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I. INTRODUCCION

Las reacciones de fotosensibilidad constituyen un diagnostico frecuente en la
practica dermatologica cuyo origen puede ser muy variado. La lista de
padecimientos cutaneos en los que la luz solar o la luz difusa es el factor causal o
actia como un factor desencadenante o exacerbante de los mismos es muy
amplia. El entendimiento de las fisiopatologia de las lesiones de la piel inducidas
por radiacion (ultravioleta o visible) requiere de mucha investigacion, sin embargo
a pesar de los avances logrados, existen ain muchas imprecisiones, controversias
y confusiones. El demat6logo debe estar preparado no solo para comprender la
evolucion de las manifestaciones clinicas de estos padecimientos sino también

para entender el por qué de su presentacion.

El diagnéstico de las fotodermatosis se basa principalmente en una historia clinica
detallada, |a distribucion y caracteristicas clinicas de las lesiones. Las pruebas de
fotoparche constituyen una parte fundamental en la evaluacién de pacientes con
fotodermatosis secundarias a agentes exdégenos, principalmente en aquellos en
los cuales se sospecha fotoalergia. Estas pruebas normalmente demuestran el
alergeno causal de la dermatitis por contacto fotoalérgica, lo cual es importante
porque conlleva la posibilidad de informar a nuestros pacientes de las
precauciones que deben tomar para evitar estos problemas, ademas de que
permite identificar sustancias implicadas con mayor frecuencia en reacciones de
fototoxicidad y fotoalergia y como resultado iniciar medidas profilacticas (por
ejemplo, retiro de fotosensibilizantes potentes del mercado). Las principales
sustancias relacionadas con estos cuadros pueden agruparse en tres grandes
apartados: fragancias, agentes antimicrobianos y filtros solares; en la actualidad
los filtros solares se encuentran en primer lugar en la lista de las sustancias
involucradas con la dermatitis por contacto fotoalérgica, implicando esto la

necesidad de un diagnéstico preciso con el objeto de no empeorar el cuadro
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clinico con e! uso de protectores solares en el tratamiento de las mismas. Hasta el
momento no se ha realizado ningdn estudio en el Centre Dermatoldgico Pascua
para valorar la frecuencia de fotoalergia en pacientes con fotosensibilidad que

acuden a esta institucion.
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ll. FOTOBIOLOGIA

La vida en el planeta Tierra depende totalmente de la energia derivada directa o
indirectamente del Sol.' La fotobiologia es la ciencia que se encarga del estudio
de los efectos de la radiacidn no ionizante en los seres vivientes. Por otro fado, la
fotobiclogia humana se preocupa de la interaccion de este tipo de radiacion con
dos 6rganos principalmente: el ojo y la piel.>* En el organismo humano, es la piel
el érgano que mas aprovecha esta energia radiante, constituyendo el sitio de
choque para el espectro fotobiolégico, al que responde por medio de dos
mecanismos: fototraumatico y fotosensibilidad.

Para comprender las reacciones de fotosensibilidad anormal hay que considerar
primero cuales son los factores implicados en las reacciones fotobioldgicas, sea
- cual sea la naturaleza de las mismas.*

La reaccién fotobioldgica comprende:

1) factor radiacion electromagnética - radiacion luminica (ultravioleta y visible)

2) sustrato cutaneo de la reaccion que pueden ser diversas moléculas esenciales

(DNA, RNA, proteinas, enzimas, etc) o bien otra serie de sustancias de
procedencia exdgena localizadas en dichas estructuras.

De la interaccidn de ambos factores resulta la reaccion fotobiolégica que, si se
produce en condiciones anormales, puede dar lugar a una fotodermatosis.*
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Radiacién electromagnética

La radiacidon electromagnética puede ser descrita de diversas maneras,
clasicamente es concebida como paquetes de energia o como ondas. La luz es
una unidad heterogénea que consiste de numerosas particulas, conteniendo
cantidades discretas y diferentes de energia que han sido denominados fotones o
quantum (paquetes de energia). La totalidad de estas particulas se expresa como
la radiacion electromagnética® Las ondas electromagnéticas representan
oscilaciones rapidas y regulares de campos eléctricos y magnéticos, que viajan en
direccién perpendicular a su direccion de propagacion a través de un medio o de!
espacio® (Fig.1)

Figura 1. Representacion esquematica de una onda electromagnética ?

Cada foton tiene una energia definida (E) que se relaciona con sy frecuencia de
onda (v) y longitud de onda (). La longitud de onda ha sido tradicionalmente
seleccionada como la medida para describir la energia y la unidad estandar
utitizada es el nanémetro.' El producto de la longitud de onda (distancia viajada
por la oscilacion) y la frecuencia (namero de oscilaciones por minuto) de un fotdn
siempre es constante y corresponde a la velocidad de la luz
c=vl
en donde,

¢ = velocidad de la radiacion (velocidad de la luz, 3 x 10° nvs)
v = frecuencia de oscilaciones por segundo
3 = longitud de onda en metros
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Los fotones carecen de masa, al ser absorbidos por la materia dejan de existir. La
cantidad de energia de un fotén es directamente proporcional a la frecuencia de la

radiacion, como lo expresa la Ley de Planck

E=hv
en donde,
h = constante de Planck ( 6.625 x 107 Js)

De estos principios parte el concepto de que la energia de la radiacion es
inversamente proporcional a su longitud de onda ( a menor longitud de onda,

mayor energia).®’

E=hcl/i

En el espectro continuo de la radiacion electromagnética, longitudes de onda
especificas se asocian con tipos de radiacién.® La radiacién electromagnética que
alcanza la tierra se conoce como espectro solar terrestre.' Esta se compone
principalmente del espectro ultravioleta, visible e infrarrojo, aunque también se
encuentran presentes longitudes de onda mas cortas (ionizante} y largas
(microondas y radiofrecuencia). (Fig.2) Estas radiaciones son modificadas de
manera importante en su paso a través de la atmdsfera, de modo que solo dos

8 A las radiaciones solares

terciocs de esta energia penetra a la tierra.
comprendidas entre los 290 y 760 nm, se les denomina espectro fotobioldgico.
Este tipo de radiaciones son las que ponen en marcha la fotosintesis y las

fotorreactivaciones.’

La radiacién ultravioleta (RUV) comprende aproximadamente 5% de la radiacion
solar terrestre, siendo la mayoria de la radiacion total luz visible y rayos infrarrojos
(760-1800 nm).®
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Figura 2. Espectro electromagnético dividido en regiones segun longitud de onda. La
banda inferior representa la regién visible y ultravioleta que son importantes para
las respuestas fotobiolégicas en la pie! humana.”

La radiacién visible se encuentra en la banda comprendida entre los 400 y 760nm.
Su rasgo caracteristico consiste en pasar a través de las estructuras dpticas del
ojo humane para estimular las células y moléculas de la retina especializadas en
transmitir esta informacion al sistema nervioso central. La radiacién visible, si bien
también penetra a través de estructuras cutaneas, no tiene en condiciones

normales, una acci6n biolégica que pueda traducirse en reacciones patologicas.*?

Las radiaciones infrarojas (760-1800nm) son las responsables de nuestras
sensaciones de calor y provocan una temperatura que hace posible procesos
metabélicos vitales para que la vida ocurra.'

La radiacién UV se define como las longitudes de onda entre 100 y 400nm. Esta
se subdivide en UVA (320-400 nm), UVB (290-320 nm} y UVC (100- 290 nm). A
su vez la radiacion UVA se ha subdividido en UVA | (340-400 nm} y UVA Il (320-
340 nm). La radiacién ultravioleta en la superficie de la tierra comprende
aproximadamente 95-98% UVA, 2-5% UVB.2 La radiacion UVC, que produciria
gran dafo sobre la piel {desde quemaduras hasta cancer) pues es la mas
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energética; afortunadamente es bloqueada en su totalidad por la capa de ozono

estratosférica y s6lo se utiliza en lamparas germicidas en algunos quiréfanos.®

Para consideraciones dermatolégicas y de fotoproteccion, el espectro solar a nivel
de la superficie terrestre (nivel del mar) consiste de longitudes de onda de energia

electromagnética entre 290 y 3000 nm.'®

La cantidad precisa y la composicion de la radiaciéon ultravioleta solar depende de
diversos factares , principalmente angulo de zenith solar, que varia con la hora del
dia, estacion y latitud; la concentracion ozono estratosférico y la contaminacion,

densidad de fas nubes y la altitud.?®

El sol y las estrellas constituyen la principal fuente ambiental de exposicion a
radiacion uitravioleta, sin embargo existen también fuentes artificiales de este tipo
~ de radiacion hechas por el hombre, ya sea con el propésito de emitir radiacion o
como un producto accesorio.® Las fuentes artificiales mas comunes son lamparas

fluorescentes, lamparas de mercurio y lamparas de xenén.*
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Sustrato cutaneo

La estructura cutanea constituye un sustrato bicldgico complejo, sobretodo por la
especifica estratificacion de 1a epidermis y por la presencia de distintas estructuras
glandutares y foliculares de la dermis.

En cada uno de los estratos epidérmicos y en la dermis se producen cuatro
fendmenos basicos de caracter optico: reflexion, dispersion, absorcion y

transmision. {Fig. 3)

Radicacion incidente

Reflexién directa
4
Estrato comeo
10-20n Reflexion epidémni
\ lIeXr pIdCTICE.  pefiexion démica
\ s v
‘ — A—

Radiacién transmitida
Epidermis

40-150u ¢ Absorciin epidérmica

» Absorcidn dérmica

1000-4000u

Reflexién dérmica

Figura 3. Interaccion de la radiacion ultravioleta y visible con la piel. La radiacién
incidente es reflejada desde la superficie, dispersada (puntos verdes) y
absorbida (puntos rojos) a medida que viaja a través de la piel.®

Lo mas importante de esto es conocer 1a cantidad de radiacidn que alcanza cada
uno de los estratos que queda disponible en ellos para ser absorbida y desarrollar

una posible accién biolégica.*
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Efectos biolégicos de la radiacién luminica

El sol es necesario para la vida, sin embargo la radiacidn solar terrestre
principalmente las radiaciones ultravioletas han sido identificadas como un factor
ambiental importante dafino para la salud. (Fig. 4) Los efectos benéficos de la luz
solar en Ja piel incluyen sintesis de provitamina Dia. Entre los efectos dadinos
agudos y cronicos de la luz solar tenemos a la quemadura solar, el bronceado, el
fotoenvejecimiento, el cancer de piel y ciertas reacciones adversas a
medicamentos. Respuestas anormales a ia luz solar se presentan en la urticaria

solar, algunas porfirias y otros padecimientos.’

Cancer de piel

Enfermedades con  (uemadura Visién y fotorespuesta
fotosensiilidad ety
Fotosintesis

Fotoalergia Sintesis de vitamina D

/

Alteraciones
fotoinmunalbgicas Calor
Cotaratas Destruccién de patégencs
Fotoenvejecimiento

Fataterapia y fotoquimioterapia

Fototoxicidad

Figura 4. Radiacion solar demostrando dos tipos de reacciones: una beneficiosa y
otra dafina. '

Los efectos dafiinos de la radiacién ultravioleta dependen de la duracidn y
frecuencia de exposicién, intensidad de la radiaciéon solar basado en a latitud y
localizacién con respecto al ecuador, y de la forma de reaccionar de la piel
basados en las caracteristicas genéticamente determinadas de color constitutivo y

fototipo cutaneo.
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La sensibilidad individual varia de manera importante pero es constante en cada
individuo y se encuentra determinada genéticamente. Esta vanabilidad
determinada genéticamente en la respuesta normal a la radiacién ha sido
unificada con el desarrollo del concepto de fototipos cutaneos.? Una historia
detallada de la forma de reaccionar de cada persona a la exposicion solar que
abarque su tendencia a quemarse (leve, moderada o severa) y su capacidad de
broncearse (para aumentar el color constitutivo de la piel o el grado de
pigmentacion melanica) puede ayudar al médico a catalogar a individuos de
cualquier color o raza étnica en seis fototipos cutdneos y de esta manera estimar
su riesgo relativo de desarrollar cambios agudos © cronicos en relacién a la

exposicién de radiacién ultravioteta.'® (Tabla 1)

Tabla |

Reactividad de la piel humana a ia radiacién solar basada en los fototipos de piet
Fototipo Reactividad o sensibilidad a la Historia de quemadura o bronceado
cutaneo radiacién ultravioleta por el sol
[ Muy sensible {++++) Se quema facil y severamente;

nunca se broncea

] Muy sensible (+++/+++4+) Se quema facilmente, bronceado
minimo con dificultad

1 Bastante sensible (++) Se quema y broncea
moderadamente de forma uniforme

v Moderadamente sensible(++) Quemadura minima bronceado facil
y moderado

\' Ligeramente sensible (+) Raro, quemadura, bronceado
importante

Vi La menos sensible {0 -+) Nunca se quema, se broncea
profusamente

Para que la radiacién ultravioleta pueda inducir un efecto biolégico debe ocurrir
primero un cambio fotoquimico. El primer paso en una reaccion fotoguimica es la
absorcién de un fotén por una molécula. Las moléculas que absorben radiacion

se denominan cromoéforos y su habilidad para absorber la radiacién depende
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principalmente de su estructura molecular, las cuales absorben una banda

caracteristica (espectro de absorcion).*

Cuando |a radiacion encuentra la superficie externa de cualquier objeto, como por
ejemplo la piel, esta es parcialmente reflejada y parcialmente absorbida y el resto
es transmitido a la siguiente capa. Este proceso se repite en cada capa
subsiguiente, siendo la division de la radiacion dependiente del indice de reaccion
de cada capa y de el espectro de absorcién de los croméforos presentes en cada

capa.?

A mayor longitud de onda de la radiacién ultravicleta y espectro visible
mayor es la profundidad de la transmision. Por lo tanto, los fotones de menor

energia penetran mas profundamente en la piel.>’ (Fig. 5)

Ultravioleta : Visible . Infrarreja
1 1
C 1B A '.
hnm 200:‘,400500600700:800900 1200
" Wl

1
i 1 1 1 1 “
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£ <
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[=]
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ng 4
23
~ 8 L

3

n

Figura 5. Representacién en diagrama de la variacién en la J)enetracién de la
radiacién ultravicleta, visible e infrarroja en la piel.

De acuerdo con esto, las reacciones fotoquimicas por luz UVB y UVC ocurren
principalmente en la epidermis mientras que las secundarias a radiacion UVA y
espectro visible tienen efectos mas profundos en estructuras y células dérmicas.
Sin embargo, la absorcién de incluso pequefias cantidades de radiacion UVB por
cromoforos dérmicos puede inducir cambios bioguimicos de importancia.®
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lll. FOTOSENSIBILIDAD

La luz solar es un factor etiologico o agravante de numerosas enfermedades de ia
piet"" Las reacciones anormales de la piel, secundarias a la radiacion solar,
reacciones que ocurren en solo una pequefia parte de la poblacién, son vistas de

manera rutinaria en la practica dermatotégica.®

El significado del término fotosensibilidad se encuentra determinado por el
contexto en el que sea utilizado. En su sentido mas amplio, las reacciones de
fotosensibilidad comprenden cualquier alteracion inducida por la absorcion de la
energia radiante. En dermatologia puede utilizarse para abarcar todas las
alteraciones cutaneas gque surgen de la interaccidon de la luz y la piel, incluso

reacciones que se consideran respuestas “normales”.?

A pesar de que el espectro electromagnético emitido por el sol se extiende desde
la radiacién ionizante hasta las ondas de radio, ia porcién capaz de producir
fotosensibilizacién se encuentra limitada a la radiacion ultravioleta y la luz visible.'?
Las fotodermatosis por lo tanto comprenden un grupe de enfermedades de
caracterizadas por el desarrolio de una erupcion cutanea luego de la exposicion a
radiacién UVB, UVA y/o luz visible."

La fotosensibilizacién puede definirse como el proceso en el cual se induce una
reaccidon a radiacién normalmente inocua mediante la introduccidon de una
sustancia capaz de absorber radiacion (fotosensibilizante) que hace que otro

componente (el sustrato) sea modificado por la radiacion.™

No existe una clasificacién estricta de los padecimientos gque cursan con
fotosensibilidad, sin embargo se ha propueste que pueden ser contempladas en
cuatro grandes grupos: fotodermatosis idiopaticas adquiridas, fotodermatosis
asociadas a fotosensibilizantes exégenos, fotodermatosis secundarias a factores

genéticos o metabdlicos y dermatosis fotoagravada.”™ (Tabla II)
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Tabla ll. Clasificacién de las fotodermatosis

A. Idiopaticas

1. Erupcién polimorfa luminica
2. Prarigo actinico

3. Hidroa vacciniforme

4, Dermatitis crénica actinica
5. Urticaria solar

B. Secundarias a agentes exdgenos
1. Fototoxicidad: contacto y sistémica
2. Fotoalergia: contacto y sistémica

C. Secundarias a agentes enddgenos
1. Porfirias

D. Dermalosis fotoexacerbadas

1. AUTOINMUNES
a. Lupus eritematoso
b. Dermatomiositis
c. Pénfigos
d. Penfigoide buloso

2. GENODERMATOSIS
a. Pénfigo benigno crdnico familiar
b. Xeroderma pigmentoso
c. Sindrome de Bloom
d. Sindrome de Cockayne
e. Tricotiodistrofia
f. Enfermedad de Hartnup

3. ENFERMEDADES INFECCIOSAS
a. Herpes labial simple

4. DEFICIENCIAS NUTRICIONALES
a. Pelagra
b. Deficiencia de piridoxina

5. OTRAS ENFERMEDADES DE LA PIEL
a. Dermatitis atopica
b. Dermatosis acantolitica transitoria
c. Poroqueratosis actinica superficial
d

. Psoriasis

i

Acné
Rosacea

-

15
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A) Fotodermatosis idiopaticas

Por definicion, la etiologia de estos padecimientos no estd definido. A pesar de
que muchas de estas enfermedades han sido estudiadas extensamente, se
conoce poco acerca de los mecanismos fisiopatoldgicos involucrados en la
induccion de las lesiones de la piel bajo estas condiciones.? En algunos de ellos
se sospecha de un mecanismo inmunoldégico. Su importancia radica en su
incidencia frecuente y distribucion amplia y a que sus manifestaciones clinicas se
sobreponen con otras enfermedades como el lupus eritematoso, dermatosis

urticarianas y eccematosas, asi como linfomas cutaneos de células T.'2

En este grupo se incluyen padecimientos como el pririgo actinico, la erupcién
polimorfa luminica, la hidroa vacciniforme, la dermatitis actinica crénica y la

urticaria solar.2"?

a) Prurigo actinico

Se trata de una entidad bien conocida en México y Latinoamérica, predomina en
pablaciones mestizas y en indios en Estados Unidos y Canada, siendo propia de
regiones localizadas por arriba de los mil metros sobre el nivel del mar. Es un
padecimiento de inicio en la infancia, con historia familiar en un 5-75% de los
pacientes. Es mas frecuente en mujeres, en una proporcion de 2:1 e inicia
generalmente antes de los diez afios, con mejoria y resolucion generalmente en la
adolescencia, pero pudiendo persistir en la vida adulta. Se caracteriza por una
erupcién papular, pruriginosa y excoriada en areas expuestas al sol y en menor
grado en areas no expuestas, que empeora en el verano y generalmente remite en
el inviemo."  En algunos casos puede observarse también queilitis crénica y
recurrente principalmente del labio inferior, asi como afeccion conjuntival que se
manifiesta por conjuntivitis y formacion de pseudopterigién. Las lesiones al ir
curando dejan en ocasiones cicatrices pequefias “picadas” o superficiales *%'*

Los hailazgos histopatolégicos son generalmente inespecificos.®
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El diagnéstico es sugerido por la historia y las manifestaciones clinicas.*® Su
tratamiento consiste en fotoproteccion (filtros y pantallas solares, ropa), y
talidomida (50-200mg/dia), medicamento que ha probado ser especialmente

efectivo en esta dermatosis.®™

b) Erupcién polimorfa luminica
Caracteristicamente es un padecimiento de mujeres joévenes, aungue puede
presentarse desde la infancia. Se presenta en todas las razas y tipos de piel, y es

bien conocida su incidencia familiar, 32

Diversos mecanismos patogénicos han sido propuestos, entre ellos una respuesta
inmunolégica anormal tipo IV de Gell y Coombs y anormalidades en el
metabolismo del acido araquidénico.'

