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Resumen

Introduccién: El melasma extrafacial se presenta con manchas hiperpigmentadas con
limites cartograficos que afecta el cuello, el tronco en tercio superior y las extremidades
superiores en zonas fotoexpuestas.

Objetivo: Comparar las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas e histopatolégicas
entre melasma facial y lesiones hiperpigmentadas compatibles con melasma extrafacial.
Hipotesis: Las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e histopatoldgicas de las
lesiones hiperpigmentadas sugestivas de melasma en topografias extrafaciales son
similares a las del melasma con topografia facial.

Metodologia: Estudio observacional, transversal, de medidas independientes y de
comparacion de grupos. La poblacién del estudio seran los pacientes de la consulta
externa del servicio de Dermatologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo
Liceaga” de 18 a 65 afios con diagndstico clinico de melasma con una N de 86 pacientes.
Resultados: Se identificaron y estudiaron 86 pacientes de los cuales 5 (5.81%)
presentaron lesiones hiperpigmentadas con caracteristicas sugestivas de melasma en
topografias extrafaciales. No hubo diferencias significativas en las caracteristicas
epidemioldgicas, clinicas ni de los patrones de luz de Wood ni dermatoscépicos en los
pacientes de melasma y melasma extrafacial. En aquellos pacientes que presentaron
afeccion de ambas topografias los patrones dermatoscdpicos y la luz de Wood fueron
iguales.

Conclusiones: Las caracteristicas clinicas y dermatoscépicas de las lesiones
hiperpigmentadas sugestivas con melasma en topografias extrafaciales son similares a
las del melasma con topografia facial. La evolucion, los patrones de luz de Wood y la
dermatoscopia coincide cuando se presentan ambas entidades en un mismo paciente.

Palabras clave: melasma, melasma extrafacial, dermatoscopia.

[. Introduccion

El melasma es una disfunciéon de la melanogénesis humana que da como
resultado una hipermelanosis primaria, adquirida, crénica y recurrente que se
caracteriza por manchas en areas expuestas al sol, circunscritas, de color café
claro a oscuro. Clasicamente su topografia se describe la cara y raramente en
localizaciones extrafaciales. A pesar de que las hiperpigmentaciones adquiridas
son de los principales motivos de consulta dermatolégica en América Latina, el
melasma extrafacial sigue siendo un motivo de debate debido a que no todos los
clinicos aceptan si realmente existe y concluyen que se necesitan mas estudios
para abordar el tema. El término de melasma extrafacial se utilizo por primera vez
en 1997 en una serie de casos de 7 pacientes, todas ellas mujeres
postmenopausicas, con manchas hiperpigmentadas de limites definidos en areas
fotoexpuestas de brazos.



Son pocas las publicaciones académicas (Ritter et al., 2013; O"Brien et al., 1997;
Johnson et al.,, 1998; Varma & Roberts, 1999; Rongioletti, et al., 2000) que
abordan el tema del melasma extrafacial. Con esta informacion solamente se
conocen algunas de sus caracteristicas demograficas e histopatolégicas. Sin
embargo, faltan estudios que nos permitan conocer el resto de las caracteristicas
demograficas, las caracteristicas clinicas, tratamiento y pronéstico del melasma
extrafacial. Tampoco existen estudios que comparen las caracteristicas de
pacientes con melasma y melasma extrafacial.

Este protocolo de investigacion es un estudio observacional, transversal, de
medidas independientes y de comparacion de grupos con el objetivo principal de
esta investigacion es comparar las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas e
histopatol6gicamente entre melasma facial y lesiones hiperpigmentadas
compatibles con melasma extrafacial. Asi mismo se pretende definir la frecuencia
melasma extrafacial en pacientes con melasma, analizar cuales son las
caracteristicas epidemiol6gicas de pacientes con melasma extrafacial, establecer
si el puntaje del mMASI se relaciona con la presencia de melasma extrafacial y
establecer el patron de luz de Wood mas frecuente en el melasma extrafacial. La
poblacion del estudio serdn los pacientes del servicio de Dermatologia del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, hombres y mujeres de 18 a
65 afios con diagndstico clinico de melasma sin importar tratamientos previos.

II. Marco tedrico y antecedentes

2.1. Marco teorico

El melasma es una disfuncién de la melanogénesis humana que da como
resultado una hipermelanosis primaria, adquirida, crénica y recurrente que
se caracteriza por manchas en areas expuestas al sol, circunscritas, de
color café claro a oscuro (Handel, Miot, et al., 2014; Kwon et al., 2016).
En la actualidad la patogenia del melasma no se ha dilucidado por
completo; sin embargo, se sabe el papel multifactorial que juegan la
exposicion crénica a los rayos ultravioleta, la estimulacién hormonal
femenina y una predispocision genética (Kwon et al., 2019).

El melasma es un trastorno cutdneo muy comudn en nuestro medio, su
prevalencia poblacional varia segun la composicion étnica, el fototipo de
la piel y la intensidad de la exposicion al sol. Se observa principalmente
en mujeres con los fototipo IIl, IV y VI de Fitzpatrick, particularmente de
ascendencia asiatica, africana o hispana (Sarkar et al., 2019). Varios
estudios epidemioldgicos han estimado la prevalencia del melasma en la
poblacién general en un 1% y en poblaciones de mayor riesgo en un 9-
50% (Ogbechie-Godec & Elbuluk, 2017). En México no se conocen los



datos epidemioldgicos exactos, solamente se sabe que es una de las
cinco causas mas frecuentes de la consulta en centros dermatoldgicos de
concentracion en México (Arellano Mendonza et al., 2017). La relacion
mujer a hombre también varia segun el grupo de riesgo y se ha reportado
desde 9:1 hasta 39:1 (Handel, Miot, et al., 2014). Otro grupo importante
de mencionar son las embarazadas en donde la prevalencia es variable
del 10 al 70% (Tamega et al., 2013).

Como ya se menciond previamente, la etiologia de melasma es
multifactorial, es el resultado de una hiperactividad localizada de la unidad
epidérmica-melanina que conduce a una hipermelanizacion epidérmica.
Algunos elementos desencadenantes son la exposicion al sol, el
embarazo y las hormonas sexuales (Handel, Lima, et al., 2014). Aungue
estos factores contribuyen fundamentalmente a este trastorno
pigmentario adquirido, la Gltima década ha revelado otros jugadores clave
como elastosis solar, aumento en los mastocitos, alteraciéon de la
membrana basal y aumento en la vascularizacién. Con esto ha aportado
nuevas piezas al complejo rompecabezas de la fisiopatologia del
melasma proponiéndolo como un trastorno de fotoenvejecimiento
(Passeron & Picardo, 2018).

Se ha considerado que la irradiacion ultravioleta juega un papel
importante en desarrollo de melasma debido a que estimula la
melanogénesis por via directa efectos sobre los melanocitos por
formacion enddgena de 1,2-diacilglicerol con activacion de la proteina
quinasa C-beta y produccion de oxido nitrico acompafada de sintesis de
monofosfato de guanilato ciclico que llevan a un aumento en la expresion
de la tirosinasa (Lee, 2015). Por otro lado, se ha demostrado que las
longitudes de onda mas cortas de luz visible, que penetran profundamente
hasta la dermis, inducen una hiperpigmentacion a través de un sensor
especifico en los melanocitos llamado opsina 3 que actla directamente
sobre el complejo de tirosinasa (Duteil et al., 2014). El factor hormonal se
hace evidente con la aparicion de melasma durante el embarazo y el uso
de contraceptivos orales (Arellano Mendonza etal.,, 2017). Los
estrégenos y progesterona se han implicado en el desarrollo del melasma
a través de receptores como receptores de estroégenos ER-alfa / ER-beta
y los receptores de progesterona con aumento la expresion de RNA
mensajero de la tirosinasa y de la proteina-1 y 2 relacionadas con la
tirosinasa, aumentan la expresién de los receptores de melanocortina tipo
y a través de PDZK1, miembro de la familia del factor regulador del
intercambiador de sodio-hidrégeno, aumentan la expresion de tirosinasa
y la transferencia de melanosomas (Lee, 2015).



El melasma clinicamente se caracteriza por manchas hiperpigmentadas,
con diferentes tonalidades de café, con limites irregulares bien definidos
de aspecto cartogréafico con evolucidén asintomatica, cronica y recurrente.
Aparece en las zonas expuestas al sol, especialmente en la cara y con
menos frecuencia, extrafacial (Handel, Miot, et al., 2014; Tamega et al.,
2013). Segun su patrén facial se puede clasificar en centrofacial, malar y
mandibular. El patron centrofacial es cuando hay afeccion de frente, nariz,
labio superior y mentén; el malar, cuando las manchas predominan en
mejillas y mandibular, si predomina en mandibula y el menton. Un estudio
realizado en Brazil, evidencid que el patron clinico de afectacion
predominante fue el centro facial en el 71 % de todos los participantes, el
25% fue malar y 4% presentd el patrén de afectacion mandibular. El
malasma malar es mas comin en hombres en donde se reporta hasta en
un 52% (Handa et al., 2018). El melasma exclusivamente mandibular es
raro, es necesario hacer el diagndstico diferencial con poiquilodermia de
Civatte (Mandry Pagan & Sanchez, 2000).

El melasma extrafacial se ha descrito con la misma morfologia que el
melasma facial como manchas hiperpigmentadas con limites
cartograficos que afecta cuello, tronco en tercio superior y extremidades
superiores en zonas fotoexpuestas. El melasma extrafacial debe
distinguirse de discromatosis cutanea braquial adquirida, eritema
discromico perstans, melanosis friccional, liquen plano pigmentado,
hiperpigmentacion postinflamatoria, y amiloidosis (Benavides et al., 2017,
Cestari et al., 2014). Clasica y errbneamente se repite como diagndsticos
diferenciales a la poiquilodermia de Civatte y acantosis nigricans, cuando
clinicamente son entidades completamente diferentes al melasma.

