y

grafica 10)

Tabla 8: Diagnéstico Histologico

DIAGNOSTICO HISTOLOGICO NO. CASOS (N=9)
Enfermedad de Kyrle 5 (55.5%)
Colagenosis Perforante Reactiva 2 (22.2%)
Foliculitis perforante 1(11.1%)

Elastosis perforante serpiginosa 1(11.1%)

Grafica 10: diagndstico histolégico

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1955-2070)
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Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP
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Diagnéstico de Envio

De los 9 casos reportados histolégicamente como enfermedades perforantes, 4
fueron enviados con diagnéstico clinico de enfermedad de Kyrle, 1 como elastosis
perforante serpiginosa y otro como probable enfermedad por eliminacion
transepidérmica En los otros 3 casos se consideraron otros diagnosticos como
liquen folicular, dermatosis en estudio y probable tuberculosis verrugosa (en uno
de los casos localizados). (tabla 9, grafica 11) Con los datos previos obtuvimos

una correlacion clinico patolégica del 66% (grafica 12)

Tabla 9: Diagnodstico de envio de las biopsias diagnosticadas por histologia

como enfermedades perforantes

DIAGNOSTICO CLINICO NO. CASOS (N=9)
Enfermedad de Kyrle 4 (44.4%)
Enf. Por eliminacién transepidérmica 1(11.1%)
Elastosis perforante serpiginosa 1(11.1%)
Dermatosis en estudio 1(11.1%)
Liquen folicular 1(11.1%)
Probable tuberculosis verrugosa 1(11.1%)
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Grafica 11: Diagnéstico de envio

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP (1955-2070)
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Grafica 12: Correlacion clinico-patolégica (66%)

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP (1955-2070)
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Fuente: Servicio Dermatopatologia CDP

Diagnéstico definitivo

Con los resultado previos y realizando una correlacion clinico-patoldgica,
recordando que 3 de los pacientes presentaba el antecedente de falla renal
secundaria a Diabetes Mellitus y que recientemente se reconoce un quinto tipo de
enfermedad perforante llamada “enfermedad perforante adquirida” que por
histologia puede simular cualquiera de las 4 enfermedades inicialmente descritas y
que las caracteristicas clinicas de presentarse en adultos con insuficiencia renal
cronica hacen que se cataloguen en este rubro a los pacientes, podemos decir
que los diagnésticos definitivos quedan como se muestra en la tabla 10. (grafica
13)
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Tabla 10: Diagnéstico definitivo por correlacion clinico-patolégica

DIAGNOSTICO FINAL NO. CASOS (N=9)
Enfermedad de Kyrle 3 (33.3%)
Colagenosis Perforante reaciva 1(11.1%)

Foliculitis perforante 1(11.1%)
Elastosis perforante serpiginosa 1(11.1%)
Dermatosis perforante adquirida 3 (33.3%)

Grafica 13: Diagnoéstico definitivo

Dermatosis Perforantes Reactivas enelCDP {1955-2070)
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DISCUSION Y COMENTARIOS

Del total de biopsias (74,454) realizadas en 55 afios (1955-2010) en el Servicio de
Dermatopatologia del Centro Dermatolégico “Dr. Ladislao de la Pascua”
obtuvimos 9 casos correspondientes a enfermedades perforantes reactivas, que
representa 1 caso por cada 10 000 biopsias, lo que nos sefala una baja
frecuencia de estas entidades en nuestro Centro, lo cual se justifica por el hecho
de que es una Institucion donde unicamente se atiende consulta externa de
Dermatologia y si recordamos que en algunas series de casos se ha publicado
que hasta en un 90% de estos pacientes presentan asociacién con enfermedades
sistémicas como: Diabetes mellitus e insuficiencia renal, resulta Iégico el hecho de
que sean pocos los casos que en estas condiciones acuden a nuestro Centro.
Esto también explica que en nuestros casos la asociacién con Diabetes mellitus y
nefropatia fue baja a diferencia de lo publicado en la literatura. Por otro lado, es
importante destacar que los resultados obtenidos son de acuerdo a la escasa
informacion clinica proporcionada en algunos casos.

Con respecto al anadlisis de los datos epidemiolégicos de nuestro estudio
encontramos similitud con lo descrito en la literatura.

Desde el punto de vista clinico solo llama la atencion que en un paciente la
morfologia correspondid a una lesion verrugosa y en otro a una placa
eritematoescamosa, datos que no han sido descritos por otros autores.

Se dice que estas enfermedades son de larga evolucion, sin embargo en nuestros
pacientes no fue mayor a 2 afnos.

El mayor porcentaje de casos se diagnosticaron en las ultimas décadas, lo que
nos hace pensar que se debe como en muchas otras entidades al mayor
conocimiento de las mismas tanto clinica como histolégicamente.