Clasicamente los pacientes desarrollan su primer cuadro de EPML luego de
exposicion solar prolongada, generalmente en vacaciones en sitios soleados;
durante primavera o verano. La erupcién es de aparicién retardada y se presenta

horas o dias después de la exposicién inicial.”

El término EPML refleja la naturaleza pleomorfica de la erupcidn, con la aparicién
de papulas eritematosas, vesiculas, papulovesiculas lesiones similares al eritema
multiforme y lesiones eccematosas en diferentes pacientes. Las lesiones
generalmente curan sin dejar cicatriz.'? Los sitios caracteristicamente afectados
incluyen puente nasal, areas malares, porcion anterior del menton, caras laterales
y posterior del cuello, tronco superior, dorso de manos , caras posterolaterales de
antebrazos y dorso de pies.® Se presenta solo en areas fotoexpuestas pero
generalmente no afecta todas las areas expuestas al sol? Los sintomas
asociados son raros pero pueden presentarse escalofrios, dolor de cabeza, fiebre
y nauseas.” El padecimiento es generalmente recurrente con una duracion

aproximada entre 6.8 y 13.2 afios 3121
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El diagnéstico se realiza por la historia sugestiva y los hallazgos clinicos.’

El tratamienio consiste en proteccién de la radiacion ultravioleta con barreras
fisicas como ropa v filtros solares de amplio espectro (principalmente UVA), asi
como medicamentos sistémicos como antimalaricos (cloroquinas), carotenos,

fototerapia, y en casos severos talidomida.'*™

¢} Hidroa vacciniforme

Es una fotodermatosis recurrente de etiologia desconocida que inicia tipicamente
en la infancia.? Afecta ambos sexos por igual y se trata de una enfermedad
vesiculosa y ampollosa gue tiende a recurrir cada verano durante {a infancia, en
areas de la piel expuesta a la luz solar*'? Se caracteriza por la aparicion de
eritema con sensacion de quemadura o prurito en ocasiones asociado a edema
que aparece luego de exposicidn solar, seguido de la aparicién de papulas
diseminadas simétricas en fas siguientes 24 horas, las cuales evolucionan a
vesiculas. Las lesiones secan en pocas semanas dejando cicatrices permanentes
deprimidas que semejan a las de la viruela." La topografia es predominantemente
cara y areas extensoras de las extremidades y las lesiones se disponen en forma
simétricamente principalmente nariz, mejilias, lébulos de las orejas y caras
dorsales de las manos.'® Puede haber afeccién ocular, pero es poco comiin. No

hay afeccién sistémica.®

El padecimiento es generaimente controlado mediante el uso regular de ropa
adecuada vy filtros solares de alta proteccién contra radiacion UVA asi como
uve.>'

d} Dermalitis cronica actinica

El término dermatitis cronica actinica comprende algunas fotodermatosis aisladas
ya descritas que parecen tener hallazgos en comun, especialmente una respuesta
anormal a la dosis minima eritematégena (MED) a la radiacion ultravioleta B

(UVB)* y en algunas ocasiones a UVA y luz visible."® Entre ellas tenemos las
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reacciones persistentes a la luz, el reticuloide actinico, el eccema fotosensible y

las dermatitis fotosensibilizadas.??

La patogénesis del padecimiento es poco entendida, pero parece estar basada en
mecanismos inmunolégicos. De los pacientes con dermatitis cronica actinica
algunos no tienen factores predisponentes aparentes, mientras que otros tienen
antecedente de una dermatitis por contacto fotoalérgica previa, eccema atépico, y
algunos pueden tener alergias de contacto, en ocasiones multiples.’® Diversos
estudios han reportado una alta incidencia de sensibilidad de contacto alérgica a
extractos de oleoresinas de diversas plantas, fragancias y liquenes, colofonia,

caucho, metales y ocasionalmente resinas epoxi.'®"

El padecimiento afecta principalmente varones mayores de 50 afios y se
caracteriza por una dermatitis eccematosa, pruriginosa y persistente { por lo
menos un ano) con presencia de liquenificacién importante que afecta sobretodo
areas expuestas al sol. 12 Algunos pacientes evolucionan a eritrodermia. La

erupcion es usualmente peor en verano y luego de exposicion solar.

Su tratamiento es dificil generalmente y en ocasiones solo parcialmente exitoso.
Las medidas incluyen la aplicacién regular de filtros solares de amplio espectro,
evitar la exposicién solar, esteroides topicos, y en casos severos el uso de

azatioprina, ciclosporina o PUVA a dosis bajas.'

e) Urticania solar

Es una fotodermatosis idiopatica rara, que representa una reaccidn de
hipersensibilidad mediada por IgE, analoga a la urticaria aguda. Se presenta en
areas fotoexpuestas luego de 30 minutos de exposicién solar.? El padecimiento
afecta con mayor frecuencia a adultos jovenes, y se caracteriza por la presencia
de eritema, edema y ronchas con prurito, luego de exposicion solar, persisitiendo

2,14

solo pocas horas. La farmacién de ronchas es mediadc probablemente por

una reaccion alérgica de hipersensibilidad tipo | @ un alergeno cutaneo circulante
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inducido por la radiacién® Puede presentarse reacciones sistémicas con
escalofrios, fatiga, sincope y colicos abdominales.'® Las pruebas de radiacién con
fuente de luz monocromatica o de amplio espectro permiten generalmente la
confirmacion del diagnastico y la definicion del espectro de accién que produce la

respuesta urticariana,

Su tratamiento incluye antihistaminicos H1 y H2 solos o combinados, evitar la
exposicion a la radiacion ultravioleta especifica o luz visible, fotoguimioterapia,

esterocides, agentes antimalaricos y plasmaféresis. '?'*

B) Fotodermatosis secundarias a agentes enddgenos

a) Porfirias

Las porfirias constituyen un grupo de padecimientos genéticamente determinados
o adquiridos que se caracterizan por anormalidades enzimaticas en la sintesis del
heme.” Cada una de las porfirias conocidas tiene su propio trastorno bioguimico
(enzimatico) que da por resultado una excesiva produccidn, almacenamiento y
excrecion de porfiinas o precursores de éstas.® La acumulacion de los
precursores de las porfirinas y sus productos resultantes son caracterisiticos de
cada una de las diferentes porfirias y refleja los sitios donde las enzimas estan

81819 | as porfirias de origen eritropoyético (porfiria eritropoyética,

actuando.
protoporfiria  eritropoyética, coproporfiria  eritropoyética y la  porfiria
hepatoeritropoyética) inician sus manifestaciones duerante la infancia y se asocian
con fotosensibilidad cutdnea. Las porfirias hepaticas (porfiria cuténea tarda,
coproporfiria hereditaria, la porfiria variegata y la porfiria intermitente aguda) inician
después de la adolescencia , y con excepcidn de la porfiria intermitente aguda
todas pueden presentar lesiones cutaneas de fotosensibilidad.? El espectro de
absorcidon de las porfirinas se encuentra en el rango de la luz visible, entre los 400-
410nm.* La foloexcitacién de las porfirinas produce cambios en los constituyentes

celulares por transferencia de energia, originando las manifestaciones cutaneas®%
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Las principales porfirias que interesan al dermatdlogo son las que presentan
fotosensibilidad cutanea. La fotosensibilidad aguda se manifiesta por ardor, edema
y prurito y se observa principalmente en las porfirias de origen eritropoyético,
presentandose los sintomas generalmente durante la exposicion solar. Los
episodios agudos de este tipo de fotosensibilidad producen cicatrices con
apariencia de bandas prominentes en zonas acrales como nariz, orejas y dorso de
las manos. La fotosensibilidad crénica que se observa principalmente en las
porfiias hepdticas, se caracteriza por aumento gradual de la fragitidad de las
areas expuestas al sol, que se manifiesta con vesiculas y ampolla que a menudo
son hemorragicas y se convierten en costras dejando lesiones de milia y cicatrices

varioliformes 2®

Eil diagnéstico se realiza mediante determinacién de porfirinas en orina, heces y
pruebas bioquimicas. El tratamiento depende del tipo de porfiria y la
manifestaciones asociadas. En lo que respecta a la fotoproteccidén esta incluye el

uso de pantallas solares, beta-carotenos y/o antipaludicos '

C) Dermatosis fotoexacerbadas

Algunas dermatosis no producidas realmente por la radiacién ultravioleta, pueden
ser agravadas o precipitadas por ella. (Tabla lll) Esta fotosensibilidad se presenta
generalmente solo en algunos pacientes expuestos, mientras que otros pacientes
pueden verse no afectados e incluso mejorar de su dermatosis. La
fotosensibilidad puede ser evidente solo como un empeoramiento del proceso
inicial con presencia de lesiones caracteristicas de la enfermedad de base, o
puede presentarse con lesiones mas especificas relacionadas solo a la exposicion
a la luz ultravicleta. El mecanismo preciso de estas exacerbaciones en general no
ha sido determinado pero la radiacion UV aparentemente contribuye de manera

especifica a la patogénesis de algunos padecimientos como por ejemplo el lupus
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eritematoso, mientras que en otros puede ser solo uno de los diversos factores no

especificos que pueden empeorar el padecimiento.?'*

Tabla lli. Enfermedades exacerbadas por la radiacién ultravioleta'
Acné

Dermatitis atopica

Sindrome carcinoide

Linfomas cutaneos de células T
Dermatomiositis

Poroqueratosis actinica superficial diseminada
Eritema multiforme

Pénfigo benigno familiar

Enfermedad de Darier

Liquen piano

Lupus eritematoso

Pelagra

Pénfigo foliaceo

Pitiriasis rubra pilaris

Psoriasis

Rosacea

Dermatitis seborreica

Dermatosis acantolitica transitoria

Infecciones virales

Foto 1 Dermatitis atopica fotoexacerbada
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IV. FOTODERMATOSIS SECUNDARIAS A AGENTES QUIMICOS EXOGENOS

La capacidad de diversos agentes quimicos exdgenos para producir reacciones
de fotosensibilidad ha sido reconocida por mas de 2000 afes. El registro mas
temprano documentado de la utilizacion clinica de agentes sensibilizantes fue
hecha en el afo 1400 a.c., cuando las semillas de la planta Psoralea corylifolia,
que contienen psoralenos, en conjunto con la {uz solar fueron utilizadas en India
para el tratamiento del vitiligo. Alrededor del siglo XIl d.c. los egipcios obtenian
psoralenos de las flores de otras plantas, por ejemplo Ammi majus, las cultivaban
y frotaban en las lesiones leucodérmicas de la piel antes de la exposicidn

solar.?"22

Los primeros estudiocs cientificos en fotobiologia fueron realizados en la
Universidad e Munich a fines de 1800. Tappeiner reportd gue algunos colorantes
eran capaces de producir fotosensibilizacién. Prime, notd el desarrollo de una
dermatitis en areas fotoexpuestas en pacientes que tomaban eosina para el
tratamiento de la epilepsia. En 1916, Freund describe el desarrollo de eritema
seguido de hiperpigmentacion marcada en pacientes que utilizaban perfumes que
contenian 5-metilpsoralenos. Entre los afios 1920 y 1930, Goeckerman describe
en la Clinica Mayo el efecto sinérgico del uso del alquitran de hulla y ia luz solar

en el tratamiento de la psoriasis.

La interpretacion actual de las reacciones fototoxicas y fotoalérgicas fueron
iniciadas por Stephen Epstein en 1939, el observé y definio, mediante estudios

clinicos en voluntarios, las reacciones fototdxicas y fotoalérgicas.

La fotosensibilidad por agentes exdgenos comprende aquellas enfermedades de
la piel producidas por la interaccién de la radiacion electromagnética y un agente
quimico ex6égenamente adquirido. En todos los casos se requiere de energia solar,
junto con la exposicién a un agente quimico para producir una reaccion.”

Generalmente es la luz solar directa la responsable de estas manifestaciones,
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pero en casos aislados pueden ser provocadas por la exposicion a luz difusa, la
luz que atraviesa las ventanas, e incluso pueden aparecer tras exponerse el
paciente a determinadas fuentes de luz artificial. La via de exposicién puede ser
topica o sistémica y los mecanismos de respuesta irritativo o alérgico. Esto resulta

en cuatro posibles entidades clinicas: (Tabla IV}

Dermatitis por contacto fotoirritativa
Dermatitis por contacto fotoalérgica

Fototoxia por agentes sistémicos
10,20

P LN

Fotoalergia por agentes sistémicos

Tabla IV. Tipos de fotosensibilidad por agentes quimicos exogenos '

Via de exposicign Fisiopatologia

Téxica Alérgica
Toépica D x C fotoirritativa D x C fotoalérgica
Sistémica Fototoxicidad por agentes sistémicos | Fofoalergia por agentes sistémicos :

1. Dermatitis por contacto fotoirritativa

La dermatitis por contacto fotoirritativa tiene una alta incidencia y se presenta
cuando un quimico exégeno es aplicado sobre la piel de manera intencionada o
inadvertida, y posteriormente expuesta a la luz. Esta reaccidn se presenta
tedricamente en todos lo individuos expuestos a la combinacion quimico-luz y no
es mediada inmunotdgicamente. Las manifestaciones pueden presentarse a la
primera exposicién de la combinacidn agente quimico-luz, siempre y cuando se
den {as condiciones apropiadas, como suficiente cantidad del agente quimico e
intensidad suficiente de radiacidon ultravioleta y luz visible. Las sustancias
fototéxicas que producen este tipo de dermatitis generalmente absorben radiacion
en el rango de luz ultravioleta o luz visible y tienen un peso molecular de 500 o

menor.'>'*"  Algunos factores tanto del huésped como del ambiente, pueden
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explicar por qué esto no se presenta en el 100% de las personas. Entre ellos
podemos mencionar la naturaleza y concentracién de la sustancia, la humedad y
temperatura ambiental, el tiempo de exposicién e intensidad de la radiacion, la

coloracion de la piel, pelo y grosor del estrato corneo.*°

Patogénesis
Tres pasos individuales han sido identificados en el mecanismo mediante el cuai

diversos agentes inducen fototoxicidad:

+ la droga o un metabolito active debe alcanzar células de la piel vivas
= luz de longitud apropiada debe penetrar la piel

+ absorcion de fotones de luz por el quimico fotosensibilizante

Cuando la luz interactda con el agente quimico exdgeno en la piel, ésta excita
electrones en el agente quimico creando un estado electrénico inestable
{conocidos como estado “singlet” o “triplet”), A medida que éstas moléculas
inestables regresan a su estado basal ocurre transferencia de energia, la energia
transferida produce dafio a las macromoléculas celulares y organelos, asi como
liberacién de mediadores de la inflamacién que lesionan a los queratinocitos. %2

{Fig. 6)

[ fotosensibilizante + luz UV o visible ]

|absorcién de energia ]

estado excitado

[ transferencia de energia |

|

lgeneracién intermediarios reactivos al oxigeno |

l

l alteracion membrana celutar, citoplasma o niclec |

dario celular

Figura 6. Mecanismo de produccién reacciones fototoxicas™
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Las células blanco de las fototoxinas dependen de su biodistribucién. Los agentes
aplicados topicamente tienen preferencia para producir dafo por los queratinocitos

debido a que se concentran en mayor cantidad en esta area.

Tres grupes de agentes son los principalmente involucrados: furocumarinas,

alquitranes y colorantes. (Tabla V)

Tabla V. Sustancias quimicas topicas fototoxicas

Furocumarinas
Psoralenos
8- metoxipsoraleno

45,8 trimetilpsoraleno

Derivados del alquitran de hulla
Acridina
Antraceno

Fenantraceno

Colorantes
Eosina
Rosa bengala
Azul de metileno
Azul de toluidina
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« Furocumarinas

Las furocumarina son compuestos heterociclicos derivados de las cumarinas
(benzopironas). Su actividad fototéxica depende de factores estructurales y de fa

posicion de los radicales sustituidos en la motécuta.?® (Fig.7)

o
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H
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o Q
=
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8-Hidroxipsoraleno

Figura 7. Sustancias fototdxicas: furocumarinas (psoralenos)

Son las que con mayor frecuencia dan lugar a reacciones fototéxicas, tanto por via
interna como por via externa. La mayoria de las furocumarinas son de origen
vegetal, algunas de ellas se encuentran en plantas y comestibles y otras en
plantas silvestres y todas ellas pueden hallarse en las raices, hojas, flores, tallos y
rizomas. También existen furocumarinas en algunos aceites esenciales.
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I . :

Foto 2 Fototoxicidad a plantas, hétes el eritema y la ampolla.