La discromatosis cutanea braquial adquirida que se caracteriza por
discromatosis  que incluye manchas  hiperpigmentadas e
hipopigmentadas; sin embargo, en este caso la cara no se ve afectada,
ademas presentan el antecedente de uso de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (Madke et al., 2016). El eritema discromico
perstans afecta por lo general a mujeres latinoamericanas entre la
segunda y tercera décadas de la vida, clinicamente se presenta como
manchas asintomaticas, grisaceas, de distribucion simétrica, que suelen
afectar el tronco y las extremidades proximales incluyendo zonas
expuestas al sol. Las lesiones tienen tamarios variables y frecuentemente
muestran limites eritematosos, no descamativos, lo que sugiere que el
proceso inflamatorio precedié a las lesiones pigmentadas (Leung et al.,
2018). La melanosis friccional, también conocida como "dermatosis de



Davener" o "enfermedad de Lifa" ocurre después de un contacto repetitivo
sobre prominencias 0seas principalmente en claviculas, espinillas y
espalda; en la histopatologia generalmente revela hiperqueratosis e
hiperpigmentacion de la epidermis (Magafia-Garcia et al., 1989; Holzer
etal.,, 2021; Sharquie & Al-Dorky, 2001). El liquen plano pigmentado,
afecta no solo a las zonas de la cara y el cuello expuestas al sol, sino
también a la piel en flexion protegida por el sol, como las axilas y pliegues
inframamarios e inguinales, se caracteriza por manchas redondas u
ovaladas con distribucidon simétrica, gris o gris azulado con limites
irregulares y poco definidos. La hiperpigmentacion posinflamatoria se
presenta como manchas hiperpigmentadas después de un proceso
inflamatorio cutaneo siguiendo la distribucion de este; las causas mas
frecuentes son acné, dermatitis atépica, dermatitis de contacto alérgica o
secundaria a irritantes, traumatismos, psoriasis, liquen plano e
hiperpigmentaciones asociadas a medicamentos (Cestari et al., 2014).
Por ultimo, la amilodosis macular es una forma de amiloidosis cutanea
primaria localizada, que también puede ser precedida de la melanosis
friccional, que se presenta como manchas hiperpigmentadas de color
marrén grisaceo, en un patrén ondulado o confluente, afecta con mayor
frecuencia a la parte superior de la espalda, especialmente a la zona
escapular, seguida de las superficies extensoras de las extremidades, por
lo general se acompafa con prurito que puede preceder a las
manifestaciones clinicas (Hamie et al., 2021).

El diagndstico de melasma es clinico, aunque nos podemos apoyar de
otras herramientas como luz de Wood, dermatoscopia, microscopia
confocal e histopatologia. El examen con lampara de Wood (340 a 400
nm) resalta la diferencia en la pigmentacion de la piel afectada y clasifica
el melasma en epidérmico, dérmico, mixto o indeterminado; en el
epidérmico (el mas comun), el pigmento se intensifica con la luz de Wood,
en el dérmico no hay cambio en el pigmento, en el mixto existen ambos
patrones y el indeterminado se considera en personas con fototipo VI en
donde esta luz no es de utlidad (Handel, Miot, etal., 2014). Con la
dermatoscopia se observa una pseudored de pigmento difusa de color
marrén claro que espeta region perifolicular, estructuras arqueadas y
anulares, mdltiples puntos marrones, granulos y glébulos color café
(Chatterjee & Neema, 2018). La microscopia confocal de reflectancia
permite la evaluacion in vivo de melasma, de forma directa y no invasiva
en donde se pueden observar los melanocitos hipertrofiados y la melanina
se detecta en todas las capas del epitelio y en la dermis (Ogbechie-Godec
& Elbuluk, 2017). En algunos casos, cuando existe duda diagnéstica, se
tiene que recurrir a la biopsia de piel para estudio histopatolégico. Los



hallazgos histopatolégicos se observa hiperpigmentacion de las capas de
la epidermis por depésito de melanina, adelgazamiento de la epidermis,
melanocitos, incontinencia de pigmento, melandfagos dérmicos, elastosis
solar, degeneracion de colageno y escaso infiltrado inflamatorio linfocitico
(14,17,27-30) (Gautam etal., 2019; Grimes et al., 2005; Handa et al.,
2018; Kang et al., 2002; Rajanala et al., 2019; Ritter et al., 2013).

Existen sistemas de puntuacién que tratan de evaluar objetivamente la
severidad del melasma, el mas utilizado desde que fue propuesto en
1994, es indice del area y severidad de Melasma (MASI) (Majid et al.,
2016). La puntuacién MASI se calcula mediante una inspeccion visual de
la cara en donde se evalian tres factores: la zona afectada,
hiperpigmentacion y la homogeneidad de la pigmentacion; el puntaje final
de MASI es la suma de los puntajes de intensidad de pigmentacién y
homogeneidad multiplicados por el puntaje de area y el factor de
multiplicacién para cada regién con una puntuacion de 0 a 48. La
homogeneidad fue el componente mas dificil de evaluar por lo que se
recomendd eliminar la homogeneidad de la puntuacion MASI y se ha
desarrollado un nuevo MASI modificado (MmMMASI) sin afectar la
confiabilidad o validez (Abou-Taleb etal., 2017). Asi mismo, existen
instrumentos que ayudan a evaluar la calidad de vida en pacientes con
melasma debido a que puede afectar significativamente la calidad de vida
y la autoestima debido a su apariencia desfigurante (McKesey et al.,
2020). La escala de calidad de vida del melasma (MELASQOL) evalua las
3 areas mas afectadas por el melasma como vida social, recreacion y
bienestar emocional por lo que puede ser utilizado para objetivamente
evaluar el efecto del melasma en la calidad de vida de los pacientes
(Balkrishnan et al., 2003).

El manejo del melasma es un gran desafio debido a los resultados
inconsistentes del tratamiento y las frecuentes recaidas (Kwon etal.,
2019). No existe un gold standard en el tratamiento del melasma. La
mejoria clinica de las lesiones existentes y la prevencion de la recurrencia
deben ser objetivos del tratamiento. Los tratamientos actuales incluyen
agentes topicos y sistémicos, como asi como exfoliaciones quimicas y
terapias basadas en laser y luz pulsada intensa. Las terapias tOpicas
incluyen agentes despigmentantes, retinoides, corticosteroides,
proteccion contra la luz UV y luz visible, acido tranexamico oral y tépica y
cremas combinadas. Las exfoliaciones quimicas de uso comun incluyen
acido glicdlico, acido salicilico y &acido tricloroacético. Las terapias
basadas en laser y luz incluyen terapia intensa luz pulsada, Q-switched,



2.2.

laser de colorante pulsado y laser fraccionado (Arellano Mendonza et al.,
2017; McKesey et al., 2020).

Incluso con multiples modalidades de tratamiento, no existe un
tratamiento tépico, tratamiento monoterapico oral o basado en la luz que
garantiza mejoria del melasma. La falta de estudios bien disefiados y
controlados con placebo dificulta la comparacién de tratamientos y la
evaluacion de la significancia estadistica por lo que al momento la
fotoproteccibn en combinacibn con un despigmentante como
hidroquinona en monoterapia 0 en combinacién sigue siendo el
tratamiento mas eficaz. Desafortunadamente, el curso clinico del
melasma es crénico y resistente al tratamiento, y el melasma en la
mayoria de los casos recurre después de la interrupcién del tratamiento o
con una mayor exposicion al sol.

Antecedentes

El melasma extrafacial es un trastorno de hiperpigmentacién poco comun,
en ocasiones un término no aceptado, que se describe como manchas
hiperpigmentadas simétricas en areas fotoexpuestas de cuello, escote,
brazos y en algunas ocasiones espalda (Ritter et al., 2013). El término de
melasma extrafacial se utiliz6 por primera vez en 1997 en una serie de
casos de 7 pacientes, todas ellas mujeres postmenopausicas, con
manchas hiperpigmentadas de limites definidos en areas fotoexpuestas
de brazos (O’Brien et al.,, 1997). Johnston en 1998 y Varma en 1999
reportaron 2 casos de pacientes postmenopausicas en terapia de
reemplazo hormonal durante 8 y 2 afios respectivamente que
desarrollaron las mismas manchas en antebrazos que describié O brien
(Johnston et al., 1998; Varma & Roberts, 1999).

En el afio 2000, Rongioletti et al. publicaron una serie de casos de 20
pacientes caucasicos de mediana edad, en su mayoria mujeres, que
tenian parches asintométicos de color marrén grisdceo con bordes
geogréficos, ocasionalmente intercalados con maculas hipopigmentadas,
en el dorso de los antebrazos descritas como discromatosis cutanea
braquial adquirida (ABCD), con evaluacion clinica, de laboratorio y biopsia
de piel realizada en cinco de ellos. Estos autores consideraron los
hallazgos histopatologicos similares al melasma, pero al no haber factores
predisponentes como estrégenos, embarazo o terapia de reemplazo
hormonal y la diferencia de la edad de inicio de la dermatosis, decidieron
gue ABCD era una entidad diferente que afectaba a los hipertensos de
mediana edad mujeres que han sido tratadas con convertidores de
angiotensina inhibidores de enzimas (Rongioletti & Rebora, 2000).



