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En este nomero finaliza la publicacién de
resimenes de diversas conferencias y casos pre-
sentados en las Jornadas.

Queremos una vez més agradecer a todos los
disertantes nacionales y extranjeros y en espe-
cial a los jefes de los sevicios de Dermatologia
que, a través de sus colaboradores mas j6venes,
expusieron casos clinico-terapéuticos de gran
valor cientifico y docente, tanto en el ateneo
como en las sesiones de interconsultas.

Agradecemos también a los colegas que lle-
varon a cabo los distintos cursos y talleres de
dermoestética.

Otra mencién a la industria farmacéutica y
empresas de tecnologia cuyo aporte econémico
permite la realizacién de estas Jornadas anua-
les, y que como ya hemos dicho en reiteradas
oportunidades, son el sostén para la continui-
dad de la edicién de la revista.

A todos nuestro agradecimiento.

Comité editorial
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I CURSO INTERNACIONAL
DE ENVEJECIMIENTO Y
ANTIENVEJECIMIENTO
(2da. parte)
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Nutricién, estrés oxidativo.
Nutracéuticos

Dr. Roberto lermoli (Argentina)

3Por qué tenemos estrés oxidativo y
cudles son las grandes patologias
que lo generan?, Para ello tenemos

que conversar de las enfermedades
crénicas no transmisibles.

Pero, 3qué nos ha pasado?.
Nuestros antepasados eran recolec-
tores, cazadores, no eran sedentarios
y en la sociedad actual no hubo una
adaptacién entre los genes paleoliti-
cos y nuestro medioambiente.
Estamos disefiados para ahorrar
energia. Tres de cada 5 muertes
actualmente, se deben a las enferme-
dades crénicas no transmisibles, esta
es una epidemia que avanza, a paso
realmente muy rapido y es, en defini-
tiva, debido a nuestro estilo de vida
y los factores ambientales. Repre-
senta précticamente el 68% de las
causas de mortalidad. Hay una epi-
demia de obesidad y, si hablamos de
obesidad hablamos de diabetes, de
hipertensién arterial y de sindrome
metabélico. Y lo que hay en comin
en todos ellos es el estrés oxidativo.

3Qué pasa en nuestro pais? Con
44 millones de habitantes, con una
densidad poblacional sumamente
baja, la oferta calérica diaria estd en
alrededor de 3.100 kilocalorias.
Hemos venido programados para
vivir 120 a 125 afios; pero, en el
mejor de los casos, llegaremos, en
promedio, a 79-81 afios. La genéti-
ca nos aporta solo el 20%, el resto
estd dado por el estilo de vida y el
medioambiente. 3Y cuéles son, para
la OMS, los factores responsables2
Entre ofros, los que hablébamos
recién, y, ademds, la baja ingesta de
frutas y verduras y el sedentarismo.

3Ello tendra algo que ver ello con el
estrés oxidativo.2 Cualquiera habré
visto que, si corta una manzana y la
deja, seguramente va a cambiar de
color; una lata a la intemperie, cam-
bia de color y si vemos, en definitiva,
el transcurrir de la edad, también
nuestra piel lo va a acusar.
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Esto toma realmente una especial
importancia en el afio 1954, cuando
una argentina, Rebeca Gerschman,
que trabajaba en Nueva York, en la
Universidad Rochester, formulé una
teoria que se llamé la teoria
Gerschman vy ella dijo: “El oxigeno,
el envenenamiento con oxigeno y las
radiaciones X tienen un mecanismo
comin”.

3A quién habia estado estudian-
do? Rebeca Gerschman, que era dis-
cipula de Houssay, habia estado
estudiando a los aviadores. Era casi
después de la
Segunda Guerra Mundial, pero esta-

bCI IG guerra de Corea Y |OS aviones

inmediatamente

que infervenian no eran presuriza-
dos, los pilotos iban respirando altas
concentraciones de oxigeno. 3Y que
vio ella? Que estos pilotos encaneci-
an muy precozmente, y tenian un
envejecimiento también prematuro de
su piel.

iiiEra mujer!!! Las criticas abunda-

”"

ron; “eso no puede ser”, “ el oxige-
no no puede generar todo ello”, deci-
an. Hubo que esperar 15 afios hasta
que dos investigadores describieron
en el afio 1969, la superéxidodismu-
tasa y alli si se le hizo el reconoci-
miento correspondiente y se la puso
en la linea del Nobel, pero ella murié

antes.