Las furocumarinas de uso terapéutico como e! trimetilpsoralen y el 8-
metoxipsoralen (B-MOP) se utilizan como agentes tépicos para el tratamiento del
vitiligo y la psoriasis. La aplicacion accidental a areas de piel no afectada o la
proteccion inadecuada luego del tratamiento puede asociarse a exposicion solar
inadvertida y a respuestas fototoxicas severas. La reaccion es tipo retardada con

pico entre 48-72 horas.?

Las furocumarinas también se utilizan como ingrediente en las fragancias, a pesar

de que su uso se ha restringido considerablemente por esta industria.

Ef 5-MOP , el 8-MOP y el isopscraleno se presentan de manera natural en
plantas, principalmente de las especies Rutdceas, Umbiliferae (Apiaceas),
Fabaceas (antes denominadas leguminosas), Moraceas, Hipericiceas (henos),

Compuestas y Caparidaceas (alcaparras).?>?*?® (Tabla VI)
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Tabla VI. Plantas capaces de producir fitofotodermatitis

Familia Nombre botanico Nombre comitin
Rutacea Citrus bergamia Bergamota
Citrus sinensis Naranja
Citrus corylifolia Lima
Citrus limon Limén
Dictamnus albus Dipatamo
Apiaceas Ammi majus Euforbia
Angelica archangelica Angélica
Anthriscus sylvestris Perejil, wild chervil
Apium graveolens duice Apio
Heracleum mantegazzianum|Arbusto de Hércules
Heracleum sphondylium Heracleo de los prados
Pastinaca sativa Parsnip
Fabaceas Psoralia corylifolia Coronilla
Moraceas Ficus carica Higuera

Hipericaceas

Hipericum preforatum

Hierba de San Juan

Compuestas

Achillea miflefolium

Milhojas

Caparidaceas

Cleome spinosa

Aguja de Cleopatra

La dermatitis por contacto fotoirritativa inducida por estos agentes se denomina
fitofotodermatitis. Debido a que esta reaccién es retardada (48-72 horas) muchos
pacientes no reconocen el origen del problema. Las reacciones por limén se
presentan generalmente alrededor de situaciones recreacionales, mientras que las
del apio se observan con mayor frecuencia en situaciones ocupacionales,

afectando empacadores, cocineros y cajeros de supermercados,

215
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Foto 3 Fitofotodermatitis, obsérvese la hiperpigmentacion residual.

Algunas manifestaciones clinicas de la fitofotodermatitis reciben nombres
especificos como la Dermatitis de Berloque y la Dermatitis del “pasto de las

praderas”.

La dermatitis de berloque se produce en sitios expuestos a una combinacion de
algunos perfumes y la luz solar. El eritema de la erupcién va seguido de
pigmentacién. El aceite de bergamota, producido principalmente por Citrus
bergamia, es probablemente ia causa principal de las fotodermatitis producidas

por perfumes y aguas de colonias.'?

La dermatitis del pasto de fas praderas (Dermatitis bulosa estriada de |a pradera)
es producida por el contacto de la pie! con pasto de la pradera, principalmente
Heracleum sphondylium, seguido de exposicion solar. La erupcidn se caracteriza
principaimente por la disposicién abigarrada de las lesiones de eritema, vesiculas

y ampolias que curan dejando hiperpigmentacion. !4
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s Alquitranes y sus derivados

Los derivados del alquitran de hulla se encuentran entre los fotosensibilizantes
mas frecuentemente encontrados. Cerca de 400 componentes han sido aislados
del alquitran de hulla, de estos, cerca de 25 sustancias tienen propiedades
fototoxicas, por ejemplo, el antracene, benzpireno, fenantreno y pirideno. Muchas
de estas sustancias se utilizan en diversas industrias como en la manufactura de
medicamentos, tintes, perfumes, resinas sintéticas, explosivos, insecticidas, y
desinfectantes.”® Las reacciones fototoxicas a estas sustancias pueden
presentarse en situaciones terapéuticas cuando se utlizan preparados para el
tratamiento de la psoriasis. Este tipo de reacciones constituyen también un
problema relacionado con los trabajadores de la construcciéon que se dedican a
hacer techos y a revestir calles y que utifizan algunas de estas resinas como
material de trabajo, o personas que trabajan con madera tratada con aceite de
creosota.

El espectro de accién de estas reacciones se encuentra en el rango de los 320 y
430nm y la exposicion a estos agentes produce una reaccién inmediata con
sensacion de ardor intenso y sensacidn de piquetes a los pocos minutos de la

exposicion a la luz UVA 2%

» Colorantes

En esta serie de sustancias con capacidad de producir reacciones fototoxicas se
incluyen derivados de la fluoresceina (flucresceina, acridina, eosina, rosa de
bengala, floxina, eritrosina, mercurocromo) utlizados en cosméticos, tintes y
colorantes. Algunos colorantes tiazidicos como el azul de metileno, ., azul de
toluidina, azul disperso, y el rojo neutro poseen también un potencial

fototoxico.® 228

El sulfuro de cadmio, una sustancia que se utiliza para dar un tinte color amarillo a

los tatuajes, es fotoconductor y muy sensible a diversas formas de radiacion. Este
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tinte ha sido incorporado también al pigmento rojo sulfuro de mercuric para

producir un color rojo mas intenso en los tatuajes. '

Una reaccién similar a la descrita por el alquitran de hulla se ha reportade con

derivados de la antraquinona como el benzantreno.®

Manifestaciones clinicas

Los sitios mas frecuentemente afectados son dreas expuestas a la luz sofar
incluyendo cara, V del escote, region de la nuca, dorso de las manos, superficies
extensoras de antebrazos y porcidn anterior de las piernas®® Algunos sitios
generaimente respetados incluyen parpados, region submentoniana, regiones

postauriculares, piel cabelluda y pliegues de flexion.*?

La reaccion se manifiesta como una quemadura solar exagerada con eritema o

edema acompafiada a veces de vesiculas. El paciente puede referir dolor,

sensacién de quemadura o “piquetes”.>'%%0

Foto 4 Fototoxicidad por alquitran (petréleo), ndtese el eritema, edema vy ia
presencia de vesicuias.
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Debido a que el dafio fototdxico induce muerte celular, el recambio de las células
epidérmicas muertas se presenta como descamacién. El eritema agudo se asocia
a estimulacion en fa produccion de melanina, lo que conduce a hiperpigmentacion
que puede persistir varios meses luego de la resolucion de la reaccion aguda.2'2°
Generalmente se observa una marcada division entre la piel afectada y la no

afectada.

Foto 5 Fototoxia por citricos, eritema y manchas hiperpigmentadas.

El tiempo de aparicidon de la respuesta varia dependiendo del quimice involucrado,
por ejemplo los alquitranes inducen reacciones positivas inmediatas en la piel
luego de la exposicién a la radiacion, mientras que los psoralenos inducen

respuesta 48-72 horas después de la exposicion a la luz.?°
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Diagnéstico
Se basa en una historia clinica minuciosa en busca de posibles agentes causales

y asociacion con exposicion sotar.?'

Histologia
Los hallazgos no son especificos y muestran generalmente necrosis epidérmica

con presencia de infiltrado dérmico.?

Tratamiento

Consiste principalmente en hacer al paciente consciente de la etiologia de su
problema con el fin de evitar nuevos episodios en el future. El manejo sintomatico
puede incluir fomentos, lociones secantes, esteroides tdpicos y antihistaminicos
sistémicos. Ademas en la fase de pigmentacion residual pueden utilizarse

protectores solares y agentes despigmentantes.'*?°
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2. Dermatitis por contacto fotoalérgica

Las reacciones fotoalérgicas estdn basadas en mecanismos inmunocidgicos y
pueden ser provocadas en un pequeno numero de individuos que han sido
sensibilizados previamente.® Representan una manifestacién de inmunidad
celular retardada por exposicidn a un agente fotosensibilizante y al mismo tiempo

a radiacién que puede ser de tipo UVA 6 UVB.?®

Patogénesis
El evento inicial en la dermatitis por contacto fotoalérgica es la absorcion de

energia radiante por un cromoforo, en este caso un fotoantigeno. La energia
absorbida produce un cambio quimico en el antigeno, que resulta en la produccién
de un fotoproducto estable o una molécula en estado excitado, de vida corta. Esta
molécula se conjuga posteriormente con una proteina transportadora para producir
un antigeno completo. A partir de este momento el mecanismo involucrado en la
induccion de sensibilidad es el mismo involugrado en la induccion de la dermatitis
por contacto alérgica. Este incluye procesamiento del antigeno por las células de
Langerhans y la presentacién del antigeno al sistema linforeticular con activacion
de células T de manera antigenc especifico. Las células T proliferan, se
diferencian y recirculan a la piel, a los sitios donde el compuesto fotosensibilizante
fue expuesto a la luz; en este sitio producen una respuesta inflamatoria con objeto

de erradicar a las células conjugadas con el fotohapteno.'®? (Fig. 8)

Fotoalergeno

+— . Radiacién UV

L 4
fotoproducto estable o
fatcalergeno excitado {hapteno)

malécula acarreadora
y

antigeno completo

¥
respuesta inmune mediada por células

Figura 8. Mecanismo de produccion reacciones fotoalérgicas®™
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Los agentes capaces de inducir dermatitis por contacto fotoalérgica pueden
agruparse en: agentes antimicrobianos, fragancias, protectores solares y algunas

sustancias quimicas miscelaneas.”” (Tabla VII)

Tabla VII. Agentes tépicos relaciocnados con dermatitis por contacto fotoalérgica

Agentes antimicrobiancs Protectores solares

Salicinalidinas halogenadas y sustancias uve

relacionadas quimicamente PABA
Tetraclorosalicilanilida (TCSA) Octildimetil- PABA
Tribromosalicilanilida (TBS) Cinamatos
Dibromsalan {DBS) Salicilatos
Triclorocarbanilida (TCC) UVA
Jadit Benzofenonas
Muttifungin Antranilatos

Derivados halogenados del fenol Dibenzoilmetanos
Bithionol Otros
Triclosan Acido fenil bencimidazol sutfénico
Diclorofeno Metilbenicilideno alcanfor
Hexaclorefeno
Clorhexidina
Fenticlor

Derivados de las sulfanilamidas

Fragancias Sustancias quimicas miscelaneas

Fenotiacinas y derivados
Clorpromazina

Musk ambrette Prometazina
Balsamo del Perd Plantas ]
6-metilcumarina Compositae
Aceite de sandalo Liquenes y mezclas de maderas
Antinflamatorios no esteroidecs
Bencidamina
Ketoprofeno

Acido tiaprofenico
Tiourea
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¢ Agentes antimicrobianos

Durante la década de los afios 60 y 70 los agentes antimicrobianos presentes en
jabones , limpiadores y otros productos para el cuidado personal, eran los
principales responsables de la mayoria de los casos de dermatitis por contacto
fotoalérgica.?® Estos agentes incluyen las salicilanillidas halogenadas, derivados
halogenados del fenol y derivados de la sulfanilamida. Las salicilanilidas
halogenadas y sustancias relacionadas, utilizadas como antisépticos en jabones,
desodorantes y cosméticos, fueron los agentes causales de la mayoria de casos
de dermatitis por contacto fotoalérgicas durante la década de los 60. Luego de la
comunicacion de dermatitis por contacto y fotocontacto a estas sustancias, ef uso
de estos compuestas ha disminuido, sin embargo, a pesar de que estos agentes
no son tan ampliamente utilizados hoy en dia, ocasionalmente se observan casos
de fotoalergia todavia. Algunos pacientes con “reacciones persistentes a la luz”
iniciaron su problema hace 10 6 15 afios con estos agentes.>*#% De entre estos
compuestos los poco halogenados actian como antimicdticos y los muy

halogenados como bactericidas.?

37



Fofoalergia y fotoparches

1. Salicilanilidas haloqenadas y sustancias relacionadas

Son fotoalergenos bien identificados, entre estos tenemos a la
tetraclorsalicilanilida (TCSA), tribromosalicilanilida (TBS), dibromsalan (DBS),
triclorcarbanitida (TCC), jadit y multifungin.

OH OH
: CO — NH
Br CO_ NH \ :
@\Br Br
Br
Br

3,4'.5 - tribromosalicilanilida (TBS) 4' 5 — dibromosalicilanilida
or OH
cl, j CO — NH : CO — NH
1 Cl \@ cl
i Cl Br
3,3" 4’5 — tetraclorosalicilanilida (TCSA) 5 — bromo4' clorosalicilanilida {(BCSA)

En los Estados Unidos, estas sustancias no son utilizadas en fa actualidad en
jabones o productos de uso personal pero se encuentran presentes en limptadores
de uso industrial % El jadit (buclosamida) y multifungin son agentes antifingicos.
cuyo potencial fotosensibilizante se encuentra probablemente relacionado a su

similitud quimica con las salicilanilidas halogenadas.?®
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2. Derivados halogenados del fenol

Entre estos tenemos al bithionol, triciosan, diclorofeno, hexaclorofeno,

clorhexidina y fenticlor.?2232

OH oH OH OH

Cl i S Cl g
I i
cl Ct Ct cl

Bithionol Fenticlor

OH OH oH
OH
Ej/CHz @ cl : CH, al
! a & :
cl Cl cl c
Diclorofeno Hexaclorofeno

Desde hace mucho tiempo el fenol y sus derivados halogenados venian siendo
utilizados como antisépticos.”® En la actualidad el triclosan, diclorofeno,
hexaclorofeno, clorhexidina y dimetilol-dimetil hidantoina se encuentran presentes
en diversos productos para el aseo personal (jabones, champtis y desodorantes).
E! bithionol no es utilizade en la actualidad en productos de aseo personal en
Estados Unidos y Japdn, sin embargo se encuentra presente en limpiadores de
uso industrial, asi como en productos para uso veterinario y agricola.>?® EI
fenticlor es utilizado en productos de aseo personal principalmente en Canada,

22 como por ejemplo jabones de manos.” Existen

Reino Unido y Australia
también reportes de reacciones de contacto fotoalérgicas secundarias a la
exposicion industrial con fenticlor  (aditivo biocida para enfriamiento de

sistemas).>?
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3. Derivados de la sulfanilamida

Estos agentes antibacterianos, incluidos dentro del grupo de las sulfamidas junto
con las sulfonamidas, sulfatiazol, sulfapiridina, sulfaciazina, suifametazina,
sulfacetamida, sulfameracina, sulfoguanidina, los blancéforos y los antidiabéticos
orales, pueden producir aparentemente tanto reacciones fototoxicas como

fotoalérgicas. E! nucleo fundamental de la sulfamida es et siguiente:®®

HN SO,NH,

Afortunadamente, las preparaciones tépicas de sulfanilamidas no son de uso
frecuente en la actualidad. Otros compuestos sulfonamidicos de uso tépico, como
la sulfacetamida, sulfatiazel, y sulfadiazina no son aparentemente

fotosensibilizantes.?

Las fotoalergias se producen generaimente por aplicacidn tépica de polvos,

pomadas, etc, en tanto que las reacciones fototdxicas aparecen tras la

administracién general orai o parenteral ®

Recientemente han sido descritas también reacciones fotoalérgicas al clioguinol y

al olaquindox (aditivo para alimento de cerdo utilizado como antibiético).2%3!
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+ Fragancias

Entre los afios 1970 y 1980 dos fragancias: el musk ambrette , en las colonias de
hombres, y la 6-metilcumarina, en las lociones para bronceado pasan a ser

fotoalergenos relevantes.'®?

Las reacciones por contacto fotoalérgicas a los perfumes son debidas a dos de los
principales componentes de estos productos: la fragancia por si misma y los

fijadores utilizados para mantener la fragancia o aumentar su aroma.

Las fragancias pueden ser naturales o sintéticas, En su forma natural (aceites
esenciales, balsamos, concretes/absolutes) son obtenidos de piantas y flores, por
otro lado las sintéticas son compuestos organicos de la variedad aldehido, cetona

o alcohol 2%

Los fijadores son generaimente secreciones de las giandulas sexuales de algunos
animales, pero pueden ser también sintéticos como por ejemplo el musk

ambrette 2

El uso de fragancias es ubicuo, y no se encuentra limitado a cosmeéticos utilizados
por su aroma, como los perfumes, aguas de colonia, desodorantes y lociones para
después de afeitar. Virtualmente todos los cosméticos contienen fragancias;
incluso aquellos marcado como “libres de fragancia® o “sin olor" pueden contener
enmascaradores de las mismas, Los productos para higiene oral, los detergentes,
los limpiadores, los desodorantes ambientales, el papel y derivados del papel
como panales, toallas faciales, papel de bafio, los insecticidas, las pinturas, los
medicamentos tépicos, las especias y saborizantes contienen fragancias,
pocdemos decir que practicamente toda persona se encuentra en contacto

diariamente con fragancias.™
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La identificacion del alergenc en los casos de dermatitis por contacto a perfumes
es particularmente dificil debido a la complejidad de las mezcias en los perfumes,
y a la naturaleza secreta de la industria de los perfumes, las cuales impiden la

identificacion y eliminacion de sensibilizantes de contacto potenciales, ™

Considerando el amplio uso de balsamos, fragancias, especias, saborizantes de
comidas, la frecuencia de alergia de contacto a este grupo de materiales es
relativamente pequefio, aunque en nimeros absolutos la alergia a fragancias es

frecuente.

La reaccion adversa mas frecuente a fragancias vista por los dermatélogos es la

dermatitis por contacto alérgica. Los sitios mas frecuentemente afectados
32

incluyen la cara, pliegues cutdneos, manos.