En 2012, Ritter hicieron un estudio de casos y controles con 45 pacientes
en cada grupo para evaluar las caracteristicas clinicas histopatologicas e
inmunohistoquimicas del melasma extrafacial, comparando los sitios
afectados y no afectados. En 36 pacientes se realizaron biopsias de la
lesion y de la piel perilesional normal. Las muestras se tifieron con
hematoxilina y eosina y Fontana-Masson y los melanocitos se analizaron
mediante inmunohistoquimica. El grupo de melasma tenia una edad
media + DE de 56,67 + 8 afios, la mayoria eran mujeres (86,7%) y el
82,1% de los casos femeninos habian llegado a la menopausia. No hubo
diferencias significativas entre los grupos en cuanto a la presencia de
comorbilidades, uso de medicamentos o terapias hormonales. Para los
pacientes con melasma extrafacial, los antecedentes familiares de esta
dermatosis y de melasma facial anterior fueron significativamente
mayores que en el grupo control (P < 0,05). La tincién hematoxilina y
eosina mostré mayor aplanamiento de la union dermoepidérmica e
hiperpigmentacion de la capa basal, elastosis solar y degeneracion del
colageno en el &rea pigmentada (P < 0,05). Hubo un aumento significativo
en la densidad de melanina en las biopsias de melasma, pero las pruebas
inmunohistoguimicas no detectaron una diferencia entre los grupos en
cuanto al numero de melanocitos. Concluyeron que el melasma
extrafacial parece estar relacionado con la menopausia, los antecedentes
familiares y los antecedentes personales de melasma facial en la
poblaciéon estudiad con un patrén histolégico similar al descrito para el
melasma facial, con degeneracién solar y un namero similar de
melanocitos, al comparar pacientes y controles (Ritter et al., 2013).

lll. Planteamiento del problema

A pesar de que las hiperpigmentaciones adquiridas son de los principales motivos
de consulta dermatol6gica en América Latina, el melasma extrafacial sigue
siendo un motivo de debate debido a que no todos los clinicos aceptan la
existencia del término “melasma extrafacial’. Algunos autores difieren debido a
que clinicamente puede simular otras melanodermias como discromatosis
cutanea braquial adquirida, eritema discrémico perstans, melanosis friccional,
liguen plano pigmentado, hiperpigmentacién postinflamatoria y amiloidosis
cutanea. Esto ha sido uno de los motivos por cuales existe poca informacion
cientifica al respecto.

Son pocas las publicaciones académicas que abordan el tema de melasma
extrafacial (Ritter et al., 2013; O"Brien et al., 1997; Johnson et al., 1998; Varma
& Roberts, 1999; Rongioletti, et al., 2000). En su mayoria son reportes de casos
clinicos y 1 serie de casos pequefia. Solamente existe el estudio prospectivo de



Ritter y colaboradores que esté disefiado como casos y controles que establece
la correlacion clinico-patoldgica en donde refieren que afecta a mujeres con edad
media de 56 afios y el 82% se encontraba en la menopausia sin diferencias entre
las pacientes con terapia de remplazo hormonal o presencia de comorbilidades y
a diferencia del melasma facial, el extrafacial afecté mas a fototipos bajos e
intermedios con caracteristicas histopatolégicas similares al melasma. Con esta
informacién solamente se conocen algunas de sus caracteristicas demogréficas
e histopatolégicas. Sin embargo, faltan estudios que nos permitan conocer el
resto de las caracteristicas demograficas, y las caracteristicas clinicas que
incluyan los patrones dermatoscépicos y de luz de Wood que tienen los pacientes
con melasma extrafacial. Asi mismo tampoco hay estudios que comparen las
caracteristicas clinicas, dermatoscépicas, histopatologicas o los patrones de luz
de Wood de un mismo paciente con melasma y melasma extrafacial. También
podemos agregar que nadie ha descrito el impacto que tiene en la calidad de
vida. Por ultimo, es importante considerar la falta de guias de tratamiento, la
respuesta al tratamiento o el prondstico que tiene el melasma extrafacial.

Segun Arellano y colaboradores el melasma extrafacial es una dermatosis
prevalente en algunas poblaciones con caracteristicas especiales y muy pocos
estudios han abordado esta alteracion, lo cual es un reto en la dermatologia
clinica. Este reto estd constituido por varios pilares que incluyen la falta de
investigacion clinica del melasma extrafacial y de informacion que tenemos para
el tratamiento y el pronéstico de esta entidad clinica. Por este motivo, debemos
empezar con investigaciones con respecto a las caracteristicas clinicas y
demograficas que den pie a futuras investigaciones que puedan incluir impacto
en la calidad de vida y tratamiento. Con esto podemos plantear la pregunta de
investigacion en este caso: ¢ Son las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas e
histopatol6gicas de las lesiones hiperpigmentadas sugestivas con melasma en
topografia extrafacial similares a las del melasma con topografia facial?

. Justificacion

En México el melasma constituye una de las cinco causas mas frecuentes de la
consulta en centros dermatoldgicos. Se sabe que la poblacion mexicana es una
poblaciéon de riesgo, pero no se conocen los datos epidemiolégicos exactos
incluyendo la prevalencia. En poblaciones de riesgo esta descrita una prevalencia
que va del 9 al 50%. En el caso de melasma extrafacial autores como Ritter y
Pandya justifican que es necesario mas estudios acerca del melasma extrafacial,
que si bien esta descrito, no todos los autores lo aceptan como un diagnéstico y
ellos consideran que se trata de otras melanodermias. Por este motivo tampoco
se conocen datos demograficos ni clinicos bien establecidos y se cree que
pudiera ser mas comun de lo reportado en la literatura actual.
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VI.

Al ser un trastorno de la pigmentacion tan comudn con una evolucion crénica y
recurrente que afecta la calidad de vida con desafios importantes relacionados al
tratamiento, se han publicado un numero creciente de articulos cientificos sobre
el tema, pero ninguno enfocado al area extrafacial. Este protocolo de
investigacion prospectivo se realiza para comparar las caracteristicas clinicas y
dermatoscoépicas del melasma facial y las lesiones clinicamente compatibles con
melasma extrafacial. Se realiza porque no existen estudios que comparen las
caracteristicas del melasma facial y extrafacial. Una de las ventajas del estudio
es conocer la relacién del melasma extrafacial con el facial e incitar4 a que se
realicen mas estudios para establecer patogenia y guias de tratamiento. Ademas,
se esta patologia se podra dar a conocer mas para que pueda ser diagnosticada
y dar un tratamiento porque en la mayoria de los casos no se interroga por
localizaciones extrafaciales cuando nos encontramos ante un caso de melasma
facial. Por otro lado, existen algunas desventajas como la subjetividad para
evaluar el mMASI asi como que el hecho de que no existe una escala para
evaluar la severidad del melasma extrafacial.

Se espera que este estudio sea el punto de referencia para llevar a cabo nuevos
estudios enfocados a evaluar el impacto en la calidad de vida, tratamiento y
respuesta a este ademas de prondstico para poder establecer guias de
tratamiento especificas para esta entidad. A pesar de que no se conoce la
prevalencia real del melasma ni melasma extrafacial, se sabe que es uno de los
motivos mas frecuente de consulta dermatolégica. Motivo por el cual, pensamos
qgue es factible poder llevar a cabo y cumplir con la muestra calculada en la
metodologia para evaluar pacientes con melasma y explorar quien de ellos
presenta manchas hiperpigmentadas compatibles con melasma extrafacial.

Hipotesis

e Hipotesis de trabajo (Hi): las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e
histopatologicas de las lesiones hiperpigmentadas sugestivas con melasma
en topografias extrafaciales son similares a las del melasma con topografia
facial.

e Hipotesis nula (Ho):: las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas e
histopatoldgicas de las lesiones hiperpigmentadas sugestivas con melasma
en topografias extrafaciales son diferentes a las del melasma con topografia
facial.

Objetivo general

Comparar las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e histopatolégicas entre
melasma facial y lesiones hiperpigmentadas compatibles con melasma
extrafacial.
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VII. Objetivos especificos

VIII.

8.1.

8.2.

8.3.

¢ Definir la frecuencia melasma extrafacial en pacientes con melasma.

e Analizar cuales son las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes con
melasma extrafacial.

e Establecer el patron de luz de Wood mas frecuente en el melasma
extrafacial

e Determinar cual es el patrén dermatoscopico mas frecuente en el
melasma extrafacial.

e Conocer cual es el patron histopatologico del melasma extrafacial y
comparar con su contraparte facial.

e Establecer si el puntaje del mMMASI se relaciona con la presencia de
melasma extrafacial.

Metodologia

Tipo de estudio
e Este protocolo de investigacion es un estudio observacional,
transversal, de medidas independientes y de comparacion de grupos.
e Temporalidad: transversal
¢ Mediciones: independientes
e De acuerdo con la intervencion del investigador: observacional
e Comparacion de poblacion: analitico

Poblacion de estudio

La poblacion del estudio seran los pacientes del servicio de Dermatologia
del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, hombres y mujeres
de 18 a 65 afos con diagndstico clinico de melasma sin importar
tratamientos previos.

Muestra

Considerando que la proporcién de lesiones sospechosas que cumpliran
criterios de diagnéstico de melasma en regiones extrafaciales es cercano
al 100% (m = 0.99), en comparacion con la proporcion de lesiones de
melasma facial (rr = 1.0), y que se supone que se tiene un tamafo del
efecto extremadamente pequefio (§ = 0.025), se calcul6 el tamafio de
muestra total (N) mediante x? a una cola, como se muestra abajo:

N = e FaDI+21 o G-y

6‘2

El tamafio de la muestra calculada seria de 86 pacientes (~85.7) para fijar
el error de tipo | al 1% a una cola y alcanzar poder estadistico del 90%.
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8.4.

8.5.