Entonces, para poder comprender
mejor, decia Aristoteles, tenemos que
conocer los origenes. El Big Bang
aparecié hace aproximadamente
13.700 millones de afios, la corteza
terrestre 4.500 afios, se empiezan a
formar las primeras moléculas alre-
dedor de 3.500 millones de afios
atrés y fueron de RNA. Cuando apa-
recieron los primeros organismos
vivos, fueron cianobacterias, proca-
riotas hasta que, hace 2.800 millones
de afos, aparece el oxigeno y de alli



comienza lo que podriamos decir:
una vida aerébica. Pero también hay
una transformacién muy importante
de estas bacterias y aparece una
bacteria modificada, que cambié y
revolucioné para siempre la energia
celular, que fue la mitocondria. Esta
es una bacteria modificada.

Desde el punto de vista bioquimi-
co, una molécula de glucosa, cuando
entra para producir energia a través
de la glucélisis aerébica, con oxige-
no, fabrica 28 moléculas de fosfato
de alta energia, en tanto que si lo
hace por via anaerébica, solamente
fabrica 2. Indudablemente que el
corazén es uno de los que mas con-
sume energia o donde més tiene que
trabajar la mitocondria.

la vida es un flujo permanente
entre la materia y la energia, el
95% del estrés oxidativo no se lo
debemos al ambiente, sino que es el
efecto colateral en la produccién de
energia mitocondrial, produciendo
ATP.

Séez decia, en 1985, que el dese-
quilibrio entre radicales libres y
antioxidantes es lo que nos lleva a los
dafios, a los principales dafios celu-
lares. Es por eso que necesitamos de
provision de antioxidantes.

Existen antioxidantes endégenos y
exogenos.

Entre los exégenos, nosotros tra-
bajamos, especialmente, con una
molécula, que es el resveratrol, y
hemos incorporado a otra, que es el
teroestilbeno.

Existen numerosos antioxidantes
endégenos, como pueden ser la
superédxidodismutasa, catalasa, glu-
tatién peroxidasa, y antioxidantes
exdégenos que vienen con la alimen-
tacién o con nutracéuticos. Nuestro

grupo se dedica, especialmente, a los
polifenoles.

Nutracéuticos

La palabra nutracéutico es un neo-
logismo, que fue creado por Stephen
De Felicce y derivade la combinacién
de nutricién y farmacéutica. Entre
ellos tenemos los polifenoles.

¢Qué son los polifenoles? Los poli-
fenoles son sustancias que derivan
del mundo vegetal, de su metabolis-
mo secundario; los encontramos en
frutas y verduras. Me consultan si en
lugar de vino pueden recurrir al
cacao. Si, un chocolate con més de
80% también es protector para nues-
tro endotelio.

El resveratrol tiene mas de 40
blancos moleculares, el vino es la
bebida con mayor concentracién de
resveratrol. Un vino tiene aproxima-
damente 1000 compuestos  3En
dénde interviene fundamentalmente?
Actba sobre la enzima SIR 1, y a
nivel del endotelio, sobre la éxido
nitrico sintetasa.

El resveratrol actia muy semejante
a la restriccién calérica, estimulando
a la sirtuina, a la SIR 1., se logra asi
un mejor funcionamiento mitocon-
drial, y con ello una mayor protec-
cién contra las enfermedades neuro-
degenerativas, proteccién cardiovas-
cular, mejor control metabélico.

Si nos empieza a fallar la biogéne-
sis mitocondrial, como se ve en el
envejecimiento, comenzamos a desa-
rrollar una sarcopenia. Se ha visto
que la biogénesis mitocondrial, en el
mosculo esquelético, puede mejorar
con la administracién de resveratrol
a concentraciones de 10 micromoles
y de 30 micromoles.

No puedo obviar hablar algo de la

microbiota intestinal. Si queremos
hablar de nutricién, de estrés oxida-
tivo y de longevidad saludable, tene-
mos que respetar muy bien la micro-
biota. Y esta microbiota, es una
microbiota de todo el tracto gastroin-
testinal. La cantidad de bacterias que
tenemos son 10 veces més que todas
las células de nuestro organismo.
Alberga el 90% de la célula de nues-
tro bioma. La distribucién es muy
baja en el estémago y muy alta en el
colon.

La microbiota pesa 1.500 g. y va
variando con la edad. Y hay algunos
determinantes que son importantes.
Uno de ellos es la dieta, pero tam-
bién la via de nacimiento, (eutécico o
cesérea?); el origen geogréfico, la
accién de los probiéticos, el estrés,
ademds, tiene una correlacién con el
sistema nervioso central, sumamente
importante.

Nosotros estamos en la cuarta céte-
dra de medicina, que funciona en el
Hospital de Clinicas, tiene varias uni-
dades especiales, de las cuales me
interesan en este momento, dos: la de
polifenoles, vino y salud, y la de
ambiente y salud, donde tenemos,
ademés, nutricién saludable y cocina
Trabajamos  con la
Facultad de Farmacia, (en nuestro

biomédica.