Foto 6 Dermatitis por contacto itritativa a fragancias, mancha hiperpigmentada
residual.
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El musk ambrette fue uno de las causas identificadas con mayor frecuencia de
dermatitis por contacto fotoalérgica a fines de 1970, cuando era utilizado en
concentraciones relativamente altas en productos perfumados.® Es un fijador
sintético de fragancias, utilizado en la industria de alimentos y cosmética. Se
encuentra presente en colonias, lociones para después de afeitar, productos de
tocador y perfumes, especialmente de hombres, medicamentos tdpicos,
detergentes, en el aceite perfumado utilizado por los musulmanes antes de sus
oraciones e incluso en alimentos. 2 Se piensa que una concentracion alta del
material peffumadc no purificado en lociones para después de afeitar, aplicadas a
piel erosionada y expuesta, es responsable de la fotoalergia resultante.®® Se ha
reportado que es capaz de inducir reacciones persistentes a la luz e
hiperpigmentaciéon en algunos pacientes >?**  Su utilizacién en la actualidad es
menos frecuente siguiendo la recomendacion emitida en 1982, por la Asociacion
Internacional de Fragancias (IFRA) de que no debia ser utilizado en productos
disefados para aplicar en la piel, sin embargo, todavia existen productos que

contienen este agente.?

La 6-metilcumarina es una lactona organica sintética relacionada estructuralmente
con las furocumarinas.” A finales de los afios 70 fueron reportados numerosos
casos de reacciones de fotosensibilidad severas luego de la aplicacién de lociones
para broncearse en las cuales la 6-metilcumarina era incorporada como fragancia.
Como punto interesante en estos pacienies las reacciones clinicas tenian
manifestaciones clinicas tanto de fototoxicidad como de fotoalergia. Se considera
que representa una sustancia de bajo potencial fotosensibilizante que en la
mayocria de las circunstancias no produce reacciones de fotocontacto, a menos
que sea utilizada en altas concentraciones con exposicién adecuada a radiacion

23

ulfravioleta.”” En la actualidad la 6-metilcumarina no se utiliza en protectores

solares, sin embargo se encuentra presente en otros productos de uso persscmal.2

Otras fragancias que han sido relacionadas con reacciones fotoalérgicas de

contacto son el aceite de sandalo y el balsamo del per(r.>>%’

43



Foloalergia y fotoparches

s Protectores solares

Los protectores sclares se definen como cualquier producto capaz de detener en
mayor o menor gradoe la penetracion de los rayos solares en la piel. Estos pueden
ser divididos en dos grandes grupos: protectores quimicos y protectores fisicos o

pantallas.®

Las reacciones adversas a protectores quimicos incluyen dermatitis por contacto,
tanto alérgica como irritativa, asi como reacciones fototéxicas y fotoalérgicas.'? En
cuanto a los protectores fisicos, no existen reportes de alergia o fotoalergia a los
mismos.” En los casos en los que se sospeche de formulaciones con estos
agentes, el excipiente mas que el ingrediente activo pueden ser la causa de la
dermatitis.® Entre los excipientes se incluyen el aceite mineral, petrolato, isopropil
esteres, derivados de la lanolina, alcoholes alifaticos, triglicéridos, cidos grasos,
ceras, propilenglicol, emulsificantes, sustancias para dar espesor, preservativos y

fragancias.*

1. Protectores quimicos

En los ultimos afios, los protectores quimicos han pasado a ocupar el primer lugar
como agentes productores de dermatitis por contacto fotoalérgica. Esto es debido
al incremente en el usc de estos productos en la sociedad occidental, lo cual

representa irénicamente el triunfo de la educacién para la salud proporcionada por

211,12

los dermatdlogos. Su uso en la actualidad se extiende no solo a la

fotoproteccion en pacientes con problemas de fotosensibilidad sino también al uso

de cosméticos y productos de tocador para proteger contra el envejecimiento 4’
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La fotosensibilizacion a estos agentes puede representar un problema singular
debido a que si no es reconacida el paciente y el médico tratante puede exacerbar
{a dermatitis al incrementar el uso de protectores solares como parte del

tratamiento para la fotosensibilidad.*?

Estos agentes son preparados que contienen moléculas que absorben la radiacion
ultravioleta al aplicarse de forma directa sobre la piel para disminuir la cantidad de
radiacidbn que penetra en la epidermis. Cada molécula absorbe dentro de un
rango de longitud especifico, lo cual determina el espectro de absorcién de
diversos fotoprotectores. Dichas moléculas contienen numerosos dobles enlaces
en un aniflo bencénico o en una configuracién lineal. La longitud de onda que
absorben estas moléculas es directamente proporcional al nimere de dobles
enlaces presentes.” Estos agentes actian como filtros, por consiguiente, cierta
cantidad de radiacion uitravioleta entrara a los tejidos.® De acuerdo a su
selectividad en la absorcion de ciertas longitudes de onda estos pueden ser
" divididos en protectores contra radiacion UVA y UVB.'? (Tabla VIIl) Su efectividad
clinica depende de diversos factores ademas de su habilidad para absorber la
radiacion, por ejemplo, el solvente y la estabilidad de la formula, la sustantividad,
la concentracién en la piel, su potencial irritativo y de sensibilizacién, y que tan
bien se adhiera a la piel.** La sustantividad es una caracteristica importante de los
fotoprotectores, que refleja el grado de fotoproteccidn en circunstancias adversas

como exposicion sostenida al agua o sudoracion.*

43



Foloalergia y fotoparches

Tabla VIIl. Protectores solares quimicos

Grupo Nombre del compuesto Fico de
absorcidn
Aminobenzoatos | Acido para-aminobenzoico (PABA)} UvB
Amil p-dimetilaminobenzoato (Padimato A) uvBe
2-etilhexil PABA (Padimato O) uvB
Gliceril PABA uve
Etildihidroxipropit PABA uvB
Cinamatos Dietanclamina p-metoxicinamato UVB
2-etilhexil p-metoxicinamato (Parsol MCX) UVB
Saicilatos 2-etilhexil salicilato uvBs
Homosalato UvVB
Qctilsalicilato uvs
Trietanolamina salicilato uvB
Benzofenonas Benzofenona-3 (oxibenzona) UVA
Benzofenona-4 (sulisobenzona) UVA
Benzofenona-8 (dioxibenzona) UVA
Antralinatos Metil-antralinato UVA
Dibenzoiimetangs | Butiimetoxidibenzoilmetano (Parsol 1789, UVA
avobenzona)
Isopropil-dibenzeoilmetano (Eusolex 8020) UVA
Otros Acido fenil bencimidazol sulfénico (Eusolex UVB
232)
Metilbencilideno alcanfor (Eusolex 6300) uvB

a) Proteciores contra radiacion UvB

Estos se basan en el acido para-aminobenzoico (PABA) y sus esteres (padimato
A y O) asi como en cinamatos y salicilatos. Blogquean de manera efectiva cerca
del 90% de la radiacion UVB en todo su espectro (290-320nm) y por lo tanto

ofrecen proteccidon completa contra las quemaduras solares inducidas por

uvB."

Los aminobenzoatos:

PABA [ Padimato O, Escalol 507] se encuentran entre los primeros protectores

solares utilizados*®. Debido a su limitada solubilidad en agua, el efecto adverso

PABA y sus esteres (amildimetil PABA [Padimato A,
Escalol 506], etildihidroxipropil PABA, gliceril PABA [Escalol 108), octildimetil
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mas frecuentemente relacionado con el PABA es la dermatitis por contacto
irfitativa, con sensacién de ardor y comezén, ya que generalmente requiere ser

solubilizado en bases alcohoélicas.*®

Su bien conocido potencial sensibilizante y fotosensibilizante ha conducido al
cambio a protectores solares “libres de PABA" los cuales se consideran mas
seguros.*® La baja incidencia de reacciones de contacto fotoalérgicas en la
actualidad representan probablemente la baja frecuencia de exposicion a estos

agentes en la actualidad.*>*’

Los cinamatos han pasado a ser los agentes mas frecuentemente utilizados en
los protectores UVB." Entre estos tenemos al 2-etilhexil p- metoxicinamato
{Parsol MCX), el 2-efoxietl p-metoxicinamato y el octilimetoxicinamato. Su
espectro de absorcién se ubica entre los 280 y 320nm.*®* Estos son poco
solubles en agua por lo que se utilizan con frecuencia en protectores “a prueba
de agua”. Han sido implicados en reacciones tanto alérgicas como fotoalérgicas,
no obstante, la baja frecuencia de reacciones positivas en diferentes estudios de

fotoalergia sugieren que su uso parece ser relativamente seguro.*>*

Los salicilatos absorben débilmente la radiacién UVB (280-320nm), sin embargo
son populares entre los protectores solares por su seguridad, solubilidad y
estabilidad.?® Entre ellos tenemos al octil salicilato, homomentil salicilato,
trietanolamina salicilato y al 2-etilhexil salicilato.*® Los reportes de
sensibilizacién a estos agentes son escasos y se asocian principalmente al

homomentilsalicilato.*®

b) Protectores contra radiacion UVA
Los protectores UVA tienen espectro de absorcién limitado, y absorben
principalmente las longitudes de onda mas cortas de la UVA (320-360nm). Estos
contienen benzofenonas, antralinatos y dibenzoilmetanos.'?
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Las benzofenonas son cetonas aromaticas que han sido utilizadas en la industria
por mas de 30 anos para proteger materiales sujetos a decoloracién o deterioro
cuando se exponen a la luz solar. Cuatro de estos agentes han sido
incorporados a protectores solares tépicos y cosméticos. Entre ellas tenemos la
oxibenzona (Benzofenona-3, Eusolex 4360), fa sulisobenzona (Benzofenona-4),
la dioxibenzona (Benzofenona-8) y la mexenona (Benzofenona-10).424348
Tienen un espectro de absorcién limitade a fos 300-350nm, extendiendo su
espectro de absorcién a UVA y también radiaciones UVB , sin embargo no
cubren todo el espectro UVA.'>*®* De éstas, la oxibenzona es la mas
frecuentemente utilizada en protectores solares, y también el agente causal mas
frecuente de dermatitis por contacto fotoalérgica en la actualidad. Z47%°  Sin
embargo, existen reportes de dermatitis por contacto alérgica y fotoalérgica

también a la sulisobenzona, dioxibenzona y mexenona,>®

La dermatitis por contacto alérgica a oxibenzona fue reportada por primera vez
en 1972 y la fotoalergia en 1982.*° Para 1992, la benzofenona-3 habia
reemplazado al PABA como el protector solar mas frecuentemente utilizado.*®
Desde entonces diversos estudios de fotoalergia han reportado su alta
frecuencia como fotoalergeno, sobrepasando las reacciones positivas

secundarias a agentes antimicrobianos y fragancias.?®

Las benzofenonas se encuentran disponibles en numerosos protectores solares
de venta en mostradores y son adicionadas también a otros productos como
conservadores, pueden ser incluidos en bajas concentraciones (<10%) en
cosméticos faciales, fijadores de pelo, tintes de pelo, perfumes, champis y
cremas para afeitar. Su presencia debe ser declarada en las etiquetas de los

productos cuando su concentracion excede el 0.05%.505'52

Los antralinatos son derivados del acido orto-aminobenzoico, con absorcion que

se extiende al espectro UVA hasta 360nm. Generalmente son combinados con
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otros agentes para proporcionar un espectro de fotoproteccién mas amplio. No

han sido documentadas alergias a estos agentes.”>*®

Los dibenzoilmetanos, o dicetonas substituidas, representan un grupo
relativamente nuevo de protectores particuiarmente efectivos contra la radiacion
UVA. Entre estos tenemos al isopropit dibenzoilmetano [Eusolex 8020] y al

23,46

butilmetoxidibenzoilmetano  [Parsol 1789,  avobenzonal). Existen

comunicaciones de dermatitis por contacto alérgica y fotoalérgica a los
dibenzoilmetano, no obstante, la mayoria de estos se asocian al uso del
derivado isopropilico. Los reportes de dermatitis por contacto alérgica y
fotoalergia a la avobenzona son mas escasos, sin embargo el mayor uso de este
compuesto con pruebas al parche adecuadas podria ayudar a aclarar su
potencial de sensibilizacion.® Pueden presentarse reacciones cruzadas entre

ambos compuestos.*®

El metilbencilideno alcanfor (Eusolex 6300) es un protector solar utilizado
ampliamente en Europa, cuyo uso en Estados Unidos no ha sido aprobado. Su

3943 Existen varias

espectro de absorcidn se ubica alrededor de los 300nm.
comunicaciones en la literatura de reacciones alérgicas y fotoalérgicas de
contacto a protectores solares que contienen este agente.®® Este agente puede

dar reaccién cruzada con el isopropil-dibenzoilmetano.*

El acido fenil-benzimidazol sulfénico es un protector contra radiacion UVB
recientemente aprobado para su uso en Estados Unidos. Las comunicaciones en
la literatura de reacciones de alergia y fotoalergia por contacto a este agente son

escasas. %
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* Sustancias quimicas miscelaneas

1. Fenofiacinas y sus derivados

La fenotiacina, utilizada como un insecticida y como antihelmintico en medicina
humana vy veterinaria, asi como agente antipsicdtico, esta relacionada
quimicamente con el azul de metileno, un fotosensibilizante potente.

La clorpromacina es causa de dermatitis por contacto fotoalérgica entre personal
medico y enfermeras que se contaminan sus manos mientras inyectan el

medicamento.

El hidrocloruro de prometacina, un antihistaminico disponible en forma tépica,
también produce reacciones fototdxicas y fotoalérgicas de contacto. La
administracién sistémica sin la aplicacion tdpica parece no inducir

fotosensibilidad. 1522234

2. Plantas y peslicidas

Algunas plantas de la familia Compositae, cuyos integrantes incluyen darnica,
alcachofa, crisantemo, dalias, diente de ledn, escarola, lechuga, caléndula, girasol
y ambrosia han sido reportadas también como causa de fotoalergia. La
sensibilizacién en la gran parte de los casos es secundaria a contacto con
alergenos del tipo sesquiterpenelactonas.?*>® La sensibilizacién a estas lactonas
ha sido asociada a casos de dermatitis crénica actinica.'®®® Algunos liquenes
(grupo de plantas compuestas por algas y hongos simbidticos) y diversas mezclas
de maderas pueden producir dermatitis por contacto aerotransportada y simular

cuadras de fotosensibilidad. 2%

Diversos pesticidas, entre ellos el benomil, captan, captafol, folpet, maneb,

mancozeb, TPN, pirethrum, zineb y ziram han sido relacionados con dermatitis por
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contacto fotoalérgica y algunas estudios sugieren que estos alergenos deben ser

incorporados a la serie de fotoparches, %6575

3. Antiinflamatorios no esteroideos

Los antiinflamatorios no esteroideos topicos son fotosensibilizantes frecuentes. En
la actualidad se utilizan, como una alternativa a ias presentaciones orales, en el
tratamiento de molestias musculoesqueléticas localizadas, pero tienen capacidad
para producir sensibilizacion de contacto.®® De estos |a familia de los compuestos
arilpropidnicos y los oxicams, principalmente el ketoprofeno y el piroxicam, son fos
AINES tépicos que han sido relacionados principalmente con dermatitis de

contacto fotoalérgica.5®¢'

El ketoprofeno es el AINE topico mas frecuentemente relacionado con dermatitis
por contacto fotoalérgica en la actualidad, no obstante la fotosensibilidad sistémica
por este agente es excepcionat.zem Existen reportes de reacciones cruzadas
entre e) ketoprofeno y el fenofibrato, que pueden ser explicadas por la estructura
benzol-cetona de estos compuestos. En estos casos debe suspenderse también el
uso de productos cosméticos que contengan benzofenonas por la posibilidad de

reacciones cruzadas, 9506283

El hidrecloruro de bencidamina y el acido tiaprofenico topico han sido reportados

también como causa de dermatitis por contacto fotoalérgica, 28465

Por dltimo las reacciones de fotoalergia de contacto han sido descritas con
sustancias tan diversas como la benzocaina, tiourea, dibucaina®, fluoruracilo,
blancéforos, sulfuro de cadmio, cobalto, cromatos e hidrocloruro de

difenhidramina.?*®
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Manifestaciones clinicas

Las lesiones se localizan al igual que en el caso de las reacciones fototoxicas en
areas fotoexpuestas. Algunas areas cutaneas como la regidn palpebral,
retroauricular o submentoniana suefen ser respetadas, aunque esto no es
obligatorio, pudiendo extenderse las lesiones a zonas cubiertas.®® Las lesiones
se presentan de manera retardada 1-3 dias después de la exposicidn, sin
embargo no todos los pacientes reconocen la relacion entre la exposicion solar y
la aparicién de la erupcion. Clinicamente la reaccion se manifiesta como una
respuesta eccematosa aguda o subaguda. Los pacientes presentan eritema,
papulas y ocasionalmente vesiculas. La exposicion repetida a la radiacién UVA y
el agente contactante condicionan gue la reaccién fotoalérgica progrese a cuadros
clinicos mas generalizados. En estos casos subagudos o cronicos pueden

observarse eritema, escama y liguenificacion.'>2°%2

Las reacciones persistentes a la luz son un subtipo de dermatitis fotoalérgica en la
que el paciente continua presentando una dermatitis eccematosa cuando se
expone a radiacion especifica, incluso luego de haber suspendido el agente
agresor. Clinicamente puede presentarse diseminacion de las lesiones a todos los
sitios expuestos a la luz, y si la reaccién es severa, a zonas cubiertas.?® Los
primeros casos descritos se relacionaban a exposicidon a salicilanilidas
halogenadas presentes en jabones y al bithionol en antisépticos topicos, otros
fotosensibilizantes tapicos que han sido relacionados a este tipo de reacciones

incluyen las fenotiacinas, musk ambrette y 6-metilcumarina.?

Diagnostico

En el diagnéstico de una reaccidn de fotosensibilidad resulta fundamental la
realizacion de una anamnesis y un examen clinica completos y exhaustivos.
Deben investigarse todas las probables fuentes de exposicion a fotoalergenos.65
Et diagnéstico de fotoalergia a protectores solares puede no ser siempre obvio

para el paciente o el médico, ya que el afectado puede haber sido sensibilizado
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por cosmeéticos o productos de tocador que contengan el agente. Este debe ser
sospechado en pacientes con lesiones en zonas expuestas de la  piel,
particularmente en aquellos pacientes vistos en clinicas de dermatologia que

presentan una exacerbacion no explicable de una fotodermatosis. ™

El diagnéstico definitive de dermatitis por contacto fotoalérgica requiere la

confirmacién mediante la realizacion de pruebas de fotoparche.?