Tipo de muestreo y estrategia de reclutamiento

Variables

Criterios de inclusion
o Pacientes del servicio de Dermatologia del Hospital
General de México “Dr. Eduardo Liceaga” con diagnostico
clinico de melasma facial y /o melasma extrafacial.
o Pacientes entre 18 y 65 afios
o Pacientes que acepten ser parte del protocolo y firmen el
consentimiento informado

Criterios de exclusion
o Pacientes con inmunosupresién causada por infeccion por
VIH, neoplasias, inmunodeficiencias congénitas o adquiridas,
antecedente de trasplante o desnutricion
o Pacientes con cuestionarios incompletos
o Pacientes embarazadas
o Pacientes con antecedentes de poiquilodermia de Civatte,
discromatosis cutanea braquial adquirida, eritema discrémico
perstans, melanosis friccional, liquen plano pigmentado,
hiperpigmentacion postinflamatoria, acantosis nigricans vy
amiloidosis.
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Variable Tipo de variable | Definicion Unidad de | Instrumento de
operativa medida medicién
Edad Cuantitativa Tiempo Afos Cuestionario
Independiente | transcurrido
en afios
desde el
nacimiento
Sexo Cualitativa Fenotlpo Masculino/ | Cuestionario
nominal masculino 0| fomening
_ femenino de
Independiente la persona
Peso Cuantitativa Medida de la Kilos Bascula
fuerza
gravitatoria
gue actla
sobre un
objeto
Ocupacion Cualitativa Actividad o Cuestionario
trabajo
principal
Horas de Cuantitativa Cantidad de | Horas Cuestionario
exposicion _ horas en las
solar Independiente que el
paciente
esta
expuesto al
sol
Talla Cuantitativa Medida de | Centimetr Bascula
estatura del|os
cuerpo
humano
desde los
pies hasta la
boveda del
craneo
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indice de
masa corporal

Cualitativa

Independiente

Una razon
matematica

<18.5 /
18.5- 25 /

Formula para
céalculo de IMC

(IMC) gue asocia la|25-30/>30

masa y la talla

de un individuo
Diagndstico Cualitativo Desenlace Presente/a No aplica
de melasma . combinado que | usente
extrafacial ~ [Pependiente | opesenta el

diagnéstico de

melasma  en

region

extrafacial

cuando hay

presencia de

sintomas

clinico y algun

criterio

dermatoscépic

0 Yy presencia

de

caracteristicas

histopatoldgica

s
Diagnéstico Cualitativo Desenlace Presente/a | \q aplica
de melasma _ combinado que | usente
facial Independiente | ohresenta el

diagnéstico de

melasma  en

region  facial

cuando hay

presencia de

sintomas

clinico y algun
criterio
dermatoscépic
0 Yy presencia
de
caracteristicas
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histopatol6gica
S

Escala de

Fitzpatrick

Cualitativa

Independiente

Clasificacion
numerica para
evaluar la
sensibilidad
cutaneaalaluz
y su forma de
reaccionar
frente a ella

LA/ m/s v
I VI VI

Escala de

Fitzpatrick

Diabetes
Mellitus

Cualitativa
Independiente

La diabetes
mellitus es un
grupo de
enfermedades
caracterizadas
por
hiperglucemia
como
consecuencia
de defectos en
la secrecién y/o
accion de la
insulina.

Presente /
Ausente

Cuestionario

Dislipidemias

Cualitativa

Independiente

Es un trastorno
en los lipidos
en sangre
caracterizados
por un aumento
de los niveles
de colesterol o
incremento de
las
concentracione
S de
triglicéridos.

Presente/a
usente

Cuestionario

Hipertension
arterial
sistémica

Cualitativa

Independiente

Enfermedad
cronica
caracterizada
por un

Presente /
Ausente

Cuestionario

16



incremento
continuo de las

ciffas de la

presion

sanguinea por

arriba de los

limites
Menopausia |0\ yjitativa Cese Presente /| o estionario

_ permanente de|ausente /
Independiente | |, no aplica

menstruacion
Anticonceptiv Cualitativa Terapia Presente / Cuestionario
os orales _ sistémica ausente

Independiente hormonal con

mecanismo de

accion para

producir  una

retroalimentaci

6n negativa del

hipotalamo, e

inhibir la

secrecion  de

hormona

estimulante de

la liberacion de

gonadotropinas

, de modo que

la hipdfisis no

secreta

gonadotropinas

a mitad del

ciclo para

estimular la

ovulacion
Terapia de |~ alitativa Tratamiento Tépica / Cuestionario
reemplazo para los | Sistémica /
hormonal Independiente | gintomas no aplica

menopaudsicos
con hormonas
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tépicas o]

sistémicas
Melasma Cualitativa Presencia de|Presente / No aplica
facial manchas ausente
(clinico) de hiperpigmentad
manchas as
hiperpigmenta
das
Melasma Cualitativa Presencia de|Presente / No aplica
facial limites ausente
(clinico) con irregulares
limites cartogréaficos
irregulares
cartograficos
Melasma Cualitativa Presencia de|Presente / No aplica
facial limites ausente
(clinico) con definidos
limites
definidos
Variedad Cualitativa Clasificacion Centrofaci No aplica
clinica de de melasma | al / malar /
melasma segun su | mandibula
facial topografia r
Melasma Cualitativa Presencia de|Presente / No aplica
extrafacial manchas ausente
(clinico) de hiperpigmentad
manchas as en zonas
hiperpigmenta extrafaciales
das
Melasma Cualitativa Presencia Presente / No aplica
extrafacial manchas  de|ausente
(clinico) con limites
limites irregulares
irregulares cartograficos
cartograficos en zonas
extrafaciales
Melasma Cualitativa Presencia Presente / No aplica
extrafacial manchas  de|ausente




(clinico) con limites
limites definidos  en
definidos zonas
extrafaciales
Topografia de |Cualitativa Topografia de|Tronco /|y, aplica
melasma las lesiones | Extremida
extrafacial clinicas des
compatibles superiores
con melasma|/
extrafacial Extremida
des
inferiores
Luz de Wood [Cualitativo Es un haz de|Epidérmic
en melasma luz emitido por|a
extrafacial una lampara de | /Dérmica/ | Luz de Wood
mercurio, cuya | Mixta/
longitud de | indetermin
onda esta en el | ada
rango de 400 y
450 nm
Antecedente Cualitativa Es una fuerza|Presente /
de friccién tangencial que | ausente
Independiente | 5114 Cuestionario
paralelamente
a la piel,
produciendo
roces, por
movimientos o
arrastres.
Tiempo de |Cuantitativa | Tiempo de | Afios Cuestionario
evolucion del evolucion
melasma desde que el
extrafacial paciente inici6
con melasma
extrafacial
Red Cuantitativa | Criterio Presente/ Dermatoscopio
pseudoreticul dermatoscoépic | ausente
ar difusa 0 de melasma
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Respeta Cuantitativa | Criterio Presente/ Dermatoscopio
region dermatoscépic | ausente
perifolicular o0 de melasma
Estructuras  |Cuantitativa | Criterio Presente/ Dermatoscopio
arqueadas vy dermatoscépic | ausente
anulares 0 de melasma
Globulos/ Cuantitativa | Criterio Presente/ Dermatoscopio
puntos color dermatoscoépic | ausente
café o de melasma
modified Cuantitativa | indice que se|0-24 Escala de
Melasma utiliza para mMASI
Area and evaluar la
Severity Index severidad de
(mMASI) melasma facial
Diagndstico Cualitativa Presencia de | Presente/ No aplica
de melasma diagnéstico ausente
extrafacial “Es”féndar del clinico,
oro dermatoscoépic
o] e
histopatol6gico
de melasma
extrafacial
“‘Estandar de
oro”
Hiperpigment |~ iitativa Presencia en el | Presente / Biopsia de piel
acion de las estudio Ausente
capas de la histopatol6gico
epidermis de
hiperpigmentac
ibn de las
capas de la
epidermis
Atrofia Cualitativa Presencia en el | Presente /
epidérmica estudio Ausente
Biopsia de piel

histopatologico
de atrofia
epidérmica
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Elastosis Cualitativa Presencia en el | Presente /

solar estudio Ausente o _
histopatoldgico Biopsia de piel
de Elastosis
solar

Infiltrado Cualitativa Presencia en el | Presente / Biopsia de piel

inflamatorio estudio Ausente

linfocitico histopatologico
de infiltrado
inflamatorio
linfocitico

8.6. Mediciones e instrumentos de medicion

Se realizara evaluacion clinica a todos los pacientes con melasma entre
los 18 y 65 afios del servicio de dermatologia del Hospital General de
México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Se invitard a los pacientes que cumplan criterios de inclusion a formar
parte del protocolo de “Comparaciéon de las caracteristicas clinicas,
dermatoscépicas e histopatologicas entre melasma facial y lesiones
hiperpigmentadas compatibles con melasma extrafacial”. En caso de que
acepten, con previa firma de consentimiento informado, se realizara
evaluacion de aspectos clinicos en la hoja de recoleccién de datos,
exploraciéon fisica con toma de evidencia fotografica de las lesiones
clinicamente compatibles con melasma facial y extrafacial.

En caso de encontrar lesiones de piel clinicamente compatibles con
melasma extrafacial, se tomaran dos biopsias de piel incisional, una en
melasma facial y otra extrafacial con un sacabocados de 3 mm. Se
realizara asepsia y antisepsia, marcaje del sitio quirargico, se colocara
anestesia local con una jeringa de 3 cc un total de 1 cc de lidocaina al 2%,
se corroborard anestesia y se procedera a tomar una biopsia incisional
con un sacabocados, se hara cierre de primera intencion con 2 puntos
simples con sutura no absorbible. Al termino del procedimiento, se cubrira
la herida con gasa estéril y se explicaran las medidas y cuidados de la
herida. Después de 10 a 15 dias segun la topografia de la biopsia se
procederda al retiro de puntos ya sea en el servicio de Dermatologia del
Hospital General de México o en el centro de salud seguln la conveniencia
del paciente.
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8.7.