Hospital de Clinicas tenemos el cen-
tro), con instituciones cardiolégicas,
con universidades, no solamente de
aqui, sino del exterior, con el Instituto
Nacional de Vitivinicultura y con la
Organiza-cién Internacional de la
Vifia y el Vino, con sede en Paris.
Tuvimos la suerte de intervenir en un
estudio multicéntrico, dirigido por la
Unién Europea, para investigar qué
aportan los nutracéuticos, derivados
de origen vegetal.

Nos tocé al grupo del Clinicas tra-
bajar en vino y salud y, entre otras
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cosas, en productos derivados de las
semillas de vino.

Pensamos que si trabajamos vino y
salud y el papel del resveratrol, 3por
qué no lograr un vino que tenga
mayor poder antioxidante? Es decir,
que tenga mds resveratrol. Esto es
aln investigacién y estd pasando por
distintas etapas, pero logramos vinos
que tienen 200 mg de resveratrol por
litro y que, ademds, no tienen anhi-
drido sulfuroso.

Continuamos trabajando y llega-
mos a la investigacién del papel del
teroestilbeno.

El teroestilbeno tiene mejor biodis-
ponibilidad y estd, principalmente, en
los aréndanos. Entonces, empezamos
con extractos de arandanos. En un
trabajo que publicamos hace 3 afios,
que media en orina aquellas molécu-
las que representan el dafio a nivel
del DNA o a nivel de la lipoperoxida-
cién, vimos que iban disminuyendo
los marcadores de dafio de DNA, a
los 3y 6 meses.

El modelo que estudiamos fue
paciente con sindrome metabélico y
observamos cémo disminuian tam-
bién los marcadores del estrés oxida-
tivo a nivel de la lipoperoxidacién de
las membranas.

Como conclusién, digo que, el oxi-
geno es en realidad un gas téxico,
mutagénico, altamente oxidante y
combustible. Todas las enfermedades
crénicas no transmisibles o del estilo
de vida y del ambiente, cardiovascu-
lares, diabetes, oncolégicas, neuro-
degenerativas, mismo el envejeci-
miento patolégico y la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, co-
mienzan siendo patologias funciona-
les, muchos afos antes que tengan las
manifestaciones clinicas y, todo ello
tiene en comin el estrés oxidativo.

Sin lugar a dudas, los mejores
antioxidantes los vamos a encontrar
en el mundo de las plantas.

Todo esto exige una educacién
desde pequefio. Nuestro grupo de
ambiente y salud trabaja también con
chicos con autismo. 3Y qué estamos
viendo? Una criatura que nace hoy,
en la Argentina, tiene reactivos quimi-
cos para 238 productos que no tenian
sus abuelos. jjjCuidado con esto!!!

Sarcopenia y estrés oxidativo

Dr. Raul Pastor (Argentina)

Nuestro trabajo se vincula princi-
palmente con los efectos que tienen
los polifenoles o los derivados bota-
nicos, para prevenir los dafios que
produce el envejecimiento. Nuestro
trabajo empezé de la mano del vino,
hace muchos afios y, dlli es que nos
encontramos con el doctor lermoli,
después de haber estado en el
Clinicas también, desde hace casi 40
afios, para que formaramos un
grupo de investigacion, vinculado
principalmente a los suplementos die-
tarios.

Nuestra generacién podria vivir 30
mil dias, esto es aproximadamente
unos 80-82 afios y en el afio 1960
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aproximadamente, la expectativa de
vida o la esperanza de vida al nacer
era de 65 afios. De la mano de la
industria farmacéutica, esto ha cam-
biado sustancialmente: en la Gltima
estadistica de 2016, se ve que
aumenté 11 afios la expectativa de
vida, pero principalmente a expensas
del tiempo de enfermedad. Los trata-
mientos de enfermedades, como la
hipertensién y la diabetes, produje-
ron unos 11 afios de mayor expecta-
tiva de vida a razén de casi dos
meses y medio por afio. Esto no es lo
ideal, porque la calidad de vida no
es buena, puesto que dependemos de
medicamentos y el deterioro psicolé-
gico que produce esto empeora, la
expectativa de todos los dias.

La utopia es entrar en la fase del
aumento de la etapa saludable de
nuestra vida y, si dejar para el final,
mucho menos tiempo, la etapa de las
enfermedades. Pero esto supone tra-
bajar mucho sobre el diagnéstico
muy precoz de las enfermedades o,
el hallazgo, con mucha mayor agu-
deza clinica, de ver cuéles son los
biomarcadores que nos van indican-
do el camino, hacia alguna determi-
nada enfermedad.

iQué es el envejecimiento.? Es la
acumulacién de dafios oxidativos en
los érganos, células y moléculas del
cuerpo, que ocurre como efecto cola-
teral intrinseco del normal funciona-
miento del organismo, a lo largo de
la vida. Y esta acumulacién de dafios
es lo que va predisponiendo al cuer-
po para las enfermedades.