Histologia

Los hallazgos histolégicos son similares a los vistos en la dermatitis por contacto
alérgica, en la cual se cbserva la presencia de espongiosis en la epidermis,
formacién de vesiculas, infiltrado linfocitario perivascular en dermis, vy

exocitosis. > 1

Tratamiento

Una vez el antigeno ha sido identificado, el tratamiento definitivo reside en la
suspension de fos agentes agresores: el agente quimico fotosensibilizante y la luz.
Luego de la suspension del agente sensibilizante es necesario dar tratamiento
durante algunas semanas para el control de los sintomas; este inciuye fomentos,
lociones secantes, antihistaminicos y esteroides toépicos. Los esteroides

sistémicos deben reservarse a los casos severos.>%

Las medidas de fotoproteccién consisten en el uso de ropa adecuada, protectores
solares topicos, quimicos o fisicos. Es importante conocer el espectro de accién o
de absorcién del fotosensibilizante quimico debido a que fas medidas preventivas
deben ser dirigidas a estos. Desafortunadamente la informacion acerca del
espectro de absorcion y de accion de la mayoria de estos quimicos es escasa, por
lo que muchas veces la fotoproteccion debera incluir el espectro ultravioleta

completo, mediante el uso de pantallas solares.'
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El manejo de estos pacientes debe inciuir también una explicacion adecuada al
paciente acerca de su dermatosis y los agentes causales de esta de modo que
puedan prevenirse nuevos episodios. Los pacientes deben ser instruidos para que
lean las etiquetas de los productos que utilizan y se les debe proporcionar los
diferentes nombres quimicos de las sustancias a las que son alérgicos, por
ejemplo en el caso de las benzofenonas. Los dermatdlogos también deben saber
que ta formulacidn de los protectores solares quimicos varia de afio a afic y que
un protector libre de una antigeno puede contenerlo la siguiente temporada, y

viceversa, sin cambios en el nombre comercial del producto.*?

Algunas reacciones, incluyendo aquellas a la oxibenzona, pueden persistir y
presentar recurrencias con la exposicion solar incluso adn cuando el agente no
este siendo utilizado, por lo que el paciente debe evitar la exposicién solar hasta la

resolucidn de la sensibilidad.
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Debido a que las reacciones fototdxicas y fotoalérgicas tienen a menudo
caracteristicas clinicas e histologicas similares, estas pueden ser dificiles e
diferenciar. Sin embargo, a pesar de las similitudes estas reacciones tienen varias

caracteristicas diferentes que se resumen en fa tabla.?'"? (Tabla iX)

Tabla IX. Diferencias entre las reacciones fotoalérgicas y fototéxicas

Fotoalergia Fototoxia
Incidencia baja alta
Cantidad agente pequeria grande
Aparicién 1a. exposicion no si
Sensibilizacidon si si
Relacion exposicion/lesiones  24-48 hrs minutos a dias
Manifestaciones clinicas eccematosa quemadura
Distribucidn lesiones piel expuesta; solo piel expuesta

puede extenderse

piel no expuesta
Hiperpigmentacion rara marcada
Duracién de la sensibilidad persistente corta

3. Fototoxia y fotoalergia por agentes sistémicos

Las reacciones de fotosensibiidad a agentes sistémicos o reacciones
fotomedicamentosas se producen luego de la ingesta de algunos medicamentos
con fines terapéuticos.!" Diversos estudios en animales in vitro han demostrado
que la mayoria de estas reacciones son mediadas por mecanismos toxicos mas
que alérgicos. Generalmente el espectro de accidon de estas respuestas se
encuentra en el rango de la luz UVA, con excepcidon de las sulfonamidas,
vinblastina y aditivos sulfitos de algunos alimentos, cuyo espectro de accidén se

ubica en el de la UVB. %

Los medicamentos que con mayor frecuencia producen fotosensibilidad por via

sistémica aparecen en la tabla X 25111522
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Tahla X. Drogas capaces de inducir fotosensibilidad sistémica

Fotoalergia

Fototoxia

Sulfonamidas

Clorpromacina

Piroxicam

Griseofulvina

Quinidina

Quinolonas

Hidrocloruro de piridoxina (Vit Bs)

Antibidticos y antifingicos
Tetraciclinas
Quinolonas
Sulfonamidas
Griseofulvina

Hipoglicemiantes orales
Sulfonilureas
Clorpropamida
Gliburida
Tolbutamida

Antiinflamatorios no esteroideos
Benoxaprofeno
Piroxicam
Naproxen
Ketoprofeno

Diuréticos
Furosemida
Tiazidas

Agentes quimioterapéuticos
Dacarbazina
S-fluoruracilo
Vinblastina

Medicamentos de uso en psiquiatria
Antipsicoticos
Fenotiacinas
Antidepresivos
Triciclicos
Ansioliticos
Alprazolam
Clordiazepéxido

Medicamentos de uso en cardiologia
Amiodarona
Quinidina
Captopril

Psoralenos

Retinoides orales
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a) Antibioticos y antifingicos

El potencial fotosensibilizante de diversas tetraciclinas varia segin su estructura
quimica. La dimetilclortetraciclina, la demecleciclina y 1a doxiciclina son las que
poseen mayor poder fotosensibilizante, mientras que la minociclina y la

2035 | a onicolisis

metaciclina son muchos menos potentes en este sentido.
asociada o no a fotosensibilidad se ha reportado en algunos pacientes con el uso

de demetilclotetraciciina .t

Todas las quinolonas han demostrade ser fototoxicas. Basados en evaluaciones
en modelos animales, el potencial fototéxico es el siguiente: enoxacina,
lomefloxacina > ofloxacina > 4cido nalidixico > nerfloxacina, ciprofloxacina; la
lomefloxacina y el acido nalidixico pueden inducir también reacciones

fotoalérgicas.?

La capacidad fotosensibilizante de la griseofulvina es rara, aunque puede

22,25 Las

ocasionar indistintamente reacciones fototoxicas y fotoalérgicas.
sulfonamidas tienen la capacidad de producir reacciones fototéxicas como

fotoalérgicas.?

b) Hipoglicemiantes orales

Las sulfonilureas, cuya constitucion quimica es parecida a las sulfamidas, han
demostrado capacidad fotosensibilizante sobretodo de tipo fototéxico, aunque
también existen reportes de reacciones fotoalérgicas. Entre ellas podemos

mencionar a la tolbutamida, cloropropamida y suifonamida.®'%%°
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¢) Antiinflamatorios no esteroideos

Las reacciones de fotosensibilidad han sido descritas con el uso de AINES de casi
todas las familias quimicas (Tabla Xl}

reportado como medicamento fotosensibilizante. Su espectro de absorcién se

encuentra en el rango de la radiacion UVA 205

Tabla XI .

Ciasificacion de los antiinflamatorios no esteroideos®®

Acidos anlfcarboxificos
Acido saticilico (aspirina)
Acido antranilico {fenamatas: acido flufenamico, acido

mefenamico, acido meclofenamico)

Acidos arilatancicos
Acido arilacético (diclofenac, fenclofenac, fentiazac)
Acido heteroarilacético (tolmetina, zomepirac sédico)
Acdio arilpropionico (ibuprofeno, flurbiprofeno,
ketoprofeno, naproxeno, fenoprofeno, fenbufeno,
indoprofeno, acido tiaprofénico, carprofeno,
benoxaprofeno)

indof y &cido indolacético (indometacina, sulindac)

Acido endlico
Pirazolidenedionas (fenilbutazona, oxifenbutazona,
azapropazona, feprazona)

Oxicam (piroxicam)

Constituyen un grupo frecuentemente
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El piroxicam ha sido asociado con reacciones de fotosensibilidad desde 1982, no
obstante su mecanismo de accién continda siendo motivo de controversia. La
reaccion se presenta a los pocos dias de iniciado el tratamiento, sugiriende un
mecanismo fototoxico, sin embargo los pacientes generalmente presentan
pruebas de fotoparche positivas al piroxicam. Numerosos autores mencionan una
relacidon entre la sensibilidad a! tiomersal y fotosensibilidad al piroxicam y
proponen que la reaccién de fotosensibilidad inducida por el piroxicam tiene un
mecanismo fotoalérgico y se presenta poco después de iniciar el tratamiento
debido a una sensibilizacion previa con tiomersal.”%’"’? Los pacientes con
sensibilizacidn sistémica o de contacto al piroxicam presentan reaccién cruzada
con el tiomersal, especificamente con su fraccion &cido tiosalicilico.™” La
reaccién cruzada entre estas moléculas a pesar de la diferencia estructural
quimica entre las mismas puede deberse a la produccion de productos quimicos

similares al tiomersal al irradiar la molécula de piroxicam.””

COONa COOH
f SHgCH,CH, SH
Tiomersal Acido tiosalicilicol
OH —=
CONH — \
<.. />
N\
s “cH
7N ?
(o] [s]
Piroxicam

En la actualidad el piroxicam es probablemente el agente causal mas frecuente de
reacciones tanto fotoalérgicas como fototéxicas de este grupo.? Su espectro de
absorcion se encuentra en el rango de la radiacion UVA.2®® Recientemente han
sido descritas reacciones fotoalérgicas con la ingesta de droxicam y ampiroxicam,
dos nuevos AINES pertenecientes a la familia de los oxicam, que representan la

72,74

prodroga de! piroxicam. El ibuprofeno, que no absorbe longitudes de onda

atriba de 310nm, generalmente no es fototdxico.
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Diuréticos

La fotosensibilidad secundaria a la utilizacién de diuréticos tiazidicos fue descrita
hace mas de 40 anos. De estos, la clorotiazida e hidroclorotiazida, son agentes
fototoxicos bien conocidos, que pueden dar reacciones cruzadas e inducir
reacciones de fotosensibilidad persitentes por muchos afios.” La furosemida ha

sido reportada como inductora de pseudoporfiria. '3

Agentes quimioterapéuticos

La dacarbazina, el fluoruracilo, la vinblastina y el metotrexate son agentes

fototoxicos perfectamente documentados.??

Medicamentos de uso en psiquiatria

La clorpromacina, una fenotiacina cuya capacidad fotosensibilizante es conocida
desde los afios 50, posee potencial fototéxico y menos frecuentemente es capaz
de producir fotoalergia sistémica.®*

Otros medicamentos de uso en psiquiatria no relacionados quimicamente pero
reportados como fotoalergenos incluyen antidepresivos triciclicos como la

carbamazepina y la imipramina, asi como el clordiazepéxido 2%

Medicamentos de uso en cardiologia

La amiodarona, un medicamento antiarritmico, produce reacciones fototoxicas
agudas con la exposicion a radiacion UVA.

La mayoria de los estudios han demostrado que la quinidina es un fotoalergeno
sistémico capaz de inducir reacciones liquenoides con la exposicion a UVA.
Existen reportes de ingesta de quinidina que evolucionan a dermatitis cronica

actinica. %
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Psoralenos
Las propiedades fototdxicas del 8-metoxipsoraleno y del 4,5 8-trimetilpsoraleno
son utilizadas terepéuticamente en el tratamiento de la psoriasis, vitiligo, linfomas

cutaneos de células T y otros padecimientos.?

Retinoides orales
Dos retinoides la isotretinoina y el etretinato han sido identificados como causa de

reacciones fototdxicas.?®

Otros agentes fotosensibilizantes por via sistémica con reportes aislados incluyen:
derivados del acido fibrico (fenofibrato, bezafibrato), cloroquinas, amantadina,
dapsona, difenhidramina®, flutamida, minoxidil, nifedipina, hidroclorurc de

piridoxina’®, hidrocortisona y aditivos tipo sulfito de los alimentos.?

Manifestaciones clinicas

A pesar de que algunos medicamentos producen erupciones caracteristicas puede
presentarse variacién en la presentacion clinica incluso con un mismo agente.2®

El hallazgo clinico caracteristico es la erupcion distribuida en areas fotoexpuestas.

Los antibidticos como las tetraciclinas, la griseofulvina y el acido nalidixido
producen erupciones eritematosas con presencia de edema y ampollas que
semejan una quemadura solar exagerada. Las sulfanilamidas, los diuréticos
tiazidicos y las sulfonilureas producen un patron semejante aungue puede

observarse una respuesta mas papular y eccematosa.?**

Las manifestaciones clinicas de los cuadros de fotosensibilidad por piroxicam

pueden agruparse en tres formas de presentacion: fotodermatitis, patron
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dishidrético y una combinacion de ambos casos. Esta Gltima forma mencionada
constituye una particularidad en cuanto a las manifestaciones atribuibles al
piroxicam, ya que ninguno de los otros AINES da este tipo de dermatosis.”” El
espectro clinico es amplio y puede ir desde el eritema y el edema en sitios
expuestos o lesiones papulovesiculares en manos, hasta cuadros muy severos
toxicodérmicos vesiculo-ampollosos con afectacién diseminada incluso a sitios no

expuestos.

Los agentes quimioterapéuticos (dacarbazina, 5-fluoruracilo,vinblastina) producen
también reacciones fototdxicas manifestandose por respuestas edematosas y

predominantemente eccematosas.®®

Las reacciones a la clorpromacina pueden ser variables y presentarse respuestas
de aspecto liguenoide. Las fenotiacinas y la amiodarona pueden inducir, ademas

de la respuesta eritematosa, pigmentacion color azul-grisacea, "%

Las reacciones liquenocides a fotosensibilizantes se manifiestan como lesiones
papuloescamosas de color violdceo a café, en areas fotoexpuestas que semejan
morfolégicamente al liquen plano idiopatico. Algunos agentes relacionados con
este tipo de reaccion son la demeclociclina, hidroclorotiazida, enalapril, quinina,
quinidina, cloroquinas y antiinflamatorios no esteroideos. Estas reacciones son
retardadas y sugieren una respuesta de hipersensibilidad al agente

fotosensibilizante, 1220

Diagnéstico
El diagndsticc de fotosensibilidad secundaria a agentes sistémicos se basa en

primer lugar en la historia de ingesta del medicamento potencialmente

fotosensibilizante asociado a una erupcion localizada a areas expuestas al sol.*®
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Existen algunos reportes de fotopruebas epicutaneas positivas, pero éstas estan

sujetas a resultados falsos positivos o negativos.

En algunos casos puede confiirmarse el diagnéstico mediante pruebas de
provocacion oral con exposicién solar, sin embargo el reiniciar el medicamento
una vez suspendido para realizar pruebas no se recomienda a menos de que sea

absolutamente necesario para el ratamiento del paciente *"!

Existen casos en los que resulta imposible concluir si la fotosensibilizacion a
determinada droga sistémica, es de naturaleza fototéxica o fotoalérgica, en estos
casos es preferible hablar de un diagnéstico de Fotosensibilidad quimica a

medicamentos sistémicos.®

Histologia
Los hallazgos histologicos en la reacciones fotoalérgicas y fototdxicas sistémicas

pueden ser similares a los de las dermatitis por contacto fotoalérgicas y
fototdxicas, sin embarge no existen hallazgos caracteristicos que sean

diagnésticos.

Tratamiento

Cuando se sospeche este tipo de reaccion, el medicamento en cuestion debe ser
suspendido. El cuidado general del paciente es similar al que se proporciona al
paciente con quemadura solar severa: fomentos secantes, lociones albas,
corticoesteroides topicos o sistémicos segtin la severidad del caso y

antihistamincos por via oral en casos en que sea necesario aliviar el pn.trito.z'6

Las reacciones fototoxicas mejoran en el transcurso de una semana, de manera
semejante a las quemaduras solares, mientras que las reacciones fotoalérgicas se

comportan semejante las dermatitis de contacto alérgicas eccematosas y pueden

63



Fotoalergia y fotoparches

persistir hasta 3 semanas. Los diuréticos tiazidicos y la quinidina se han asociado
a fotosensibilidad persistente y prolongada.’ Los reactores persistentes a la luz

pueden persistir por décadas.'?

Las medidas generales de proteccion contra la radiacion solar o fuentes artificiales
de radiacion son también importantes, e incluyen el uso de ropa adecuada y filtros
o pantallas solares.® Es importante conocer el espectro de absorcion o de accién
de los fotosensibilizantes quimicos ya que las medidas preventivas deben ser
dirigidas a estos, sin embargo debido a la poca informacion disponible se

recomienda fotoproteccién contra todo ef espectro ultravioleta.'?

Una vez identificado el agente agresor, el paciente debe ser notificado sobre el o
los productos quimicos que puedan contener el agente quimico en cuestion, asi
como también la posibilidad de reacciones cruzadas con sustancia relacionadas

quimicamente con el fotosensibilizante.®
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V. PRUEBA DE FOTOPARCHE

El estudio confirmatorio de fotocalergia es la prueba de fotoparche. Esta prueba es
un procedimiento relativamente sencillo que puede ser realizado en el consultorio
de dermatologia con minima dificultad. La interpretacion de los resultados, sin

embargo, requiere de cierta practica para establecer su relevancia.®®

La prueba de fotoparche difiere de las pruebas epicutaneas estandar en que
requieren exposicion de los agentes sensibilizantes a luz ultravioleta en un

momento del procedimiento.?

El equipo necesario para la realizacion de la prueba es el siguiente:
a) antigenos potencialmente fotoalergénicos
b} una fuente de luz apropiada
¢} material opaco bloqueador de la luz''

Este procedimiento diagnéstico no estd estandarizado y existen diferentes
protocolos de realizacion.”® El procedimiento varia entre los diferentes centros
dermatologicos y paises. Han sido realizados diversos estudios con variaciones
metodologicas, incluyendo seleccion de las sustancias a evaluar, concentracion y
vehiculo de las sustancias, espectro de las fuentes de luz utilizadas, esquema
para {a aplicacion de las sustancias, asi como sitio de radiacion y lectura de las

pruebas.’®

a) Antigenos

Los alergenos que se utilizan en esta prueba varian segun Yos paises e incluso
segun los centros que los utilizan.”® En algunos paises, se han desarrollado
series estandar de alergenos para {a prueba, sin embargo, muchas de las
sustancias estudiadas de forma rutinaria parecen tener poca importancia

clinica en {a actualidad, ya que una vez identificados algunos fotoalergenos
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tienden a ser excluidos de diversos productos. Las diferentes sustancias con
potencial fotoalergénico pueden agruparse en: agentes antibacterianocs,

fragancias, protectores sclares y algunos quimicos miscelaneos 2

Foto 7 Fotoalergenos utilizados en ia prueba de fotoparche.
A continuacién presentamos algunas de las series de fotoalergenos utilizadas
por los grupos internacionales mas grandes que han publicado estudios de

fotoalergia.