La muestra serd fijada en formol al 10% con la identificacién pertinente y
sera enviada al servicio de Patologia del Hospital General de México “Dr.
Eduardo Liceaga” para su procesamiento e interpretacion y ademas se
revisara por los miembros del equipo de investigacién del protocolo.

Se recolectaran los reportes de patologia para hacer el andlisis estadistico
de informacibn parar comparar las caracteristicas clinicas,
dermatoscopicas e histopatolégicas de los pacientes con melasma facial
y extrafacial.

Andlisis estadistico de los datos

El tamafio de la muestra calculada seria de 86 pacientes (~85.7) para fijar
el error de tipo | al 1% a una cola y alcanzar poder estadistico del 90%.
Se describiran las variables estudiadas mediante conteo absoluto, media
y desviacién estandar para variables cuantitativas continuas, mediante
conteo absoluto, medianas y rango intercuartil para variables cuantitativas
discretas y cualitativas ordinale, y con conteo absoluto y proporciones
para variables cualitativas categoéricas.

Para el objetivo primario, es decir la determinacién de las diferencias de
las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas e histopatolégicas de los
pacientes con melasma facial y extrafacial, se utilizara prueba exacta de
Fisher con correccion de continuidad de Yates. Se considerard que hay
diferencias estadisticamente significativas cuando el valor p<0.05.

Para los objetivos secundarios se realizara la misma prueba estadistica
de primera intencién. De ser necesario, para la comparacion de medias
(es decir, una variable cuantitativa agrupada de acuerdo a una variable
cualitativa) se utilizara prueba t de Student o U de Mann-Whitney, segun
sea el caso (tras prueba de Shapiro-Wilks). Por su parte, para determinar
la fuerza de asocacion de dos variables cuantitativas se utilizara
coeficiente de correlacion de Pearson o de Spearman, segun sea el caso
(tras prueba de Shapiro-Wilks).

Finalmente, se realizardn modelos de regresién logistica, comparados
mediante prueba de Wald, en los que la variable dependiente sera el
diagnéstico de melasma extrafacial y se incluirdn todas las variables
independientes sefialadas en la operacionalizacion de las variables (para
el modelo completo) o no se incluird ninguna (para el modelo nulo o
vacio). Las variables que expliquen el modelo completo seran aquellas
cuyo valor p<0.05.
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IX. Implicaciones éticas

Este protocolo corresponde a un riesgo mayor al minimo, debido a que consistira
en realizar historia clinica, exploracién fisica con toma de fotografias clinicas y
en el caso de que encontremos melasma extrafacialse tomaran dos biopsia de
piel con anestesia local. El proyecto se someti6 para a los Comités de
Investigacién y de Etica en Investigacion del Hospital General de México “Dr.
Eduardo Liceaga” para su aprobacion y autorizaciéon. Se garantizé la autonomia
de los participantes solicitando la firma de una carta de consentimiento
informado, asi como la confidencialidad de los datos obtenidos y su derecho a no
participar en el estudio sin que afecte su atencion médica. Fue este motivo por lo
cual no se logré biopsiar a los 5 pacientes que eran candidatos a biopsia.

X. Resultados

Se identificaron y estudiaron 86 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusiéon, de los cuales 5 (5.81%) presentaron lesiones
hiperpigmentadas con caracteristicas sugestivas de melasma en topografias
extrafaciales. Las caracteristicas demogréficas de la muestra estudiada se
resumen en la Tabla I. La mayor parte de los pacientes fueron mujeres (83,
96.5%) de 46.33+7.03 afios (mediatdesviacion estandar). Las ocupaciones mas
frecuentemente reportadas fueron en el hogar (45.3%) y comerciante (9.3%). Las
horas de exposicion solar diaria de los pacientes con melasma y melasma
extrafacial fueron de 3.17 £2.35.

Respecto a los antecedentes, las comorbilidades mas comunes fueron diabetes
mellitus 2 (9, 10.5%) e hipertension arterial (8, 9.3%). Catorce pacientes (16.3%)
reportaron el uso de anticonceptivos orales. Treinta y seis pacientes (41.9%) se
encontraban en la menopausia y 4 (4.7%) usaban alguna forma de terapia de
reemplazo hormonal.

La topografia mas comun en el melasma facial fueron centrofacial (78, 90.7%) y
malar (8 (9.3%), mientras que en las lesiones extrafaciales se localizaron en la V
del escote (4, 80%) y extremidades superiores en cara externa (2, 40%). Las
caracteristicas clinicas, de luz de Wood y dermatoscépicas del melasma facial y
de las lesiones hiperpigmentadas extrafaciales se exponen en la Tabla Il.

Al comparar los grupos de melasma facial y melasma extrafacial encontramos
gue el tiempo de evolucién fue similar entre los pacientes con melasma facial y
los 5 pacientes con melasma facial y extrafacial (6.59+5.69 afios versus 4.6+2.88
afios; p=0.4523, prueba U de Mann-Whitney). Las horas de exposicion solar
diaria de los pacientes con melasma y melasma extrafacial fueron de 3.17 +2.35
versus 3.2+2.49 (p=0.9774, prueba U de Mann-Whitney). Asi mismo, el indice de
area y severidad modificado del melasma (mMASI) no alcanzé diferencia
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estadistica (6.1 [4.5] versus 6.2 [3.3] —mediana [rango intercuartil]-; p=0.9632,
prueba U de Mann-Whitney).

Las variables histopatolégicas no fueron incluidas en el estudio debido a que los
5 pacientes candidatos a la toma de biopsia que presentaban melasma facial y
extrafacial no aceptaron la toma de biopsia. Respetando el principio de
autonomia de los pacientes se decidié continuar con el protocolo porque las
caracteristicas histopatolégicas del melasma extrafacial ya fueron descritas y
comparadas con las caracteristicas del melasma facial en un estudio de casos y
controles.

Discusion

El melasma extrafacial es un trastorno de la pigmentacion adquirido, se describe
como manchas hiperpigmentadas con diferentes tonalidades de café, de limites
bien delimitados con distribucién geografica, por lo general se presentan de
manera simétrica en areas expuestas al sol. A diferencia del melasma facial, el
extrafacial afecta la v del escote, extremidades superiores y en raras ocasiones
espalda. En el caso del melasma es de etiologia multifactorial pero no esta
completamente dilucidada. Se sabe que se relaciona a diferentes factores como
luz ultravioleta, hormonas, procesos inflamatorios de la piel e incluso algunos
autores sugieren que se trata de un tipo de fotoenvejecimiento. Al entender mejor
la fisiopatogenia se pueden desarrollar terapias mas especificas. Por el contrario,
son escasas las publicaciones cientificas que discutan el melasma extrafacial por
lo que conocer las caracteristicas demograficas, clinicas, dermatoscopicas e
histopatol6gicas dard motivarA a nuevos estudios que puedan ayudar a
establecer la patogenia y con ello el tratamiento del melasma extrafacial.

En nuestro estudio se identificaron y estudiaron 86 pacientes que cumplieron con
los criterios de inclusion y exclusion, de los cuales 5 (5.81%) presentaron lesiones
hiperpigmentadas con caracteristicas sugestivas de melasma en topografias
extrafaciales. A nuestro conocimiento no hay ningun reporte en la literatura que
describa la frecuencia del melasma extrafacial en pacientes con melasma facial.
La edad de presentacion promedio para melasma facial fue de 39.4+8.5 afios y
de melasma extrafacial fue de 44.6+6.1 afios con una P de 0.150 con un tiempo
de evolucién de 6.7+5.8 y 4.6+2.9 respectivamente con una P 0.4523, por lo que
la diferencia de ambas variables no fue estadisticamente significativa. Diferente
a lo reportado por Ritter y colaboradores reportaron que el melasma extrafacial
afecta a mujeres de mayor edad (56.67 + 8) y en el 50% tenian una evolucion de
5 afios.  Habitualmente el melasma extrafacial se presenta algunos afios
después, pero en los 5 pacientes de nuestra serie la pigmentacion facial y
extrafacial aparecieron simultaneamente.
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Al igual que lo reportado en la literatura, encontramos que para el melasma facial
hay un predominio de pacientes femeninos (83, 96.5%). Aunque la relacién entre
género puede variar dependiendo la serie revisada, que en general se reporta
una relacion mujer: hombre 9-10:1. En India un estudio reportd una relacion 6:1,
en Brasil 39:1 y en Singapour 21:1 (Grimes etal.,, 2005; Kang et al., 2002;
Sanchez et al., 1981; Sarvjot et al., 2009)(Achar & Rathi, 2011; Goh & Dlova,
1999; Handel, Miot, et al., 2014; Hexsel et al., 2014). Para el caso del melasma
extrafacial encontramos también un predominio en mujeres (80%), que coincide
con lo reportado previamente también con predominio femenino en un 86.7%
(Ritter et al., 2013).