Sarcopenia

Segin el grupo europeo de estudio
sobre la sarcopenia, es un trastorno
del mosculo esquelético progresivo y
generalizado, que se asocia con



mayor probabilidad de caidas, frac-
turas, discapacidad fisica y muerte.
Evidentemente la sarcopenia, tomada
como tal, es una enfermedad y esta
en el cédigo internacional de enfer-
medades.

Hay distintos grados de sarcope-
nia. La sarcopenia probable es cuan-
do falta fuerza muscular y el diag-
néstico se confirma en una segunda
fase, cuando baja la cantidad o la
calidad del mosculo. La sarcopenia
es grave cuando hay un muy bajo
rendimiento fisico.

Hay algunas pruebas diagnésticas
clinicas de consultorio, que son muy
econémicas y Utiles, para saber si un
paciente estd pasando por un perio-
do de sarcopenia, que es hacerlo
parar, desde su posicién de sentado,
5 veces en 15 segundos. Esta es una
prueba préctica, muy fécil de hacer; y
si el paciente no alcanza durante esa
cantidad de veces, a ponerse de pie
en 15 segundos, ya estd teniendo sin-
tomas de sarcopenia.

¢Cudl es la terapéutica del envejeci-
miento?

Es importante comenzar por la pre-
vencién. Existe una secuencia de
fenémenos de la biologia, que es lo
que va a determinar las enfermeda-
des. El metabolismo, que es el que
genera la mayor cantidad de radica-
les libres en nuestra biologia, es el
responsable de producir los dafios. Y
la nutricién es la matriz que le va a
dar al metabolismo la prevencién o
no de lo que después podamos tener
como dafios y como enfermedades
instaladas.

En cuanto a la prevencién: dieta,
el ejercicio, mantener el peso corpo-
ral, no fumar. Todos esos recursos,
|amentob|emente, son de una efecti-
vidad muy escasa.

La terapéutica de la reparaciéon
esté apuntada a atender 7 capitulos
importantes de los dafios, que se ins-
talan en el cuerpo.

Ellos son:

1. El metabolismo produce la pérdi-
da de células o atrofia celular. La pér-
dida de células, stemcells, (células
madre), que el estrés oxidativo va
produciendo, cada vez més genera
una disminucién en la poblacién de
células de recuperacién de los tejidos.
Y el mosculo no esté ajeno a la pérdi-
da de células madre.

2. La basura metabdlica que se insta-
la en el espacio extracelular y no es
eficientemente eliminada, finalmente,
aumenta las chances de tener molécu-
las inflamatorias en el espacio extra-
celular, cuando no productos de gli-
cacién avanzada.

3. Los productos de glicacién avanza-
da son aquellos que van fijando el
espacio extracelular y le van quitando
la elasticidad natural a los tejidos. La
glicacién es el tercer punto, que esté
en proceso de investigacién, para ver
cémo resolvemos este dafio.

4. las células resistentes a la muerte,
las células en senescencia crénica,
que finalmente no terminan de activar
sus programas de apoptosis celular y
de limpieza.

5. Las mutaciones mitocondriales, que
se van produciendo a lo largo de la
vida y que son causa de las enferme-
dades crénicas no transmisibles.

Hoy sabemos que la gran mayoria
de las enfermedades crénicas no
transmisibles se producen por efecto
de mutaciones mitocondriales. Estas
originales bacterias que se coloniza-
ron a las células procariotas, hace
casi 3 mil millones de afios, tenian su
ADN propio, pero gran parte del
ADN de las mitocondrias, que luego

fueron mitocondrias, en las células
eucariotas, gran parte de sus geno-
mas, de sus cédigos de funciona-
miento, fueron migrando en la evolu-
cion de la biologia, en los miles de
afios que pasaron, al nicleo celular.
Las mitocondrias estén formadas por
1.000 proteinas. Mil proteinas que
estan codificacién en el ADN mito-
condrial, pero han migrado 987
bases genéticas de estas 1.000 pro-
teinas al ADN nuclear. Pero solamen-
te han quedado codificadas, en el
ADN nuclear, 13 proteinas por el
ADN mitocondrial que forman parte
de la cadena respiratoria mitocon-
drial, todavia siguen siendo codifica-
das por el ADN mitocondrial. De
manera que la mutacién, sobre estas
13 proteinas, que estén en el foco de
la generacién de radicales libres, es
lo que va dando el envejecimiento
mitocondrial y el deterioro de la cali-
dad de produccién de energia, en las
propias mitocondrias. No se sabe
por qué proceso, o por qué mecanis-
mo, no se ha producido la migracién
completa de la genémica mitocon-
drial al ADN nuclear. Algunos geron-
t6logos fantasean con que realmente
tuvo que quedar algo en la mitocon-
dria para que se justificara el enveje-
cimiento y la muerte, y por eso es que
no migré todo el ADN mitocondrial
al ADN nuclear.