Serie estandar de fotoparches Grupo Escandinavo®

Triclorocarbanilida 1% Hexaclorcofeno 1%
Prometazina 1% Balsamo del Peru 25%

PABA 5% Clorhexidina 0.5%
Tribromosalicilanilida 1% Mezcla de maderas 20%
Hidrocloruro de clorpromazina 0.1% Triclosan (Irgasan DP 300) 2%
Musk ambrette 1% Mezcla de liquenes 16%
Tetractorosalicilanilida 0.1% Fenticlor 1%

Cloruro de difenhidramina 1% Mezcla de fragancias 6%
6-metilcumarina 1% Mezcla Compositae 3%
Bithionol 1%
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Bateria estandar de la Sociedad Francesa de Fotodermatologia®

Triclosan 2%
Tetraclorosalicilanilida1%
Tribromosalicilanilida 1%
Hexaclorofeno 1%
Bithionol 1%

Fenticlor 1%
Formaldehido 1%
Mezcla de fragancias 8%
Musk ambrette 5%
6-metilcumarina 1%
Balsamo del Peri 25%
Mezcla de maderas 2%
Mezcla de lactonas 1%
Frullania dilata
Prometazina 1%
Clorpromazina 0.1%

PABA 10%

Escalol 507 10%

Parsol MCX 10%
Isoamil-P-metoxicinamato 10%
Eusolex 6300 10%
Eusolex 8020 10%

Parsol 1788 10%

Eusolex 4360 10%
Mexenona 10%
Benzofenona-4 10%
Eusolex 232 10%

Mexoryl SX 4%

Sulfato de niquel 5%
Dicromato de potasio 0.5%
Cloruro de cobalto 1%

Serie de fotoalergenos Grupo Aleméan, Austriaco y Suizo™

Tetraclorosalicilanilida 0.1%

Bromosalicilcloranilida 1%
Tribromosalicilanilida 1%
Buclosamida 5%
Fenticlor 1%
Hexaclorofeno 1%
Bithicnol 1%

Triclosan 2%
Sulfanilamida 5%
Clorpromazina 0.1%
Prometazina 1%
Carprofen 5%

Acido tiaprofenico 5%
Quinidina 1%

Musk ambrette 5%
Mezcla de musk 5%

Mezcla de fragancias 8%
B-metilcumarina 1%
PABA 5%

Clorotiazida 1%
Furosemida 1%
2-hidroxi-4-metoxybenzofenona 2%
Eusolex 6300 5%
Eusclex 8020 5%
Ciclamato 1.25%
Sacarina 0.4%

Alguitran de madera 3%
Colofonia 20%

Batsamo del Peri 25%
Mezcla Compositae 6.5%
Tolbutamida 5%
Thiourea 0.1%
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Serie estandar de fotoalergenos sugerida por el Grupoe Britanico®’

PABA 5%

Octildimetil PABA  (2-10%)
Parsol MCX (2-10%)
Benzofenona-3 {2-10%)

Parsol 1788 (2-10%)

Musk ambrette (1-5%)

Producto propio del paciente (diluido de
manera adecuada)

Alergenos de la Bateria Estandar del Grupo Espafiol de Fotobiologia®

Bithionol 1%
Clorpromazina 0.1%
Fentictor 1%
Hexaclorofeno 1%
Prometazina 0.5%
Fluoresceina 10%
Clorhexidina 0.5%
Difenhidramina 1%

Triclosan 2%

Musk ambrette 5%
Dimetilclortetraciclina 5%
Mezcla de fragancias 8%
Ketoprofeno 2.5%
Piroxicam 1%

Bencidamina 1%

Mezcla de filtros solares 8%

Fotoalergenos Grupo Norteamericano de Demmatitis por contacto?'

Pentildimetil PABA 5%
Benzofenona-4 10%

Cinoxato 1%

Tiocarbamida 0.1%

Diclorofeno 1%

Triclosan 2%

Hexaclorofeno 1%

Diacetato de clorhexidina 0.5%
Aceite de sandalo 2%

Hidrocloruro de clorpromacina ¢.1%

Musk ambrette 1%

PABA 5%Control de Petrolato
Tribromosalicilanilida 1%
QOctildimetil PABA 5%
Benzofenona-3 {Oxybenzona) 3%
Prometacina 1%

Bithiono! 1%

Fenticlor 1%
Butil-metoxidibenzoilmetano 5%
6-metilcumarina
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b) Fuente de luz

La fuente ideal de radiacion para realizar la prueba de fotoparche debe permitir
una radiacion uniforme en el espacio, de diferentes tamanos de campos, como
se requiera en la clinica; tener emisién amplia y continua dentro de la regién
UVA; tener alla irradiacion, de manera que se evilen exposiciones
prolongadas; tener una emision estable y bien definida.”’ La fuente debe
producir UVB en poca cantidad o debe encontrarse equipada con un filtro para
remaver la mayor cantidad de esta radiacion; un vidrio de ventana de entre 3-5

mm de grosor constituye un filtro adecuada para bloquear la radiacién UvB."

En la practica se utilizan diferentes lamparas en estas pruebas, entre ellas
lamparas de luz fluorescente UVA, lamparas de metal halide o lamparas de

xendn (simulador solar) acopladas a un monocromador de la radiacion.

Las lamparas de UVA del tipo que se utilizan para PUVAterapia son fuentes
convenientes. El equipo convencional para PUVA, ya sea la unidad para
irradiacion completa, o las unidades para areas pequeiias disefadas para la
irradiacion de manos o pies, pueden ser utilizados. La radiacién emitida por
estas lamparas debe ser medida utilizando un calibrador de radiacién UVA, v

las dosis deben ser prescritas en unidades radiométricas (Jfcm?).

Otfra lampara que es apropiada para reafizar estas pruebas es la luz
fluorescente tipo “luz negra”. Esta tiene un espectro UVA muy similar a la de

las lamparas de PUVA, pero incorpora un filtro para remover la luz visible.

Las fuentes que reiinen ampliamente los criterios son las de metal halide y las
lamparas de xendn, sin embargo, su alto costo impide que se les recomienden
como fuentes de luz en centros en los que no existe un interés especial en la
fotobiologia. Las lamparas de Wood y de mercurio no son apropiadas para

pruebas de fotoparche 2"®'
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La dosis de UVA para la prueba debe ser suficiente para activar la respuesta
fotoalérgica sin inducir una respuesta eritematosa atribuible a la propia
radiacién, © una reaccion fototdxica que resulte ser de poco significado
clinico.?’ Las dosis de radiacion UVA utilizada varia entre 1-10J/cm® en la
mayoria de los estudios. Tedricamente [a dosis mayor, que no induzca por si
sola eritema en la piel, es ta apropiada para permitir la produccion del
fotoantigeno y una prueba positiva. Debido a que la dosis eritematdgena
minima (DEM) en el rango UVA se encuentra entre 20 y 60J/em?, cualquier
dosis que pueda ser proporcionada de manera conveniente, por debajo de este
nivel, puede ser utilizada. La dosis de 10J/cm? ha sido seleccionada de

manera mas o menos arbitraria para cumplir con estos dos criterios."’

Debido a algunos pacientes con fotodermatosis pueden tener respuestas
anormales a la radiacién, diversos autores recomiendan realizar pruebas de la
luz para determinar la DEM en cada paciente antes de realizar la prueba de
fotoparche. Este procedimiento requiere de exposicidn, de piel normal, de
dosis de radiacion en intervalos crecientes, para determinar la cantidad minima

de energia que produzca un eritema bien delimitado.

¢} Material opaco
Un materia!l opaco a la luz , como por ejemplo, el papel de aluminio o una tela

de nylon de color oscuro pueden ser utilizados para cubrir los parches.'"?

Procedimiento

El procedimiento consiste en aplicar dos juegos de fotoalergenos potenciales, a
dosis no irritantes, uno a cada lado de la espalda, en camaras de aluminio.?’ Con
respecto al sitioc de aplicacion de las pruebas, es preferible utilizar dreas que
habitualmente estén cubiertas por la ropa, para evitar reacciones colaterales. En
el caso de presentarse cambios de coloracién en la piel o alguna otra respuesta

indeseable, siempre es mejor que ello ocurra en una zona cubierta por la ropa. La
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espalda parece ser el mejor lugar para colocar la prueba, el parche siempre queda
mejor fijado, cualquiera que sea la postura que adopte el paciente. Otro sitio
aceptado es la parte posterior del brazo. En general si se sospecha que una
sustancia puede causar una reaccion intensa, debera colocarse en una zona
cutanea separada, donde el paciente pueda controlar o levantar cualquier parche
que produzca escozor o irrite en exceso.®’ Luego de la aplicacion de los quimicos,

ambos juegos de parches se cubren con €l material opaco a la luz.

Foto 8 Los fotoparches se cubren con material opaco a la luz.

Los antigenos son aplicados durante 24-48 horas. Pasado este periodo de
tiempo, ambos juegos de parches son retirados vy los lugares se sefialan con una
marca pintada. Cada lado es valorade en busca de eritema, edema, papulas y
vesiculas. La escala utilizada para registrar la lectura es la misma que se utiliza

para las pruebas epicutaneas estandar, y se describe a continuacion:***'

NR sin reaccion
+ eriterna
++  eritema y papulas

+++ eritema, papulas, vesiculas
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Una vez realizada la evaluacién, uno de los juegos de los parches es irradiado con
una dosis de 10J/cm? de luz UVA, mientras que el otro juego se mantiene cubierto.
El lado irradiado es cubierto posteriormente con el material opaco a la luz.>® 48

horas después de la irradiacion de los alergenos, se realiza una segunda lectura

de la misma manera descrita arriba. Algunos autores sugieren una lectura
11,23

adicional del lado irradiado 2-4 dias después.

Foto 9 Para la irradiacion de las pruebas uno de los dos juegos de fotoalergenos
debe permanecer cubierto.

La prueba es interpretada de la siguiente manera;' 12327
Lado Lado no Interpretacién
irradiado irradiado
0 0 no sensibilidad
+ - dermatitis por contacto fotoalérgica
+ + dermatitis por contacto alérgica
++ + dermatitis por contacto alérgica y
fotoalérgica
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Existe consenso en que una respuesta positiva en el tado irradiado y una negativa
en el lado cubierto hace el diagnostico de fotoalergia. Una respuesta igualmente
positiva en ambos lados es diagnéstica de dermatitis por contacto alérgica. Si
existe respuesta positiva en ambos lados, pero el lado irradiado es
significativamente mas positiva que el lado cubierto, el diagnostico corresponde a

alergia y fotoalergia."!

Un eritema bien delimitado que desaparece prontamente debe interpretarse como

respuesta irritativa.?'

Al igual que en las pruebas epicutaneas pueden presentarse reacciones falsas
positivas y falsas negativas. Una respuesta falsa positiva frecuente o fotoirritativa
se presenta con los agentes fenotiacinicos (clorpromacina y prometacina). "
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Vl. FOTOPROTECCION

La fotoproteccidn y prevencion de los efecto dafinos de |a radiacion UV, pueden

ser logrados mediante un proceso de atenuacién, que reduzca de manera

significativa el impacto de los fotones de energia que entran en contacto con la

piel. La atenuacion se logra mediante el suministro a la piel de algunos

fotoprotectores exdgenos, gobernados por los cuatro principios biofisicos de la

atenuacién de la radiacién solar:

1) absorcién y filtracién de la radiacion UV

2) dispersion
3) reflexion

4)  inactivacion o destruccién de radicales libres* (Fig. 9)

Fotoproteccion de la piel

Absorcidn de Reflexion y Eliminacion Bloqueo
la luz por dispersion de de radicales fisico de Ia
la fuz por libres de O, huz
Protectores
solares Protectores Antioxidantes Sombreros,
quimices S?I.ares vit. C, vit. E, sombniltas,
fisicos prendas de
UVB f-carotenos vestir
UVA TiO, Nylon,
Zn0 poliéster,
algoddn

Figura 8. Diversas medidas utiles para la fotroproteccion de la piel.
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1. Protectores solares quimicos

Los protectores solares quimicos, también llamados filtros solares tienen un
espectro de absorcion especifico en el espectro de {a radiacidn ultravioleta, asi
existen filtros para UVA y para UVB.* La clasificacion y propiedades
caracteristicas de cada uno de ellos fueron desglosadas de manera amplia en la
seccion correspondiente a protectores. solares como agentes etiolégicos de

dermatitis por contacto foloalérgica (ver pagina 44 ).

Existe una prueba estandarizada, denominada factor de proteccidon solar (FPS),
que se utiliza para determinar el valor fotoprotector de los protectores solares
contra UVB, y es parte del etiquetado exigido por la Administracion de Alimentos y
Medicamentos (FDA) en los Estados Unidos. El FPS compara el eritema inducido
por UVB, medido en dosis eritematégena minima (DEM), antes y después del uso
del protector solar en un ambiente controlado y bajo condiciones éptimas.'? Estas
pruebas se realizan aplicando una cantidad constante de 2mg/cm? del producto.®

El FPS indica e multiplo del tiempo que se puede exponer una piel al sol sin
experimentar eritema, en relacién al que se podria exponer sin necesidad de filtro

solar. ¥

En cuanto a la evaluacion de los protectores solares frente a radiacidn UVA, en la
actualidad no existe un acuerdo sobre el método ideal para determinar la
proteccion frente a ésta, debido a que la determinacion del eritema inducido por

UVA requiere de exposiciones prolongadas innecesarias. '3

Algunas caracteristicas que influyen en su efectividlad como filtros son las
siguientes: naturaleza quimica del compuesto, solubilidad en vehiculos lipofilicos e
hidrofilicos, pH, propiedades de absorcidn de la radiacion UV, concentracion del
quimico activo utilizado en ias formulaciones, cantidad aplicada en la pie,

sustantividad y fotoestabilidad del filtra.*
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La sustantividad se refiere, a la habilidad de la preparacidn para permanecer
adherida a la piel, en una pelicula delgada, bajo condiciones adversas como

sudoracién e inmersion en el agua. ****

La fotoestabilidad se refiere, a la capacidad del compuesto para conservar su
factor de proteccion solar (FPS), cuando son sometidos a exposiciones solares

prolongadas. *®

£n el mercado existen cientos de preparaciones con filtros solares, que contienen
diferentes sustancias quimicas con capacidad de absorber la radiacion UV. La
mayoria de estos productos disponibles en la actualidad son combinacion de filtros
quimicos UVA y UVB.*2

Para la seleccidn de un filtro solar, es importante que los médicos conozcan la
capacidad y limitacién de proteccién de cualquier formulacidn basados en el FPS.
En general se recomienda el uso de protectores con FPS 15 o mas en pacientes
con historia de cancer de piel o fotodermatosis. Las personas que permanecen
expuestos a luz solar todo el dia, deben utilizar FPS de 30.>® Un FPS alto no
brinda la seguridad de proteccion contra UVA a menos que el producio sea
enriquecido con un quimico capaz de absorber esta radiacion. Los filtros con FPS
<12 no deben ser recomendados para ser ulilizados en pacientes con fototipos
cutaneos |-l ya que el grado de proteccion que brindan contra los dafios por UVB
es bajo. Un FPS >30Q brinda un beneficio adicional minimo si se valora con el
riesgo potencial de sobreexposicién a radiacion UVA brindande una falsa
sensacion de seguridad en la proteccién. La aplicacion de los fiitros solares brinda
su mayor proteccidn, si éstos son aplicados 30 minutos antes de la exposicion de
la piel al sol. Esto asegura un mejor difusion de los quimicos en el estrato cérneo

para proporcionar una capacidad de absorcion UV uniforme.'24®
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2. Protectores solares fisicos

Los protectores fisicos se definen como formulaciones apacas que desvian y
reflejan la radiacion UV y visible.® Su efectividad depende del didmetro o tamafio
de sus particulas, y del grosor de la pelicula para reflejar o dispersar la radiacion

UV y la luz visible. ™

Estos agentes generalmente no son cosméticamente
aceptados por los pacientes; incluyen al dioxido de titanio, talco, oxido de

magnesio, dxido de zinc, cloruro férrico, caolin e ictamol.*®

A pesar de ser cosméticamente poco aceptables, han ganado popularidad en los
altimos afios por su menor potencial toxico, ya que no existe evidencia clinica de
reacciones fototoxicas o fotoalérgicas con su uso frecuente y debido a su mayor
efectividad en la proteccion de la piel contra la radiacion UVA y UVB en
combinacion con filtros quimicos que absorben radiacion UVB, ademas de su

fotoestabilidad, costo-beneficio y aplicabilidad tanto a nifios como adultos.*®

El didéxido de titanic y el dxido de zinc absorben longitud de onda UVA hasta los
400nm y también dispersan y reflejan la luz visible y radiacién ultravioleta, En los
ultimos anos el didxido de titanio ha sido micronizado, para proveer un producto
cosméticamente aceptable sin sacrificar su capacidad fotoprotectora.'? Estos se
consideran pantallas fisicas, debido a que cuando se utilizan a concentraciones

especificas proporcionan una proteccién alta en un espectro amplio.*®

En ia actualidad estos agentes han ganado aceptacién, debido al conocimiento de
que la radiacion UVA es un factor imporiante en el fotoenvejacimiento y en la
induccién de cancer melanoma y no melanoma. En general tienden a ser
utilizados en combinacién con protectores quimicos UVA y UVB lo cual brinda una
mayor proteccion a personas con pieles claras (fototipos | y Il), personas con
respuestas anormales a ta radiacion UV y visible y a aquellos que tienen

exposiciones prolongadas al sol.'>*
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3. Fotoproteccién mediante ropa

El uso de ropa protectora contra el sol, capaz de bloguear eficazmente !a radiacion
UV dahina, constituye otra forma de fotoproteccion. Esta incluye la utilizacion de
camisas de manga larga, pantalones largos, sombreros de ala ancha, de
diferentes fibras como nylon y poliéster.  Es importante senalar, que la simple
opacidad a la tuz visible no asegura !a habilidad de una tela para bloquear la
radiacion UV. La incomodidad de la alta temperatura y humedad que se asocian a
la utilizacién de ropa hecha de telas sintéticas puede ser reemplazada mediante
la utilizacién de telas de algodon de tejido apretado, las cuales brindan un FPS
elevado (>20-40).*® La ropa ajustada protege menos que si se tiene al menos
2mm de separacién de la piel, de ta misma manera la ropa seca protege mucho

mas que !a ropa mojada ®

4. Fotoproteccion sistémica

Se han desarrollado diversos agentes sistémicos con papel fotoprotector, ya que
cubririan toda la superficie corporal, eliminando el problema de la sustantividad
relacionada con ios agentes t6picos. Entre ellos se encuentran: PBA,
antihistaminicos, indometacina, retinol, tocofercles alfa ( vitaminas A, C y E),
corticoides, psoralenos, betacarotenos y antimalaricos. Los tres Gltimos han sido

utilizados sobre todo, en personas con fotodermatosis, con eficacia limitada.*?