Para el melasma facial encontramos los fototipos mas comunes en fueron el lll
(15.1%), IV (79.1%) y V (5.8%) similar al melasma extrafacial que se encontré en
fototipos Il (20%) y IV (80%). Esto coincide con lo reportado en la literatura para
melasma facial en donde el fototipo mas comuan es el IV (Handel, Miot, et al.,
2014). Lo contrario sucede para el melasma extrafacial donde el fototipo méas
comun reportado es el lll (Ritter et al., 2013). Esta diferencia se podria explicar
por lo subjetivo que es la escala de Fitzpatrick. La escala Fitzpatrick originalmente
se cred en 1975 para clasificar la reactividad de la piel a la fototerapia ultravioleta
A, aunque sigue siendo poco confiable para predecir la dosis minima de eritema.
Actualmente se utiliza como el sistema estandar de clasificaciéon de la piel e
indicador de raza o etnicidad incorrectamente y sigue estando intrinsecamente
sesgado como una escala centrada en la piel clara (Okoji et al., 2021). Las horas
de exposicion solar fueron similares en ambos grupos con 3.2+2.3y 3.2+2.5. En
los casos reportados por Ritter la exposicién solar en promedio fue de 1 hora
(0.5-2). La exposicién solar diaria es un dato grueso, pero sabemos que existe
una diferencia en cuanto al horario en el que se realiza la exposicion solar.

En nuestro estudio 42% de las pacientes con melasma facial eran menopausicas
y para melasma extrafacial el 40% con una P de 0.2212, lo cual no es
estadisticamente significativo. Esta informacion difiere con lo reportado por Ritter
en donde 82% eran menopausicas. Sin embargo, en su estudio de casos y
controles tampoco hubo una diferencia significativa con los controles (P 0.180)
(Ritter et al., 2013). Con esto podemos argumentar que en realidad el melasma
extrafacial se puede presentar independientemente de la presencia de
menopausia. En este punto podemos debatir si la discromatosis cutdnea braquial
adquirida propuesta por Rongioletti, se trata en realidad de otras discromias,
entre ellas casos de melasma extrafacial secundario a que el criterio mas fuerte
de Rongioletti para proponer esa entidad, era que el grupo de edad eran
pacientes de edad media, previo a la menopausia (Rongioletti & Rebora, 2000).
Los pacientes de melasma con terapia de reemplazo hormonal y anticonceptivos
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orales fueron de 4.9% y 17.3%, mientras que ninguno de los casos de melasma
extrafacial reporté el uso de estos.

Con respecto a las caracteristicas clinicas el 100% de los pacientes con melasma
extrafacial cumplieron con los criterios que definen el melasma: manchas
hiperpigmentadas, limites bien definidos con formas irregulares y cartogréficas
con evolucién asintomatica. La topografia mas comun en el melasma facial fueron
centrofacial (78, 90.7%) y malar (8 9.3%). En las lesiones extrafaciales se
localizaron en la region foto expuesta de pecho en la V del escote (4, 80%) y
extremidades superiores en cara externa de antebrazos (2, 40%), diferente a la
serie de Ritter en donde lo reportado fue la afeccién de regién fotoexpuesta de
brazos en 95%, antebrazos 80%, V del escote 46.6% y espalda 11.1%. En
nuestro estudio el criterio para poder comparar las caracteristicas de ambos
grupos era para presencia de melasma por lo que no se buscd si otros pacientes
sin melasma facial presentaban melasma extrafacial aislado. En el caso del
estudio de Ritter 44.4% de los pacientes tenian melasma o antecedente personal
de melasma (Ritter et al., 2013). Con respecto al area afectada y severidad del
melasma en los pacientes con melasma y melasma extrafacial (IMMASI) (6.1 [4.5]
versus 6.2 [3.3] —mediana [rango intercuartil]-; p=0.9632, prueba U de Mann-
Whitney), por lo que la severidad del melasma no se relaciona con la presencia
de melasma extrafacial.

El patron de luz de Wood en melasma facial que encontramos fue epidérmico en
59.3%, dérmico 24.7% y mixto en el 16% de los casos. En el melasma extrafacial
solamente fue epidérmico en el 60% y dérmico en el 40%. En la totalidad de los
pacientes con melasma extrafacial, tenian el mismo patrén de luz de Wood tanto
en topografia facial como extrafacial. Los dos patrones dermatoscépicos que se
presentaron en el 100% de los casos faciales y extrafaciales fueron la red
pseduoreticular de pigmento que respeta la region perifolicular. Las estructuras
argueadas y anulares se presentaron en el 59.3% de los casos con melasma
facial y en el 40% de los casos extrafaciales. El patron menos frecuente la
presencia de gldbulos y puntos de pigmento.

En el caso de las variables histopatolégicas, no se presentan debido a que los 5
pacientes que eran candidatos a biopsia de piel rechazaron la toma de biopsia
por motivo estético asi que, respetando el principio de autonomia de los
pacientes, se decidié comparar las caracteristicas histopatolégicas de melasma
facial y extrafacial solamente con lo ya descrito en la literatura. En el estudio de
Ritter el analisis histopatol6gico encontré aplanamiento e hiperpigmentacion de
la capa basal, elastosis solar y degeneracion del colageno hallazgos son
similares a lo que se ha reportado en estudios mas amplios y controlados de
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melasma facial (Grimes et al., 2005; Kang et al., 2002; Sanchez et al., 1981,
Sarvjot et al., 2009).

La limitacion mas importante de este estudio fue que faltaron incluir algunos datos
epidemioldgicos con respecto a las practicas de exposicidn solar como el uso de
protector solar y de medidas mecanicas de proteccion solar como uso de ropa
con protector solar y sombrero. Otra limitacion fue el no haber realizado el estudio
histopatologico debido al rechazo del estudio por parte de los pacientes. El
problema fue que se habia propuesto la toma a de biopsia de melasma facial y
extrafacial. Para futuros escenarios de investigacion clinica o en una segunda
parte como extension del estudio presente se podria proponer la toma de biopsia
de solamente la lesion extrafacial que conlleva a menos problemas estéticos.
Otra limitante fue que, a pesar de tener una muestra de melasma considerable,
los pacientes que presentaban hiperpigmentacién compatible con melasma
extrafacial fueron pocos. Por otro lado, las fortalezas més importantes del estudio
fue nadie se habia hecho esta pregunta de investigacion y aun no esta bien
definido el perfil demografico de los pacientes con melasma extrafacial en donde
previamente incluso se habia descrito una patologia hueva en base a que estaba
asociado exclusivamente a tratamientos hormonales.

.Conclusiones

El melasma extrafacial es una hiperpigmentacion cutanea adquirida que hasta el
momento existe el dilema si es una entidad clinica o si se trata de un espectro de
otros trastornos de pigmentacién. Esta patologia pudiera tratarse de un trastorno
de la pigmentacion en donde los factores como la exposicion a luz ultravioleta,
predisposicion genética y racial juegan un papel principal pero claramente es un
trastorno  mucho mas complejo que tiene las caracteristicas de
fotoenvejecimiento. En nuestra serie el melasma extrafacial si existe en un
porcentaje bajo; las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas y luz de Wood son
similares y no se encontré ninguna variable que pudiera indicarnos la posibilidad
que pudiera de saber cudles son los pacientes que pudieran desarrollar un
melasma extrafacial. Sin embargo, habria que continuar con estudios que nos
permitan identificar a aquellos pacientes que presenten formas de melasma
extrafacial aislado sin afectacion facial como los que describié Ritter en algunos
de sus pacientes. El melasma extrafacial se presenta por lo general en mujeres
de edad media independiente de la menopausia, terapia de reemplazo hormonal
0 uso de anticonceptivos orales, asi como independiente de la severidad del
melasma facial. Los patrones de luz de Wood y dermatoscépicos se esperan que
sean iguales cuando se presentan ambas entidades en un mismo paciente.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas

Mujeres [n, (%)] 83 (96.5)
Edad, afios [mediatDE] 46.33+7.03
Peso, kg [mediatDE] 65.51+12.72
Talla, m [mediazDE] 1.56+0.06
indice de masa corporal (IMC) 26.8614.8
Uso de anticonceptivos orales [n, (%)] 14 (16.3)
Menopausia [n, (%)] 36 (41.9)
Uso de terapia de reemplazo hormonal [n, (%)] 4 (4.7)

Tabla 2. Caracteristicas clinicas y dermatoscépicas

Melasma Melasma facial y
Caracteristicas clinicas, n (%) facial (81)  ©xtrafacial (5)
Forma irregular y cartogréfica 52 (64.2) 5 (100.0) 0.16252
Limites definidos 81 (100.0) 5 (100.0) >0.99992
Evolucién asintomética 81 (100.0) 5(100.0) >0.99992
Patron dermatoscopico, n (%)
Red pseudoreticular difusa 81 (100.0) 5 (100.0) >0.99992
Respeta region perifolicular 81 (100.0) 5(100.0) >0.99992
Estructuras arqueadas y anulares 48 (59.3) 2 (40.0) 0.64542
Presencia de glébulos/puntos 10 (12.3) 1(20.0) 0.50442
Patron de luz de Wood, n (%)
Epidérmica 48 (59.3) 3 (60.0) 0.67112
Dérmica 20 (24.7) 2 (40.0)
Mixta 13 (16.0) 0 (0)
Fototipo de Fitzpatrick, n (%)
I 12 (14.8) 1 (20.0) >0.9999
\Y 64 (79.0) 4 (80.0)
Y, 5(6.2) 0 (0)
Otras caracteristicas,
Mujeres, n (%) 79 (97.5) 4 (80.0) 0.16632
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MMASI, mediana [RIC] 6 [4.5] 6.2 [3.3] 0.9632°
. ., b
Hpras de exposicion solar, 32423 32425 0.9774
mediatDE
Edad de inicio (afios), mediatDE = 39.418.5 44.616.1 0.1503°
Tiempo de evolucién (afos),
mediatDE 6.7+5.8 1 0.4523°
Menopausia, n (%) 34 (42.0) 2 (40.0) 0.22127
Uso de terapia de reemplazo
hormonal, n(%) 4 (4.9) 0 (0) 0.12812
Uso de anticonceptivos orales, 0.60942
n(%) 14 (17.3) 0 (0)
a) Valor p obtenido mediante prueba exacta de Fisher.

b) Valor p obtenido mediante prueba U de Mann-Whitney.