Quizés la longevidad y, hoy se
estd pensando en ello, tenga que per-
petuarse de alguna forma, cuando se
complete la migracién total del ADN
mitocondrial al ADN nuclear. Esto
puede asegurar una vida mitocon-
drial mucho mas longeva, porque no
va a haber dafios sobre el ADN mito-
condrial.

6. La basura metabdlica en el inte-
rior de las células, la lipofuscina que
finalmente no puede eliminarse, los
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productos de lipoperoxidacion de los
productos del citosol, en los procesos
metabdlicos, que no se pueden elimi-
nar, van siendo causa de basura
metabblica.

7. Las epimutaciones nucleares,
que también son producto de lesio-
nes al ADN nuclear y al ADN mito-
condrial, que produce envejecimien-
to, porque uno de los motivos es la
falta de posibilidades de sintetizar
las enzimas antioxidantes necesa-
rias, debido a que se pierden los
programas de sintesis en el ADN
nuclear. Esto es grave y por eso es
que, a partir de los 30 afios, tenemos
que empezar a tomar antioxidantes,
para poder recuperar la sintesis de
las enzimas nativas.

Los recursos terapéuticos de la
reparacion, que estan hoy en investi-
gacién, son muy importantes: son la
terapia de reemplazo celular. Hay
muchos laboratorios y centros médi-
cos, que trabajan con la inyeccién de
células madre, para la recuperacién
de tejidos.

Se estima que por estimulacién
inmunolégica, es decir, por monoclo-
nales es posible lograr, sacar la
basura metabélica extracelular.

Los entrecruzamientos, los proce-
sos de glicacién que se producen en
el espacio extracelular, se podrian
solucionar por enzimas o moléculas
destructoras de los productos de gli-
cacion.

Las células resistentes a la muerte
podrian ser reparadas por estimula-
cién inmunolégica. Para las mutacio-
nes mitocondriales se estd trabajan-
do la expresion alotépica de las 13
proteinas, esos 13 genomas que que-
daron en el ADN mitocondrial, para
llevarlos al ADN nuclear y, de esta
manera, poder eliminar posibilidad
de mutaciones mitocondriales.

Los desperdicios en el interior de la
célula se repararian también por
enzimas microbiales transgénicas y
las epimutaciones nucleares, a través
de la delecién de la telomerasa, para
poder reparar bien el ADN.

El envejecimiento va minando,
practicamente, todas las reservas
vitales y las culpables son las mito-
condrias, porque ellas son las que
generan el 80% o el 95% de los radi-
cales libres que hay en las células.

Las mitocondrias no son organelas
aisladas, sino que son redes mitocon-
driales, en dénde estdn sometidas a
un programa muy exigente de con-
trol de la energia que producen. Este
se llama el control del programa de
la calidad mitocondrial. Ellas son las
encargadas de generar energia, que
tiene que ser al méximo de eficiente,
para que la célula no caiga en una
crisis energética, porque si lo hace,
esa célula debe morir y se produce la
apoptosis por una crisis energética.
El programa de control de la calidad
mitocondrial funciona asi: tiene un
proceso de fusién-fisién, que cuando
deja de ser eficiente, pasa a un sec-
tor de desguace, que se llama la
mitofagia. Entonces, la mitofagia es
una circunstancia en donde ya la
célula entré en una crisis energética
mitocondrial y tiene que morir.

Por eso es que hay suplementos
dietarios y recursos, como el ejerci-
cio por ejemplo, que activan la bio-
génesis mitocondrial, a través de un
programa de fision-fusién, muy acti-
vo, para jerarquizar la produccién
de energia de la célula.

3Y qué pasa con la plasticidad
mitocondrial del mosculo esqueléti-
co?

El mosculo, de la mano de las mito-
condrias, es uno de los érganos con
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mayor plasticidad. Normalmente el
volumen mitocondrial en el mosculo
esquelético, ocupa el 12% del volu-
men celular, aumentan hasta un 50%
con el entrenamiento fisico, pueden
cambiar a oxidar grasas con el alto
entrenamiento, en lugar de glucosa
puede pueden pasar a utilizar lipi-
dos, y con el sedentarismo disminuye
20% en una semana. Si tenemos un
habito sedentario, el mosculo y las
mitocondrias bajan muchisimo, y se
reemplaza o infiltra con grasa y, ahi
se produce la mioesteatosis.

Los misculos también participan
mucho en la termorregulacién y en la
regulacién del metabolismo de la
glucosa. Por eso, cuando desaparece
el mosculo, ese musculo se reempla-
za con grasa. Disminuyen con la
hipoxia o en la altura y con la falta
de la gravedad.