En el futuro probablemente seran utilizados en mayor nimero algunos protectores
solares, que protegen de los efectos dafinos de la radiacion UV por mecanismos
diferentes a la absorcion y dispersion de la radiacion. Los antioxidantes como el
acido ascérbico (vitamina C) y alfa tocoferol ( vitamina E) no poseen capacidad
intrinseca para absorber radiacion UV, pero se piensa que acttan luego de que la
radiacién ha penetrado a la piel e interactuado con croméfores para generar
radicales reactivos de O,. Ambas vitaminas muestran eficacia en ei rango de la
UVA y UVB, pero la vitamina C es mas efectiva en inhibir el dado UVA, mientras

que la vitamina E protege mejor en el rango UVB.*®
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VIl. PROTOCOLO DE ESTUDIO

Planteamiento del probiema

¢Cudles son los fotoalergenos que se asocian con dermatitis por contacto

fotoalérgica ?
Objetivo General

tdentificar los fotoalergenos que se asociaron con mayor frecuencia a
dermatitis por contacto fotoalérgica en la poblacién que acudié al Servicio de
Demmatosis Reaccionales del Centro Dermatoldgico Pascua de marzo a
octubre del 2000.

Objetivos Especificos

1) Determinar las caracteristicas clinicas epidemiolbgicas, de los pacientes con
diagnéstico de fotosensibilidad y sospecha de fotoalergia.

2) Determinar la frecuencia de presentacidn de dermatitis por contacto
fotoalérgica, en el grupo de pacientes en estudio.

3} Identificar los alergenos implicados en dermatitis por contacto fotoalérgica,

4) Conocer la formas clinicas de presentacion de la dermatitis por contacto
fotoalérgica y fototoxica.

5) Conocer la utilidad diagnostica de los fotoparches, en nuestro grupo de estudio.

Hipotesis
La fotosensibilidad, que presentan algunos pacientes, es secundaria a

fotoatergenos contenidos en productos de uso comun.

ESTA TESIS NO AL
DE LA BIBLIO ™Z0A
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ASPECTOS METODOLOGICOS

Tipo del estudio

Se realizé un estudio prospectivo, transversat, comparativo y observacional.

Poblacion

Pacientes con diagnostico de fotosensibilidad y sospecha de fotoalergia .

Tamaiio de la muestra
Se incluyeron 59 pacientes con diagnéstico de fotosensibilidad, referidos de la
Consulta Externa del Centro Dermatolégico Pascua a la Clinica de Dermatitis por

contacto, durante los meses de marzo a octubre del afio 2000.

Criterios de inclusion
1. Pacientes mayores de 6 afios de edad, de ambos sexos.
2. Diagnastico clinico de fotosensibilidad con sospecha de fotoalergia.

3. Firma de consentimiento para ingresar al estudio.

Criterios de exclusién
1. Pacientes embarazadas

2. Pacientes bajo tratamiento con esteroides orales.

Criterios de eliminacion
1. Pacientes que alteren o retiren las pruebas epicutaneas.
2. Pacientes que no asistan a lecturas de contrel de las pruebas.

3. Deseo del paciente de szalir det estudio.
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Variables, ciasificacién y forma de evaluacion

A) Dependiente

1. Fotosensiblidad (presencia o ausencia)

B) Independiente
1. Fotoalergeno
Pruebas de fotoparche (Escala descrita por el Grupo Norteamericano
de Dermatitis por Contacto).
Productos asociados por el paciente con su dermatosis (cremas,

protectores solares, perfumes, medicamentos, etc.)

C) De interés secundario
1. Edad: en anos
. Sexo: masculino, femenino
. Tiempo de evolucién: en meses

. Tipo de piel ; Fototipos cutaneos segin la Clasificacién de Fitzpatrick

2

3

4

5. Topografia de las lesiones: por segmentos

6. Morfologia de las lesiones: eritema, escama, papulas, vesiculas, eccema
7. Antecedente de atopia: en presencia y ausencia

8

. Factares que agravan el cuadro clinico: sol

Material y Métodos

A todos ios pacientes con sospecha clinica de fotoalergia se les realizd una
histaria clinica dermatolégica y se le llend una cédula recolectora de datos que
incluy6 informacion general y relacionada con su padecimiento (Anexo 1),

Los pacientes fueron informados del objetivo y metodologia del estudio y aquellos
que aceptaron participar en el mismo firmaron un consentimiento de ingreso;
ademas se les entregd un instructivo impreso sobre las Pruebas de fotoparche,
acerca de el por qué de la aplicacién de las pruebas, forma y sitio de aplicacian y

objetivo de las mismas. (Anexo 2)
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Aplicacién de prueba de fotoparches: A todos los pacientes gue ingresaron al

estudio se les apficé una bateria de fotoantigenos por duplicado, una a cada lado
de la espalda, y en aigunas ocasiones en la cara posterior de los antebrazos. Los
antigenos a estudiar fueron aplicados en discos de aluminic (Finn Chambers) y
papel autoadheribles {(Scanpor). El estudio incluyé la utilizacién de dos series de
fotoantigenos (Serie 1y serie 2}, una vez que se contd con una mayor cantidad de

fotoalergenos (Anexo 3).

La fuente de luz utilizada para la irradiacion de los alergenos consistid en una
lampara de xenén, la cual fue disefiada y montada siguiendo las indicaciones de
Fregert en su libro Manual de dermatitis por contacto, y que se describen a
continuacién: Cuatro lamparas fluorescentes {tubos de 60 cm), dos de corta
longitud de onda de luz ultravioleta {(Sunfamps 280-355nm; maxima 310nm) y dos
de longitud de onda larga (Lamparas de luz negra 320-440nm, maxima 350nm),
fueron montadas alternativamente , a una distancia de 10mm entre si, en una caja
provista de una abertura de 15 x 30cm, que fue protegida por un cristal de ventana
de 2mm de espesor. Esta abertura fue situada a una distancia de 15cm de los

tubos. Detras de éstos se colocd una lamina reflectante de aluminio.

Fotc 10 Lampara utilizada para la irradiacidn de los fotoparches.
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El procedimiento para la realizacidn de la prueba asi como la lectura e
interpretacion de las mismas corresponden a lo ya descrito en el marco tedrico.
Los alergenos aplicados, sitio de aplicacidn y las lecturas fueron registradas de
acuerdo a hojas de trabajo preestablecidas. (Anexo 4)

Las caracteristicas mas importantes de los alergenos utilizados en la prueba

aparecen en el anexo 5.

Plan de andlisis estadistico

En las variables de interés secundario se determinc promedios, distribucién de
frecuencias y valores minimos y maximos. Correlacionar las caracteristicas
clinicas de los pacientes con los resultados positivos de las pruebas de

fotoparche.

Recursos Humanos
La evaluacion clinica, aplicaciéon, lectura e interpretacion de las pruebas de
fotoparche la realizé el residente a cargo de la investigacion bajo la supervision del

asesor de la misma.

Recursos Materiales
La serie de fotoalergenos y el equipo necesario para la realizacion de las
fotopruebas fueron adquiridos mediante donativos realizados por los laboratorios

Stiffel y Remexa, y de los recursos propios de clinica de dermatitis por contacto.
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ANEXO 1
12, VISITA
CEDULA RECOLECTORA DE DATOS Fecha
No. de paciente
No, Exp. CDP
Nombre Edad Sexo
Direccion Teléfono
Ocupacion Otro
Historia Clinica
Tipo de piel (I-VI)
Antecedente de atopia SI NO
Rinitis? Sl NO Asma? Si NO
Antecedente de intolerancia al niquel Sl NC
Topografia. Cabeza Cuello Tronco: V escote cubierta
Ext.superiores Ext.inferiores
Morfologia. Eritema Escama Costras hematicas  Costras melicéricas
Manchas
Desde cuando presenta el problema?
Inicio
Lo habia presentade anteriormente? Si NO

Relaciona su problema con algan producto?

Tiempe entre uso e inicio lesiones

Alguna vez ha presentado irritacion con perfumes, colonias, cremas, lociones después de

afeitar, cosméticos?
Si No Cual?

APP

Toma usted algan medicamento? cudl?

Ha notado que su problema empeora al exponerse al sol?
Mejora cuando : no trabaja?

los fines de semana?
en vacaciones?
Tratamientos utilizados

Diagndstico de envio:

Foto SlI NO
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ANEXO 2

MéxicoDF. a de de! 2000

Recibi instructivo escrito de pruebas de fotoparche

Nombre y firma de paciente Testigo

PRUEBAS DE FOTOPARCHE

Para poder realizar un diagndstico mas preciso de la causas de su enfermedad de
la piel es necesario aplicar unas pruebas llamadas pruebas de fotoparche, que seran
apficadas en su espalda o brazos.

¢ Qué son las pruebas de fotoparche?

Cuando se sospecha de alergia a alguna sustancia, planta o producto quimico
influenciada por el sol podemos reproducir la alergia en un area limitada a la piel
aplicando una pequefia cantidad de la sustancias sospechosas ya purificadas,
ocluyéndolas con un parche y posteriormente exponiendo el drea a una camara de luz,
similar a la emitida por el sol.

¢Por qué hacemos las pruebas al parche?

Para encontrar la causa principal de su problema de 1a piel. Es la mejor manera para
verificar la alergia. Conociendo exactamente el agente quimico implicado podemos evitar
las fuentes de contacto.

¢ Puede lastimar?
No, se siente como tener una “curita® en la espalda y no ocasiona dafic. Puede fimitar
ligeramente el movimiento.

¢Produce dafio la luz a la que seré expuesfo?

No. La luz que recibira en su espalda es un tipo de luz seleccionada (luz ultravioleta) y
forma parte de la Juz emitida por el sol . Es decir, solo recibird una porcién de Ja luz que
recibiria si se expusiera al sol, que es la que se sospecha esta influenciando su problema
de la piel.

¢ Cuénto tiempo estaran pegado los parches?

4 dias completos.

A las 48 horas de aplicados se retiraran los parches, una parte de ellos sera cubierto con
papel aluminio y la otra parte serd expuesta a la luz ultravioleta, esto tomara solo unos
minutos, posteriormente la piel volvera a ser cubierta y usted deberd permanecer con los
parches ocluidos 48 horas mas.

A las 96 horas de aplicados los parches se realizaran las lecturas.

Los resultados de las pruebas se interpretaran y usted sera informado de los hallazgos.
Si posteriormente presenta alguna reaccion en el sitio de la aplicacion de los parches,
acuda a su médico ain cuando no tenga sefialada consulta.
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ANEXO 3

Fotoalergenos Serie 1
Balsamo del Pera 25%
Musk Ambrette 5%
Mezcla de filtros solares 2%®
Mezcla de fragancias 8%Q@
Triclosan 2%
Benzofenona-3 5%
Trietanolamina 2%
PABA 5%®
Octildimetil-Paba 5%@
Lactonas mix 0.1%3®
Piroxicam 1%

Fotoalergenos Serie 2*
Balsamo del Perii 25% Eusolex 8020° 2%®
Musk Ambrette 5% Bencidamina 1%
Mezcla de filtros solares 2%Q® | Bithionol 1%
Mezcla de fragancias 8% @ Fenticlor 1%
Triclosan 2% Hexaclorofeno 1%
Benzofenona-3 5% Clorhexidina 0.5%
PABA 5%®@ Esencia de sandalo 2%
Octildimetil PABA 5%@ Prometacina 0.5%
Lactonas mix 0.1%® Dimetilclortetraciclina 5%
Eusolex 232% 2%® Clorpromazina 0.1%
Parsol 1789% 2%® Piroxicam 1%
Eusolex 6300° 2%® Ketoprofeno 2.5%
Parsol MCX® 5%®@

*incluye a los alergenos de [a serie 1

® Mezcla de filtros bezofenona-3, butil-metoxidibenoil metano , metilbencilideno
alcanfor, octilmetoxicinamato.

@ Mezcla fragancias aldehido amilcinamico, aldehido c¢inamico, alcohol cinamico,
musge de encina absoluto, hidroxicitronella, eugenot, isoeugenol, geraniol, a 1%.

@ Acido p-aminobenzoico.

@ Escalol 507.

® Lactonas mix: alantolaciona, Custunokide, Dehidrocostuslactona a 0.25.

® Acido fenil bencimidazol sulfénico.

@ Butil-metoxidibenoil metano

Metilbencilideno alcanfor.

@ Octilmetoxicinamato

® Isopropil-dibenzoilmetano
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ANEXO 4

APLICACION DE FOTOPARCHES
Fecha:
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1°. LECTURA (48 HORAS)
FECHA;

20 LECTURA (96 HORAS)
FEGCHA:

INTERPRETACION DE LAS PRUEBAS

Lado Lado no Interpretacién
irradiado iradiado

no sensibilidad
dermatitis por contacto fotoalérgica
dermatitis por cantacto alérgica
dermatitis por contacto alérgica y
fotoalérgica
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ANEXQ 5

Alérgenc Vehiculo y Caracterfsticas del Fuentes de exposicion Reacclones cruzadas Comentario

concentracion alergeno

Acido fenil- petrolato 2% protector solar protectores solares no conecidas reacciones alérgicas

bencimidazof y fotoalérgicas

sulfénico

{Eusolex 232)

Baisamo del Peri petrolato 25% fijador de perfumes medicamentos tépices, cementos y | benzoina, rosina, acido sensibilizantes
liquides utilizados por dentistas, benzoico, alcohol benzilico, importante,
supositorios, cosméticos, tdnicos acido cinamico, aceites fotoalergia, marcader
para el cabello, perfumes, esenciales, céscara de naranja, | de alergia a
saborizantes, pintura china, pintura | eugenol, canela, clavo de olor, | perfumes, puede
de aceite, protectores solares, balsamo de Tolu, benzoato de | producir urticaria de
bronceadores, insecticidas, jarabes | bencilo, alquitranes de madera | contacto y
para la tos y expectorantes, erupciones
champus y acondicionadores para semejantes al
el cabello entema polimorfe

Bencidamina petrolzto 1% antiinflamatorio no Pomadas, supositorios, inyecciones | no conocidas puede producir

I B

desinfeccion manos y sitios
quirirgicos, limpieza de heridas,
enjuagues bucales, soluciones
anticaries y periodontitis, pastas
dentales

esteroideo y tabletas antiinflamatorias reacciones alérgicas
. y fotoatérgicas
Benzofenona-3 petrolato 5% protector solar protectores solares, telas, plasticos, | no conocidas puede producir
productos de caucho, pinturas, sensibilidad de
barnices, cosméticos contacto y respuesta
urticariana
Bithionol petrolato 1% antiséptico productos para aseo personal, salicilanilidas halogenadas, dermatitis por
limpiadores de uso industrial, hexaclorofeno contacto alérgica;
productos agricolas y de uso fotoalergenc potente
veternario
Butiimetoxidi- petrolato 2% protector solar protectores solares Isopropil-dibenzoilmetano reacciones irritativas
benzoilmetano y atérgicas a
{Parsol 1789) concentracio-nes
mayores del 3%,
fotosensibiti-
zante
Clorhexidina petrolate 0.5% antiséptico Cosméticos, productos para ne conocidas a concentracio-

nes del 1% puede
ser irritante
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Clorpromacina

petralato 0.1%

medicamento

personal médico, enfermeras y

fenotiacinas

fotoalergia y

detergentes, cremas, desodorantes,
champis, cfemas para después de
afeitar

tribromosalicilanilida,
dictorofeno, bithionol

antipsicético quimicos fototoxia de contacto
Dimetil- clortetracilina | petrolato 5% antibidtico antibidtico sistémico noc conocidas reacciones
fototoxicas
sistémicas
Esencia de petrolato 2% fragancia jabones, lociones para después de | no conocidas fotosensibilizante
séndalo afeitar, colonias, cosméticos
Fenticlor petrolato 1% antiséptico y fungicida productos para moldear el cabello | Hexaclorofeno, bithionol algunas pruebas
cosmméticos, cremas y pomadas positivas resultan de
antifungicas dificil interpretacion
clinica
Hexaclorofeno petrolato 1% anliséptico jabones germicidas, limpiadores, tetraclorosalicilanilida, fotosensibilizante,

prescripcion
restringida por la
FDA

Hidrocloruro de

petrolato 0.5%

Antihistaminico,
antihemético, depresor

antipruriginosos topicos

Fenotiacinas, etilendiamina,

compuestos para

reacciones alérgicas
y fotoalérgicas de

dehidrocostus lactona,
costunolide

prometacing del sistema nervioso contacto; puede
central inducir
urticaria de contacto;
la administracion
sistémica no induce
fotosensibilidad
isopropildi petrolalo 2% protector sofar protectores solares metilbencilideno alcanfor reacciones alérgicas
benzoilmetano y fotalérgicas de
(Eusoles 8020) contacto
Ketoprofeno petrolato 2.5% antiinflamatorio no antiinflamatorio no ibuproxam, benzofibrato, produce reacciones
esteroideo esteroideo tépico benzofenonas de fotoalergia
Lactonas mix petrolato 0.1% mazcla de alantolactona, | plantas no conocidas

Metilbencilideno
alcanfor
(Eusolex 6300)

petrolato 2%

protector selar

protectores solares

isopropil-dibenzoilmetanc

Mezcla de fragancias | petrolato 8%

Mezcla de eugenol,
isoeugenol, oak moss,
geraniol,
hidroxicitronella,
aldehido cindmico,
aldehico alfa-
amilcinamico, alcohol
cinémico

productos perfumados, jabones,
sabarizantes

balsamo del Pert

puede inducir
reacciones falsas
positivas (irritativas}
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Mezcla de fltros
solares

petrofato 2%

mezcla de benzofenona-
3, butilmetoxidben-
zoilmetano,4-metil

protectores solares, cremas
faciales, preductos cosmeticos,
tintes, fijadores de pelo, champus

DP 300)

desodorantes, antiperspirantes,
polves desodorantes para los pies,
detergentes

bencilidens
alcanfor,octiimeto-
xicinamato
Musk Ambrelte petrolato 5% fijadar de fragancias lociones para después de afeitar, musk moskene, musk xylene fotoalergia, en
utilizado en industria perfumes, colonias, pastas algunos casos deja
cosmética y de dentales, aceite peffumado hiperpigmentacién
alimentos musulmanes residual; puede
inducir reacciones
persistentes a fa luz
Octildimetit PABA petrolato 5% protector solar protectores solares no conocidas bajo potencial
sensibilizante
Octilmetox: petrolato 5% protector solar protectores solares Balsamo del Perd, balsamo de | pacientes alérgicos
cinamato Tolu, hojas de coca, &cido deben evitar
(Parsol MCX} cinamico, aldehido cindmice, compuestos que
aceite de canela contengan derivados
de canela como
perfumes,
cosméticos,
medicamentos,
saborizantes, pastas
de dientes, tabaco,
vermouth, colas y
xilocaina para
prevenir reaccicnes
cruzadas
PABA petrofato 5% protector solar protectores solares, anestésicos parafenilendiamina, Fotosensibili-zante
locales, vitaminas complejo B, procaina, sulfonamidas,
levadura para hacer cerveza colorantes azo, benzocaina,
compuestos p-amino
Piroxicam petrolato 1% antiinflamatorio no analgésicos tiomersal
esteroideo
Triclosan (irgasan petrolato 2% antiséptico productos cosméticos, champus, ninguna bajo poder

fotosensibilizante
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Vill. RESULTADOS

Sexo

Se estudiaron un total de 59 pacientes de los cuales 45(76.3%) fueron de sexo
femenino y 14 {23.7%) masculino. La relacién mujer/hombre fue de 3:1.