C) Valor p obtenido mediante prueba t de Student.

DE, desviacién estandar; mMASI, indice de area y severidad modificado del

melasma; RIC, rango intercuartil
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Anexos
Anexo 1. Cartas de aceptacion

SECRETARIA DE SALUD de MEXICO
DR EDUARDO LICEAGA

: SALUD | i

Of. No. HGM-DG-404-DI-2022.
Ciudad de México a 23 de agosto del 2022.

DR. MARIO RAMON MAGARNA GARCIA
DERMATOLOGIA
Presente

Por medio de la presente hago de su conocimiento que la DRA. GABRIELA CASTREJON PEREZ es
investigador asociado del protocolo titulado: “COMPARACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS,
DERMATOSCOPICAS E HISTOPATOLOGICAS ENTRE MELASMA FACIAL Y EXTRAFACIAL", con clave de
registro en la Direccion de Investigacion del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” D1/22/109/03/02.

Sin mas por el momento, quedo de usted.

Atentamente
DIRECTOR DE INVESTIGACION

DR. JOSE D O RUIZ

DIRECCION DE Dr. Balmis 148 T +52(55)5004 3842
INVESTIGACION Colonia Doctores Con 452 (55) 2789 2000
www hgm.salud gob.mx Cuauhtémoc 06720
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Of. No. HGM-DG-37-DI-2022
Ciudad de México a 28 de enero del 2022

DR. MARIO RAMON MAGANA GARCIA
DERMATOLOGIA
Presente

Por medio de la presente hago de su conocimiento que el protocolo titulado
“COMPARACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS, DERMATOSCOPICAS E HISTOPA-
TOLOGICAS ENTRE MELASMA FACIAL Y EXTRAFACIAL", con clave de registro DI/22/109/03/02, fue
presentado al Comité de Etica en Investigacion y al Comité de Investigacion, quienes dictaminaron su
APROBACION, por loque puede dar inicio a su investigacion

Sin mas por el momento, quedo de usted

Nota: Usted registro el proyecto con el tipo de financiamiento 03 (Recursos Existentes en el Hos-
pital), por lo tanto, sélo podra utilizar los recursos existentes dentro de su servicio, esto quiere
decir que NO incluye el apoyo para estudios de laboratorio, gabinete, reactivos o insumos.

Atentamente
DIRECTOR DE INVESTIGACION

DR. JOSE DA!

e,
g S L 7 DIRECCION DE Dr. Balmis 148 T +52(55) 5004 3842
‘-‘“\—M v INVESTIGACION Colonia Doctores Con 452 (55) 2789 3000
N N wwihgm.salud gob.mx Cuauhtémoc 06720
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No. de Of. CE/338/21
Ciudad de México a 7 de diciembre del 2021.

DR. MARIO RAMON MAGANA GARCIA
DERMATOLOGIA

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”
Dr. Balmis 148 Col. Doctores

Alcaldia Cuauhtémoc

C.P. 06726

Ciudad de México

Presente

Hacemos de su conocimiento que el Comité de Etica en Investigacion aprobé su protocolo titulado
“COMPARACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS, DERMATOSCOPICAS E HISTOPA-
TOLOGICAS ENTRE MELASMA FACIAL Y EXTRAFACIAL"

Su version ha sido aprobada por el Comité de Etica en Investigacion de este Hospital el dia 7 de diciem-
bre del presente afio, para la realizacién a su cargo en el servicio de Dermatologia.

Asi mismo, el Consentimiento Informado ha sido revisado y aprobado para ser empleado en este ensa-
yo.

De sufrir modificaciones el Protocolo original, estas deberan someterse a este Comité para su re-
aprobacion.

Agradeciendo a usted renovar la autorizacion de su ensayo al aflo de emisién de este oficio; debera pre-
sentar anexo a su solicitud, un resumen del desarrollo de la investigacién a su cargo.

Una vez concluido el estudio, le solicitamos, de la manera mas atenta envié un resumen del informe final
de los resultados obtenidos.

Sin otro particular, reciba un cordial saludo.

Atentamepte

DRA. ANTONIA CERVANTES/BARRIOS
Presidenta del Comiw fﬂ Investigacion

o Cm,(m

A\ " DIRECCION DE Dr. Balmis 148 T +52(s8) 5004 3843
¢ s INVESTIGACION Colonla Doctores Con 452 (55) 3789 2000
< v www hgm salud gob.mx Cuavhtémoc 06710
'\_\-/(/
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de MEXICO

OF EDUARDO LICTAGA

~
SECPETANIA DE SALUD

No. de Of. C1/024/22

Ciudad de México a 1 de febrero de 2022

DR. MARIO RAMON MAGANA GARCIA
SERVICIO: DERMATOLOGIA
PRESENTE:

Se notifica a Usted, la autorizacion de su protocolo titulado: “COMPARACION DE LAS

CARACTERISTICAS CLINICAS, DERMATOSCOPICAS E HISTOPATOLO-GICAS ENTRE MELASMA
FACIAL Y EXTRAFACIAL".

Sin otro particular, reciba un cordial saludo

“A la Vanguardia en el Cuidado de la Vida"
Atentamente

DR. LUIS G. MOLINA FERNANDEZ DE LARA
El Presidente del Comité de Investigacion

DIRECCION DE Dr. Balmis 148 T +52(55) 5004 3842
INVESTIGACION Colonta Doctores Con +51 (55) 3789 2000
www.hgm salud gob.mx Cuauhtémox obyao
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Anexo 2. Instrumento de recoleccién de datos

SALUD | afaisii:

DR, EL

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO “DR. EDUARDO LICEAGA”

Comparacién de las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e histopatoldgicas entre melasma facial y lesiones
hiperpigmentadas compatibles con melasma extrafacial

Nombre Edad Sexo Teléfono
ECU Expediente Derma Folio Afio de diagndstico
Lugar de nacimiento Lugar de residencia Ocupacion
Horas de expocisién solar Peso Talla IMC, Escala de Fitzpatrick
1. Comorbilidades
Prediabetes Diabetes Mellitus Hipertensidn arterial sistémica Dislipidemias Otro

2. Menopausia

Presente Edad Ausente No aplica

3. Medicamentos Anticonceptivos orales

Negado Positivo Negado Pasitivo

4. Terapia de remplazo hormonal

Tépica Sistémica No aplica

5. Melasma facial
Clinica
" Manchas hiperpigmentadas ' Limites definidos Limites irregulares cartogrificos  Asintomatico
Variedad clinica
Centrofacial Malar Madibular

Tiempo de evolucién

Luz de Wood
: :Epidérmica: 'Dérmica ' Mixta | Indeterminada
Dermatoscopia:

! Red pseudoreticular difusa ~ Respeta regién perifolicular Estructuras argueadas y anulares  Gldbulos/ puntos

DERMATOLOGIA Dr. Balmis 148 Con +35
mx Colonia Doctores Ext 103
Cuauhtémoc o672

wivw.RgITL sl
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6. Melasma extrafacial

Clinica
! Manchas hiperpigmentadas  Limites definidos
Limites irregulares cartograficos  Asintomético

Topografia

Antecedente de friccién

Tiempo de evolucién

Luz de Wood
"Epidérmica - Dérmica | 'Mixta indeterminada
Dermatoscopia:

Red pseudoreticular difusa ~ Respeta regién perifolicular

7. Indice modificado del 4rea y severidad de Melasma (mMASI)

8. Toma de biopsia
No Si Fecha NUmero de biopsia
9. Reporte de histopatologia
Hiperpigmentacién de las capas de la epidermis
Atrofia epidérmica
Melanocitos péndulos
[ Elastosis solar

Infiltrado inflamatorio linfocitico

Diagnéstico histopatolégico final

" Melasma "lotro:

Estructuras arqueadas y anulares

Glébulos/ puntos

10. Melasma extrafacial
" Clinico Dermatoscépico Histopatolégico

DERMATOLOGIA Dr. Balmis 148
www.hgm.salud gob.mx Colonia Doctores
Cuauhtémoc 06720




Anexo 3. indice modificado del area y severidad de melasma (mMasi)

e C

HOSPITAL GENEML bE MEXICO “DR. EDUARDO LICEAGA”
Comparacion de las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e histopatolégicas entre melasma facial y
lesiones hiperpigmentadas compatibles con melasma extrafacial

indice modificado del 4rea y severidad de Melasma (mMASI)

Nombre Edad Sexo Teléfono

ECU Expediente Derma Folio Afio de diagnéstico _____
Topografia del Puntaje T
melasma /- AN
Frente {0.3) (A) (D) /
Malar izquierda 03) (A) (D) /
Malar derecha (0.3) (A) (D)
Mentén (0.1) (A) (D)

A: Area de participacién clasificada de 0 a 6: 0 indica ausente; 1, <10%;
2,10% a 29%; 3,30% a 49%; 4,50% a 69%,; 5,70% a 89%; 6, 90% a 100%
D: Oscuridad clasificada de 0 a 4: 0 indica ausente; 1, leve; 2, leve; 3,
marcado; 4, severo

El rango de puntuacién total de mMASI es de 0 a 24 y se calcula sumando I".—:'_.‘ ‘._“.-.\‘
puntuaciones para 4 dreas de la cara. A R W4
Suma de la puntuaci6n total | \{_

Puntuacién total de mMASI:

DERMATOLOGIA Dr. Balmis 148 Con 5) 278
\ Laesb. i C 1a Doctore Ext 10




Anexo 4. Consentimiento informado

Comparacién de las caracteristicas clinicas, dermatoscépicas e histopatolégicas entre melasma facial y lesiones hiperpigmentadas

compatibles con melasma extrafacial
PITA

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO “DR. EDUARDO LICEAGA”
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Dr. Mario Magafia Garcia

Investigador principal

Servicio de Dermatologia
1.