Con respecto a la clasificacién actual en 5 grupos que incluye: la Enfermedad de
Kyrle, Elastosis perforante serpiginosa, Colagenosis perforante reactiva, Foliculitis
perforante y Dermatosis perforante adquirida; consideramos que son adecuados
los 3 primeros grupos ya que el tipo de material eliminado es lo que da el nombre

especifico a cada entidad como en el caso de la Elastosis perforante serpiginosa
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donde se eliminan fibras elasticas, la Colagenosis perforante reactiva que es
positiva para eliminacion de fibras de colagena y la Enfermedad de Kyrle en la
que se elimina material queratdsico negativo para tinciones especiales de fibras
elasticas y colagena. Mientras que en la foliculitis perforante para realizar el
diagndstico se toman en cuenta la presencia de interrupcion de la pared de
foliculos y tinciones para fibras elasticas y colagena negativas, hallazgos que
pueden observarse incluso en la enfermedad de Kyrle. Del mismo modo para el
diagndstico de Dermatosis perforante adquirida se consideran el inicio en edad
adulta y la asociacién a Diabetes Mellitus y nefropatia, sin embargo todas las
dermatosis perforantes reactivas se pueden presentar en este grupo etario y con
estas asociaciones.

Por todo lo anterior pensamos que lo mas adecuado es que los casos de
dermatosis perforantes reactivas se clasifiquen de acuerdo al tipo de material
eliminado.

En nuestro estudio la correlacién clinico-patologica fue del 66%, lo que nos indica

que si se piensa en estas dermatosis perforantes reactivas.
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CONCLUSIONES

e Las dermatosis perforantes reactivas son entidades poco frecuentes en el
Centro Dermatologico “Dr. Ladislao de la Pascua” (1 caso por cada 10 000

biopsias)

e Para tener un diagndstico correcto es necesario demostrar la eliminacion
transepidérmica de fibras elasticas, de colagena o material queratésico
utilizando las tinciones especiales correspondientes y ademas realizar una

adecuada correlacion clinico-patoldgica.

e Se confirma que se tiene conocimiento de estas enfermedades sobre todo
en las ultimas décadas, ya que obtuvimos una correlacion clinico-patoldgica
del 66%.

e Es importante recordar la asociacibn de las dermatosis perforantes
reactivas con enfermedades sistémicas, por lo que se debe estudiar de

manera integral a estos pacientes.
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ICONOGRAFIA

ENFERMEDAD DE KYRLE

a)

c)

Cortesia: Dra Gisela Navarrete Franco

Cortesia: Dr. Miguel A. Cardona

b) Cortesia: Dr Miguel A. Dominguez

Fig 1. Enfermedad de Kyrle. Clinica: a)
Lesiones caracteristicas de  aspecto
“papular” 'y “nodular” b) superficie
queratosica. c) presencia de fenémeno de
Kdebner.
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ENFERMEDAD DE KYRLE. IMAGEN HISTOLOGICA

a) Se observa una depresion e interrupcion b) Tincion para fibras elasticas negativa
epidérmica con eliminacion de abundante (H&E40x)

material queratosico. (H&E10x)

Cortesia: Dra Gisela Navarrete Franco
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ELASTOSIS PERFORANTE SERPIGINOSA

Fig 3. Dermatosis perforante serpiginosa.
Clinica: eritema y escama fina que conlfuyen
en una placa mal circunscrita y presencia de
manchas residuales hiperpigmentadas de forma
figurada.

Foto cortesia: Dra Gisela Navarrete Franco
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ELASTOSIS PERFORANTE SERPIGINOSA. IMAGEN HISTOLOGICA

a) Presencia de importante hiperqueratosis b) evidencia de eliminacion transepidérmicas de fibras
paraqueratésica. Disolucidon epidérmica que elasticas (H&E40x)

forma un trayecto en el que se observa

eliminacion de material eosindfilo. (H&E10x)

Cortesia: Dra Gisela Navarrete Franco
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COLAGENOSIS PERFORANTE REACTIVA

Fig 5: Colagenosis Perforante
Reactiva. Clinica: Lesiones aspecto
“nodular’ violaceas que forman una
placa.

Cortesia: Dr. Fermin Jurado Santa
Cruz
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ELASTOSIS PERFORANTE SERPIGINOSA. IMAGEN HISTOLOGICA

Fig 6: a) Se muestra un tapon de queratina e
interrupcion de la epidermis con presencia de
eliminacion de material eosindfilo b) Evidencia
de eliminacion transepidérmica de fibras de
colageno con tincibn de Tricromico de
Masson. ¢) tincién para fibras elasticas
negativa

(H&E 10x) Foto cortesia: Dra Gisela
Navarrete Franco/Dr. Fermin Jurado Santa
Cruz
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FOLICULITIS PERFORANTE REACTIVA

Fig 7: Foliculitis Perforante Reactiva. Imagen
histolégica: a) Se muestra un foliculo piloso con
interrupcion de la continuidad de su pared,
rodeado de un infiltrado inflamatorio. (H&E 10x)
Foto cortesia: Dra Gisela Navarrete
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