Tabla 1 Distribucién por sexo

Femenmo Masculino
Casos 45 14 59
% 76.3 23.7 100%

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

Clasificacién por sexo
N=59

Femenino
45 (76.27%)

Masculino
14 (23.73%)

Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales

Grafica 1
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Edad

En cuanto a la distribucidn por grupos de edad el rango de esta oscilo entre los 10
y los 75 afos de edad, con un promedio de 38.1 afios y una desviacion estandar
de 15.4,

El mayor nimero de casos se ubicod entre los 21 y los 50 afios (37 casos) que

representan el 63% del total de pacientes.

Tabhla 2. Distribucién por grupos de edad

Edad 10a20 21a30 31a+40 47as50 51a80 61arq0 > 70
Casos 9 12 14 11 8 4 1
% 15% 20% 24% 19% 14% 7% 2%

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

Distribucién por grupos de edad

N=59
14

14

12

10
1713
o

& s
(%]
a8

-1} 6+
k=)

2 4

2

10a20 21a30 31a40 41a50 51a60 61a70 >70 ahos
Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales
Grafica 2

93



Fotoalergia y fotoparches

Tipo de piel

El 98% de los pacientes estudiados poseian fototipo cutaneo Il 6 IV segun la
clasificacién de Fitzpatrick.

Antecedentes personales

De los 59 pacientes estudiados, 20 (33.9%) tenian antecedente de atopia ( asma,
rinitis y/o dermatitis atopica); ademas mas de la mitad de elios (57.6%) eran

intolerantes al niquel.

Tabla 3. Antecedentes personales

Antecedentes Atopia Niguel
No 38 25
Si 20 34

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

Antecedentes personales
& 5
w
2
c
a2
o
o
O
Lt
h=]
o
z
Atopia 59 Niquel 59
s No — &
Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales
Grafica 3
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Topografia

En o que se refiere a topografia de las lesiones, los sitios afectados se limitaron a
areas fotoexpuestas, ocupando el primer lugar la cara la cual se encontro afectada

en el 88.1% de los casos.

Solo 2 pacientes presentaron lesiones en sitios cubiertos, correspondiendo éstas a
manifestaciones de alergia a fragancias de manera concomitante en areas

expuestas y en axilas.

Morfologia

La morfologia de las dermatitis fue muy variable, por lo que no se pudo establecer
una imagen clinica caracteristica de los cuadros alérgicos y de los irritativos, sin
embargo, las manchas hiperpigmentadas predominaron en los casos de dermatitis
por contacto irritativa y fotoirritativa.

Evolucién

El tiempo de evolucién fue variable. En lo que respecta a las reacciones irritativas
éste se ubicd en un rango desde las 24 horas hasta 4 afios. Las reacciones
alérgicas por ofro lado presentaron un tiempo de evolucién desde 3 dias hasta 18

anos.
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Diagnéstico segin tipo de dermatitis

De los 59 pacientes estudiados en 34 (57.6%) se pudo demostrar dermatitis por
contacto de tipo alérgica, en 9 (15.3%) se establecio el diagnéstico de dermatitis
por contacto de tipo irritativa y 16 casos (27.1%) se agruparon en el rubro de otros
diagnosticos.

Tabla 4. Diagnostico segin tipo de dermatitis

Diagnostico Casos %
Alérgica 34 57.63
Irritativa g 15.25
Otros diagnosticos 16 27.12
Total 59 100

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

Diagndstico segun tipo de dermatitis

N =59

Alérgica
34 (58%) frritativa

9 (15%)

Otros diagnosticos
16 (27%)

Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales

Grafica 5




Fotoalergia y foloparches

Otros diagnosticos

De los 16 pacientes (27.1%) agrupados en el rubro de otros diagnosticos, en 9
casos se sugindé el diagnostico de fotosensibilidad por fotoalergeno no
demostrado, debido a que la presentacion clinica y la evolucién de los pacientes
sugiere que se trata de una dermatitis por contacto fotoalérgica, en la que no se
pudo desmostrar el alergeno causal, 5 casos correspondieron a dermatitis
fotoexacerbadas (dermatitis atopica y dermatitis seborreica) y en 2 casos el

diagnostico definitivo fue de corticodafio.

Tabla 5. Otros diagnésticos

Qtros diagndsticos Casos

Fotosensibilidad por fotoalergeno no demostrado 9
Dermatitis seborreica fotoexacerbada 1
Dermatitis atdpica fotoexacerbada 4
Corticodaio (rubeosis esteroidea) 2
Total ' 16

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales
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Pruebas epicutaneas

De los pacientes en los que pudimos demostrar reaccion alérgica, 27 fueron
diagnosticados con alergenos que pertenecian a la serie 1 y 6 con alergenos que
se agregaron en la serie 2; solamente en un caso el alergeno positivo

correspondié a producto propio ( protector solar).

Tabla 6. Pruebas epicutaneas

Reacciones a fotoalergenos Casos %
Positiva-alergenos serie 1 27 458
Positiva-alergenos serie 2 6 10.2
Positiva-producto propio 1 1.7
Negativas 25 42.4
Total 59 100

Pruebas epicutineas
N=69
0 27
& =
2
."7"
g o
o
Q@
s s
8
@
g 1w 6
5
0
Posdtiva-alergenos Positive-alerganos Positiva-producto Negativas
sene 1 serie 2 propio
Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales
Grafica 4
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Relacion entre producto propio y alergia

Se interrogd a los pacientes acerca de la relacion de su dermatosis con la
utilizacién de algan producto propio. De 29 pacientes que relacionaron su
dermatosis con algin producto en 22 de ellos se probaron los mismos
estableciendo una correlacién producto propio-alergia en 13 casos. De los 30
pacientes gue no relacionaron su dermatosis con algin producto propio en 15 de
ellos se probaron productos de uso personal, en 7 de ellos se pudo establecer una

correlacién producto propio-alergeno.

Tabla 7. Relacion entre producto propio y alergia

Relacion producto propio No relacion producto propio
Prueba con
producto propio Casos  Fositivos Negativos  Casos  Positivos Negalivos
Si 22
No 7 15
Total 29 30

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales
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Diagnéstico definitivo

De los 39 pacientes con dermalitis alérgica, 22 (37.3%) de los casos
correspondieron a fotoalergia y de estos dos pacientes presentaron alergia y
fotoalergia de forma concomitante.

De los 9 pacientes con diagndstico de dermatitis irritativa, 8 (13.6%) presentaron

fototoxia y solo 1 dermatitis por contacto irritativa.

Tabla 8. Diagnoéstico definitivo

Diagnostico Casos %
Fotoalergia 22 37.3%
Dermatitis por contacto alérgica 12 20.3%
Fototoxia 8 13.6%
Dermatitis por contacto irritativa 1 1.7%
Otros diagnésticos 16 27.1%
Total 59 100%

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccicnales

Diagndstico definitivo

25 N=59
2]
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j= ]
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Fotoatergia Alergia Fototoxia Iritativa Otros
Fuente:Servicio de Demmatitis Reaccionales
Grafica 6
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Diagndstico concomitante

4 pacientes presentaron en forma concomitante una segunda dermatosis: 2

corticoestropeo y 2 alergia a fragancias.

Tabla 9 Diagnéstico concomitante

Dx concomitante Dx principal Casos
Corticoestropeo Fototoxia 1
Fotoalergia PABA 1
Alergia a fragancias Fotoalergia benzofenona 1
Fotoalergia Lonole * 1

*Marca registrada de antiinflamatorio no esteroideo tépico
Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

1ot



Fotoalergia y fotoparches

Dermatitis por contacto alérgica
De las 13 reacciones alérgicas positivas el mayor numero correspondid a
fragancias (11 casos}). 9 casos a mezcla de fragancias y 2 casos a balsamo del

Perd. Un caso correspondi6 a dermatitis por contacto alérgica a piroxicam.

Tabla 10 Dermatitis por contacto alérgica

Alergeno Reacciones positivas
Fragancias 9
Balsamo dei Peru 2
Piroxicam 1
Total 12

Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales

Dermatitis por contacto alérgica

N=12
(4]
o]
=
]
[=]
=
w3
@
=
o
Es)
(3]
L]
©
o 1
Fragancias Balsamo del Peni Piroxicam
Alergenos
Fuente:Servicio de Dermatitis Reaccionales
Grafica 7
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Dermaltitis fotoalérgica

De las 22 reacciones fotoalérgicas positivas, el mayor numerc de casos
correspondié a los antiinflamatorios no esteroideos (6 casos piroxicam y 1 caso
bencidamina), seguido de 5 reacciones positivas a protectores solares ( 4 casos
benzofenonas y 1 caso PABA)} 4 reacciones positivas a antisépticos {4 casos
fenticlor y 1 caso hexaclorofeno) y 4 reacciones positivas a mezcla de fragancias.

El nimero de reacciones positivas para productos propios fue 1.

Tabla 11 Dermatitis fotoalérgica

Alergeno Reacciones positivas
P 6

iroxicam
Fragancias
Benzofenona
Fenticlor
Hexaclorofeno
Productos propios
PABA,
Becidamina
Total 22 i
Fuente: Servicio de Dermatitis Reaccionales
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Dermatitis por contacto irritativa y fotoirritativa

Los agentes relacionados con dermatitis por contacto irritativa y fotoirritativa
comprendieron fragancias, plantas, alquitranes y productos propios { lociones para

después de afeitar, pomada de la campana, filtros solares y citricos).
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IX. ICONOGRAFIA

Reacciones de contacto a fragancias

Foto 11 y 12 Dermatitis por contacto a fragancias y prueba de fotoparche
positiva (+) en ambos lados.
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Foto 13 y 14 Alergia y fotoalergia de contacto a fragancias, prueba de
fotoparche positiva en ambos lados con mayor intensidad en
lado irradiado (lado izquierdo).
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Fotos 15 Fotoalergia a locién para después de afeitar

Foto 16 Fotoalergia a fragancias con hiperpigmentacion residual.
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Reacciones de contacto a agenites antimicrobianos

Fotos 17,18 y 19 Fotoalergia de contacto a fenticlor con prueba positiva en
el lado irradiado (+).
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Fotos 20 y 21 Alergia y fotoalergia de contacto a hexaclorofeno, prueba
positiva en lado irradiadc (+).
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Reacciones de contacto a protectores solares

Fotos 22 y 23 Fotoalergia de contacto a benzofenona-3, prueba positiva en
el lado irradiado (1+).

Foto 24 Fotoalergia a benzofenona y
alergia a fragancias, nétese la
hiperpigmentacion residual.
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Fotos 25 y 26 Fotoalergia a PABA, prueba positiva en lado irradiado (1+).
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Reacciones de fotoalergia sistémica

Fotos 27 y 28 Fotoalergia sistémica a Piroxicam.
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Fotos 29 y 30 Pruebas de fotoparche positivas a piroxicam y tiomersal
{paciente fofo 28). En el lado izquierdo (irradiado) la

intensidad de la lectura es mayor (3+) que en el lado no
irradiado (2+).
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Reacciones de contacto fotoirritativa

Foto 31 Dermatitis por contacto fotoirritativa a producto propio.

Foto 32 Dermatitis por contacto fotoirritativa a fragancias.
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Otros diagnésticos

AL ‘o =
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Fotos 33, 34 y 35 Pacientes con diagnostico de foto
fotoalergeno no demostrado.

sensihilidad por
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X. CONCLUSIONES

+ En el grupo de pacientes estudiados se encontrd un predominio de casos
en mujeres.

» Todos los grupos etarios fueron afectados por igual.

» La mayor parte de los pacientes estudiados tuvo lesiones en cara.

¢ La morfologia clinica por si misma, no fue suficiente para establecer el
diagnéstico de fotoalergia o fototoxia.

« La estimacion dei tiempo de evelucidn no fue fidedigna en la mayoria de los
pacientes, sobre todo en aquellos que referian un tiempo prolongado.

+ Ei diagnostico de dermatosis y fotodermatosis por sensibilizacion, fue alto.

» El grupo de fotoalergenos mas frecuentemente implicados, fueron los
AINES, seguidos de protectores solares y en tercer lugar fragancias.

¢ Se detectaron algunos casos de fotoalergia de contacto por antisépticos
{fenticlor y hexaclorofeno).

= Se encontraron casos de dermatitis por contacto alérgica, sin fotoalergia.

s En la cuarta parte del universo de estudio, el diagndstico final no
correspondié a dermatitis alérgica o irritativa.

e En pacientes con corticodafo {rubeosis esteroidea) y dermatosis
fotoexacerbadas, la morfologia puede simular fotoalergia.

+ La mayor parte de los casos de alergia, fueron diagnosticados con
alergenos de la serie 1, al adicionar nuevos alergenos se diagnosticaron 6
€asos mas,

« Endos pacientes se presento alergia a fragancias, en forma concomitante a

la fotoalergia y en dos mas se observd corticoestropeo.
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XI. DISCUSION

La literatura dermatolégica, habitualmente describe caracteristicas clinicas de
morfologia y evolucion, que son propias de fotoalergia o de fototoxia, sin embargo,
en algunos de los casos donde se demostrd sensibilizacion, el aspecto clinico era
de fototoxia, con evolucion aguda y pigmentacion residual, con lo que se

demuestra fa utilidad de las pruebas epicutaneas para establecer el diagnédstico.

En este trabajo encontramos una frecuencia alta de fotoalergia, a diferencia de lo
que proponen algunos autores con respecto a la disminucion creciente de estos
cuadros, por lo que pensamos que los dermatdlogos deben tener en mente esta
posibilidad diagnéstica en pacientes con fotodermatosis recidivantes y de dificil
control. Las pruebas de fotoparche continuan siendo de utilidad para el

diagnéstico de casos de fotoalergia.

El hecho de que el diagnéstico definitivc en muchos de los pacientes haya
correspondido a “Fotosensibifidad por fotoalergeno no desmostrado” nos conduce,
a pensar que el nimero de casos de fotoalergia pudiera ser mayor, y qQue debido a
las limitaciones con que contamos para realizar el estudio alguros casos no

hubieran podido ser documentados mediante las fotopruebas.

En relacién a los alergenos implicados, a nivel mundial se describen tres grandes
epidemias de fotoalergia: en la década de los 60s por agentes antimicrobianos, en
la década de los 70s y 80s por fragancias, y a partir de los 90s por protectores
solares. En cuanto a los fotoalergenos sistémicos los mas importantes son los
AINES. En nuestro trabajo los alergenos que se encontraron con mas frecuencia
fueron los AINES{ piroxicam en {a mayoria de los casos), en relacion a fotoalergia
sistémica, y en las reacciones de contacto encontramos representantes de los tres

grupos de alergenos.
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El fenticlor constituye un dato de interés para nosotros, ya que el encontrar casos
de alergia y fotoalergia a fenticlor nos orienta a pensar a que continuamos
teniendo fotoalergia a antisépticos, cosa que practicamente no se presenta en
paises desarrollados en donde estos alergencs han sido, en su mayoria, retirados

del mercado.

La falta de regulacion en el etiquetado de diversos productos cosméticos y de
aseo personal, puede dificultar al paciente y al médico, el control de cuadros de
dermatitis por contacto alérgica y fotoalérgica a antisépticos, sin embargo se
puede orientar al paciente en lineamientos generales para evitar el contacto con

estos alergenos.

Al realizar este trabajo. nos enfrentamos con dificultades técnicas, como la
carencia de un dosimetro para la fuente luminosa con la que se irradiaron los
fotoparches, esto nos impide conocer con exactitud si la dosis de luz suministrada

es |la adecuada para obtener resultados precisos.

Observamos que al contar con un mayor himero de alergenos, se pudieron
diagnosticar algunos casos de fotoalergia que habian permanecido sin
diagndstico, lo que nos indica que mientras podamos tener una orientacion mas
precisa de los fotoalergenos mas frecuentes en nuestro medio, la evaluacién de

mas reactivos es de mayor utilidad.

Gracias a este estudio se demostrd la existencia de casos de fotoalergia en los
pacientes que acuden al Centro Dermatolégico Pascua, sin embargo, constituye
una evaluacion preliminar de la fotoalergia en este medio y es necesario realizar

mas fotopruebas e investigacion en este campo,
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