Las causas primarias de reduccién
de la masa y de la fuerza muscular
son el envejecimiento, la presencia
de enfermedades, la inactividad fisi-
ca o la falta de nutricién.

Las células madre del satélite de la
miofibrilla se comportan de una
manera, que responden mucho a los
estimulos de la nutricién y a los esti-
mulos de los suplementos dietarios.
Cuando se sobrecarga de trabajo al
mosculo, se produce estrés oxidati-
vo. Este induce a que haya prolifera-
cién del mosculo, via la migracién
de células madre, que surgen de la
célula madre satélite y se aumente,
aunque sea ligeramente, la masa
muscular. El estrés oxidativo aumen-
ta la demanda energética de la célu-
la muscular y la masa muscular,
pero si el sujeto ingiere un nutracéu-
tico, como el resveratrol, aumenta
mucho més la migracién de células
madre a la miofibrilla y la densidad
del misculo.



El pico méximo de mosculos lo
tenemos aproximadamente a los 30
afios y, a partir de alli, la masa mus-
cular empieza a bajar.

El hombre arranca con 33 kg. como
pico de masa muscular y termina con
25 kg. muscular y, la mujer arranca
con con 21 y termina con 16.

Si no hacemos nada, evidentemen-
te la sarcopenia es una realidad.

Realizamos un estudio para eva-
luar cémo actia el resveratrol en una
poblacién de perros, que sabemos
que es un modelo de investigacién
muy interesante, porque tienen un
envejecimiento acelerado: 1 afio del
perro, digamos, son 7 veces la velo-
cidad de envejecimiento que tienen
con respecto al humano; es decir, un
poco tiempo, como nosofros investi-
gamos en los perros, 1 afio del perro
serian como, es decir, 7 afios del
adulto.

Administramos resveratrol a los
perros, que tienen un estrés oxidati-
vo muy alto, el biomarcador fue la
CPK, y vimos que a los 45 dias de
tratamiento, este biomarcador de
destruccién muscular habia bajado
mucho. Cuando suspendimos el trata-
miento, a los 45 dias en la segunda
fase, y a los 90 dias, tuvimos un
aumento a los valores basales. Evi-
dentemente volvieron el estrés oxida-
tivo y, la destruccién de la masa mus-
cular. Repetimos esto evaluando a la
fosfatasa alcalina; la mayor parte de
esta poblacién eran perras castradas,
o sea todas tenian menopausia qui-
rirgica y osteoporosis. Como resulta-
dos bajé la velocidad de remodela-
miento 6seo, porque bajé el estrés
oxidativo con el resveratrol, también
el dafio al ADN se redujo. Quiere
decir que hubo una proteccién con-
creta sobre el estrés oxidativo.

Esto es muy importante para tener-
lo en cuenta, como extrapolacion a lo
que podria llegar a pasar en el ser
humano.

Sarcopenia es una enfermedad y
debe ser tratada como tal.

El tratamiento de la sarcopenia es
multifactorial, porque tiene que in-
cluir una buena alimentacién, sobre
todo con una base proteica, tiene que
incluir suplementos dietarios. Prin-
cipalmente recomendamos resvera-
trol, y tiene que tener el componente
del ejercicio fisico.

ATENEO TERAPEUTICO

Coordinadores:
Dr. Miguel Allevato -
Dr. Mario Marini

Eficacia del laser Q- switched Nd
Yag en tatuaje traumdtico

Dra. Adriana Guerrero

Hospital Posadas, Haedo, Prov.
Buenos Aires

Paciente masculino, de 67 afios de
edad, sin antecedentes patolégicos
de relevancia, tres meses previos a
las consultas sufre un accidente en

moto, con trauma local sobre el asfal-
to en la regién facial.

Al examen dermatolégico se cons-
taté6 una dermatosis pigmentaria en
la regién malar derecha, constituida
por 4 méculas hiperpigmentadas, de
distribucién lineal , asinfomdticas. A
la dermatoscopia se observaron
estructuras gris-azuladas.

Con el antecedente traumatolégico,
el examen dermatolégico y la derma-
toscopia, el caso se interpreta como
tatuaje traumético. El motivo princi-
pal de consulta del paciente es la
resolucién estética. Dentro de las
opciones terapéuticas recordamos
un poco lo descripto en la literatura,
como la dermoabrasién, criocirugia
y cirugia, técnicas que conllevan
a mucho riesgo de lesiones cicatriza-
les residuales. Es por ello que actual-
mente han sido reemplazadas por
el laser, que tendrd efectos mas
beneficiosos con menos efectos noci-
vOS.