B3
Pigina1de 3 %?
%

Se le invita a formar parte del proyecto de investigacion con titulo “Comparacion de las caracteristicas clinicas, dermatoscopicas
e histopatoldgicas entre melasma facial y extrafacial” del servicio de Dermatologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo
Liceaga® porque usted fue diagnosticado con melasma (manchas cafés en cara). El diagndstico del melasma extrafacial
(manchas cafés fuera de cara) es una combinacion de una evaluacion clinica complementando con una biopsia de piel (muestra
de piel para estudiar en el microscopio) para poder descartar otros diagndsticos. Es importante el diagnéstico de este tipo de
lesiones en |a piel porque esta comprobado que puede influir en la autoestima y puede desencadenar sentimientos de ansiedad,
infelicidad o incluso depresion.
Invitamos a pacientes con diagnéstico clinico de melasma hasta llegar a 86 participantes. La participacion de cada paciente en el
estudio sera de 2 horas como méaximo por un dia. El periodo de reclutamiento de pacientes sera de enero a mayo 2022.
Este proyecto corresponde a un riesgo mayor al minimo, debido a que consistird en realizar historia clinica, exploracion fisica con
toma de fotografias de las manchas color café y en caso de que se encuentren en zonas fuera de cara se tomarén dos biopsias
(muestra) de piel con anestesia local.
La forma de realizar el examen clinico y la toma de muestras es de manera personal a cada participante que acepte formar parte
del proyecto de investigacion.
El motivo por el cual el estudio podria darse por terminado es si usted decide retirarse del estudio sin que esto tenga problemas
en su tratamiento.
Apartados:
I.  Invitamos a participar en el estudio debido a pacientes con diagnéstico clinico de melasma (manchas cafés en cara).
IIl.  Siusted acepta participar en este estudio, la forma en gue se hara el estudio sera:
a) Al considerarse candidato a participar, explicaremos el consentimiento informado para participacion en el estudio.
b) Previo consentimiento informado, a las personas seleccionadas asignaremos un nimero de Folio tnico con el que los
podremos identificar para los fines del estudio.
En este estudio determinaremos la comparacion clinica e histoldgica del melasma extrafacial (manchas cafés en que afectan
pecho, espalda o brazos) en pacientes con diagnéstico de melasma del servicio de Dermatologia del Hospital General de
México “Dr. Eduardo Liceaga™.
Si usted acepta la participacion en el estudio, nos estaria dando su permiso para un cuestionario clinico; toma de fotografias
clinicas siempre cuidando su identidad. Ademas, estara otorgando su permiso para que su informacion y fotografias puedan
ser utilizadas en el escrito que se realizara con los resultados del estudio en revistas médicas las cuales podra tener acceso en
caso de gue lo desee, le aseguramos que serd mantenida la confidencialidad de su identidad, porque no se va a proporcionar
nombres para las publicaciones, las imagenes seran enfocadas solo en la parte del cuerpo afectada y no se usaran si tiene

DERMATOLOGIA Dr. Balmis .|L Con +52(55) 2789 2000
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Comparacién de las caracteristicas clinicas, dermatoscdpicas e histopatoldgicas entre melasma facial y lesiones hiperpigmentadas

compatibles con melasma extrafacial

algun tatuaje o marca distintiva especifica. Asi mismo, tiene derecho a conocer los avances y conclusiones del estudio en el
momento que desee.

En el caso de identificar melasma (manchas color café), usted tendra consulta de seguimiento y tratamiento en el servicio de
Dermatologia para iniciar tratamiento que consta de despigmentantes tépicos (cremas en la piel para disminuir el color de las
manchas) y proteccién solar con fotaprotectores.

En caso ser candidato por presentar manchas cafés en zonas extrafaciales (region fuera de cara), una vez firmado el
consentimiento se procedera a la toma de 2 biopsias (sin importar la cantidad de manchas) con limpieza y se le realizara una
marca con tinta en el drea en donde se tomara |la muestra. Posteriormente se va a aplicar lidocaina o pisacaina (anestesia) al
2% con jeringa de 3 ml;, como efecto adverso puede sentir dolor, ardor, en ocasiones puede existir palpitaciones, vision
borrosa, entumecimiento o alergia. Se tomara dos muestras de piel de 3 mm con un sacabocados (bisturi redondo) de 3 mm
una en cara y otra en una mancha fuera de cara; sus efectos secundarios son dolor, sangrado, infeccion o en algunos casos
quedara una cicatriz. Se realizara cierre de piel con 2 puntos con hilo no absorbible (material que se tiene que retirar porgue no
se absorbe) y se cubrird con gasa estéril. Se explicaran los cuidados de la herida en casa y se refiraran los puntos entre 10 a
15 dias posterior al procedimiento. En caso de presentar infeccion se dara antibidtico, en el caso de cicatriz queloide (gruesa)
se indicara uso de un parche de silicén o el uso de un esteroide t6pico.

Por su participacion en este estudio no recibird ganancia, pero tampoco le generard gastos extras y de ser asi seran
absorbidos por el presupuesto del estudio. Se tendra el beneficio de determinar si presenta manchas café oscuro en zonas
fuera de cara para desarrollar planes de tratamiento.

Usted tiene derecho a decidir no aceptar participar o decidir abandonar este estudio en el momento que lo desee sin dar
explicaciones o motivos y sin repercusién alguna sobre la atencién médica adecuada para su padecimiento en la consulta
externa de dermatologia.

Como participante del estudio, se compromete a firmar el consentimiento informado, su firma como participante voluntario
indica que ha leido y comprendido la informacion de esta carta. Ademas, al firmarla usted reconoce que se le ha explicado el
estudio y que ha podido hacer preguntas sobre todo lo que no entendia bien y que las preguntas han sido respondidas
satisfactoriamente. Asi mismo se compromete a estar presente toda la consulta (1 hora aproximadamente) para la toma de
fotografias clinicas y para contestar las preguntas del cuestionario clinico. En caso de que se tome biopsia se compromete a
acudir para el retiro de puntos.

El grupo de investigadores del estudio nos comprometemos a servirle y contestarle cualquier pregunta que pueda tener con
todo lo relacionado con el estudio y su participacion, a darle a conocer los avances y resultados; y en el caso de tener
manchas café oscuro en zonas extrafaciales, canalizarlo a la consulta externa del servicio dermatologia para establecer
tratamiento y darle el seguimiento que necesita.

Usted como participante no renuncia a ninguno de sus derechos legales por el hecho de firmar esta carta de consentimiento.
Asimismo, usted comprende que su participacion en este estudio es totalmente voluntaria (no es obligado). El no desear
participar en el estudio no le traera ningln problema, nadie se enojara con usted como participante o con sus familiares y su
decision no tiene nada que ver en la atencion médica, laboral ni académica a la que tenga derecho en esta institucion de salud.
Tiene derecho a que nadie sepa que usted participd en el estudio y toda la informacién que tengamos ?I’l gs_%smdio

A=

DERMATOLOGIA Dr. Balmis 148 Con
vwhgm.salud gob.ms Colonia Doctores Ext ross
auhtémoe 0672

et
J‘Fﬁ.fﬂd?ﬁendeuglﬁm

42
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SALUD J:- e

MEXICD

permaneceran confidenciales, dentro de los limites que marque la ley. Es posible que los resultados del estudio, cualesquiera
gue sean, se publiquen en una revista cientifica o se presenten en congresos médicos, por lo que usted, mediante la fima de
este documento lo autoriza, siempre y cuando se mantenga secreta u oculta su identidad de participante.

X, Si usted o sus familiares tienen algin problema o duda relacionada con este estudio, por favor contacte de inmediato al Dr.
Mario Raman Magafia Garcia (investigador principal) o a la Dra. Gabriela Castrejon Pérez (investigador asociado) al celular
8116044773 las 24 horas del dia.

XIV. En caso de requerir atencion médica acudir al servicio de dermatologia del hospital general de México.

EATS En caso de presentar alguna duda con respecto a sus derechos como participante del estudio, usted puede contactar a la
Presidente del Comité de Etica en investigacion, la Dra. Antonia Cervantes Barrios al teléfono 27892000, extension 1164 y
1147.

Yo he leido y comprendido la informacidn anterior y mis preguntas han sido respondidas
de manera satisfactoria. He sido informado y entendido que los datos obtenidos en el estudio pueden ser publicados o difundidos con
fines cientificos. Convengo en participar en este proyecto de investigacion. Recibi copia firmada y fechada de este mismo formato de

consentimiento informado.
Autorizo mi participacion en este estudio:
1. Encuestado o representante legal

a. MNombre: Firma:
b. Direccion: Teléfono:
2. Testigo 1
a. MNombre: Firma:
b. Direccion:
¢. Relacion con el encuestado: Teléfono:
3. Testigo 2
a. MNombre: Firma:
b. Direccidn:
c. Relacidn con el encuestado: Teléfono:
INWVESTIGADOR PRINCIPAL
He explicado a ella Sr(a) la naturaleza y propdsitos de la investigacidn; le he

explicado de los riesgos y beneficios que implica su participacidn, he contestado las preguntas en la medida de lo posible y preguntado
sobre la existencia de alguna duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente para realizar investigacion en
seres humanos y me apego a ella.

Investigador que aplica el consentimiento firmado
Nombre y firma Fecha

DERMATOLOGIA 1. Balmis 148 Con +
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