Dentro de ellos, tenemos a la fami-
lia de los laseres QS, como son el
Ruby, Alexandrita y el utilizado en
nuestro paciente: el laser QS Nd
YAG. Se llevaron a cabo 2 sesiones,
con un intervalo de tiempo de 1 mes
de evolucién entre ellas. Se tomé una
longitud de onda de 1.064, con un
tamafio de spot de 3 mm. y una
afluencia de 3 J/cm?. Se le explico al
paciente la importancia de la foto-
proteccién estricta posterior al trata-
miento.

El paciente cursé con una evolucién
clinica favorable, ya que presenté un
aclaramiento del érea hiperpigmen-
tada.

Los tatuajes traumdticos son tatua-
jes indeseados, forzados por el depé-
sito accidental y forzoso de sustan-
cias exégenas (asfalto, el vidrio y los
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metales). Independiente del mecanis-
mo de produccién, lo que se va a
producir es una dermatosis pigmen-
taria, de distribucién irregular. El
color puede ir de azul oscuro hasta
negro y esto depende de la profundi-
dad de la dermis afectada. Una vez
que se produce el tatuaje, el sistema
linfatico drena parte él, pero otra
parte es fagocitada por los macréfa-
gos, quedando de forma permanente
en la dermis, eso es lo que se visuali-
za como el tatuaje traumético.

La finalidad del uso del léser es dis-
minuir el tamafio de esa particula de
pigmento, para que pueda ser elimi-
nada por el sistema linfético, refago-
citada por células mononucleares o
eliminadas a través de la epidermis.
Las opciones terapéuticas para remo-
ver los tatuajes han evolucionado
notablemente, a partir de la década
de los 1970, se han vuelto cada vez
més efectivos y menos nocivos, y gra-
cias a la aparicién de los léseres QS
Nd YAG, estas dermatosis pigmenta-
rias han tenido una resolucién estéti-
ca favorable. El laser QS de pulso de
luz ultracorta, el cual se expresa en
nanosegundos, actba directamente
sobre las moléculas de pigmento,
generando una menor afeccién sobre
el tejido cutdneo adyacente. Pero asi
como tiene sus ventajas, también
tiene limitaciones, ya que aquellas
particulas de pigmento que presenten
un tamafio mayor de 40 micras cibi-
cas, van a necesitar mayor nimero
de sesiones, mayor fluencia de ener-
gia y la realidad es que el pronéstico
estético de estos pacientes es varia-

ble.

El laser que se utilizé en nuestro
paciente, el laser QS Nd YAG, es
actualmente uno de los laseres més
usados para el manejo de tatuajes
traumdticos. Su duracién de pulso es

de 10 a 20 nanosegundos, con una
longitud de onda de 1.064 nanéme-
tros. La caracteristica principal de
este laser es que penetra de forma
més profunda en la dermis, con un
menor grado de dispersion de la
energia. Es por ello que se lo utiliza
para pigmentaciones oscuras, como
de azul oscuro a negro. Su mecanis-
mo de accién de este laser es generar
ondas de choque rapidas, que dismi-
nuyen el tamafio de la particula de
pigmento y también fragmentan a las
células que las contienen, con lo cual
se produce una respuesta inflamato-
ria y se va, eventualmente, a generar
la fagocitosis de las
Ademés, estas ondas de choque son

mismas.

liberadas a altas temperaturas, con
lo cual el calor de la energia lumini-
ca absorbida genera una alteracién
de la estructura quimica del pigmen-
to. La luz monocromética de este tipo
de laser actia de forma selectiva en
croméforos especificos, lo que gene-
ra una fototermolisis selectiva y no
ablativa.

Actualmente, el laser QS Nd YAG
es uno de los se utiliza para este tipo
de dermatosis pigmentarias adquiri-

CICIS.

Leishmaniasis cutdnea: tratamiento
intralesional

Dra. Camila Iglesias Leal
Hospital F. Mu#iz, CABA, Argentina

Presentamos el caso de un pacien-
te de sexo masculino, de 70 afios de
edad, oriundo de Bolivia y trabaja-
dor rural.

Como antecedentes patolégicos es
chagésico, enolista y presenté6 una
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infernacién en nuestro servicio en el
afio 2016 por una coinfeccién de
leishmaniasis mucocuténea y para-
coccidioidomicosis crénica. En aquel
entonces presentaba al examen fisi-
co, a nivel del labio superior, una
infiltracién de consistencia cartilagi-
nosa, compatible con labio trombifor-
me. En la mucosa yugal izquierda,
una Ulcera poco profunda, con punti-
llado hemorragico, de aspecto mori-
forme. En ambas lesiones se aislé
paracoccidioides en directo y cultivo.
Ademds, presentaba, en paladar
duro y blando, respetando la unién
entre estos y el rafe medio, placas de
aspecto granulomatoso, que evoca-
ban el signo de la “cruz de espun-
dia”. Finalmente, en dorso de pie
derecho, una Ulcera redondeada, de
3 cm. de didmetro, bordes eritemato-
sos, sobrelevados e infiltrados y
fondo safoso. En ambas lesiones se
aislé leishmania en directo y cultivo.
Realizé6, en aquel momento, trata-
miento con anfotericina B con una
dosis acumulada de 2 g. y resolucién
ad integrum” de todas las lesiones
descriptas.

A los dos afios, el paciente acude
nuevamente a nuestro servicio, por la
reaparicién de una Glcera en la




misma localizacién y de similares
caracteristicas que la anterior, de 6
meses de evolucién. No presentaba
otras lesiones en piel ni mucosas.

Como estudios complementarios
solicitamos un laboratorio de rutina
que no arrojé particularidades, se
tomé una biopsia para histopatolo-
gia, en la que se pudo observar: en
epidermis, paraqueratosis y acantosis
y un sector ulcerado, recubierto por
material fibrino-leucocitario; en der-
mis, un infiltrado inflamatorio difuso,
que estaba constituido por linfocitos,
plasmocitos, neutréfilos e histiocitos.
En el citoplasma de algunos de estos
dltimos, se encontraron amastigotes .
Cultivo y PCR realizados en el
Instituto Fatala Chavén, fueron positi-
vos para leishmania.

Con los antecedentes, la clinica y
los estudios complementarios, se arri-
bé al diagnéstico de recidiva de
leishmaniasis a nivel cutdneo.

En cuanto al tratamiento, nos
encontramos con un desafio. La edad
y los antecedentes del paciente son
contraindicaciones para el tratamien-
to de 12 linea: los antimoniales penta-
valentes sistémicos; por ello, se inicié
anfotericina B. Luego de tres dias, el
paciente presenté elevacion de tran-
saminasas é veces el valor normal,
por lo cual fue suspendida.

¢{Qué ofras opciones terapéuticas
existian para este paciente?.

Segin las recomendaciones para el
tratamiento de leishmaniasis, publi-
cadas por la OPS en el afio 2013, los
antimoniales pentavalentes intrale-
sionales son una opcién factible para
el tratamiento de la leishmaniasis
cutdnea localizada. La OPS define,
como criterios para el tratamiento
intralesional: la presencia de una
lesién cuténea Unica, menor de 3 cm.

de digmetro, en cualquier localiza-
cion, excepto la cabeza o las regio-
nes periarticulares, la ausencia de
inmunosupresion y la posibilidad de
efectuar seguimiento.

Indicamos, en conjunto con el ser-
vicio de infectologia, tratamiento con
antimoniales pentavalentes intrale-
sionales, mas pentoxifilina como
inmunomodulador.

Realizamos un total de 9 infiltra-
ciones intradérmicas de glucantime,
con frecuencia semanal y un volumen
de 1 a 5 ml., que se calculé segin la
siguiente férmula: diémetro mayor
en milimetros por didmetro menor
por un coeficiente. Cabe destacar
que, si bien algunos autores han pro-
puesto esta posologia, el nivel de evi-
dencia es muy bajo y no existe un
consenso. La evolucién fue favorable,
con reepitelizacién casi total de la
Olcera, luego de 9 ciclos.

El interés del caso radica en resal-
tar la incorporacién de glucantime
intralesional, como una opcién tera-
péutica en pacientes con lesiones
cuténeas Onicas, menores de 3 cm. y
contraindicaciones para tratamientos
de 12 linea.

Simpactectomia en paciente con
fenémeno de Raynaud e hiperhidrosis

Dr. Simén Scarano

Hospital Ramos Mejia, CABA,
Argentina

Paciente de 43 afios, de sexo
Femenino, con antecedentes de fené-
meno de Raynaud, de 4 afios de evo-
lucién, sin tratamiento, que consulta
por un cuadro de hiperhidrosis de
manos y rostro que inici6 en la
nifiez.

L
.\'

Al examen fisico, en el momento de
la consulta presentaba microstomia,
fenémenos de Raynaud activo, hiper-
hidrosis en palmas de ambas manos
y esclerodactilia. Se realizé6 una eva-
luacién del grado de esclerosis cuté-
nea que presentaba la paciente y
arrojé un score de Rodnan de 14
puntos, con afectacién del rostro y los
miembros superiores. Se plantea,
enfonces, como diagnéstico presunti-
vo un fenémeno de Raynaud en una
paciente con una esclerosis sistémica
cuténea limitada.

Se efecttan interconsultas con reu-
matologia, neumonologia y cardiolo-
gia, y se solicitan estudios comple-
mentarios para evaluar el grado de
compromiso sistémico. La mayoria de
los estudios se presentaron normales.
Tuvo un colagenograma con ANA
positivo 1y 1.280, con un anticentrd-
mero y un antiesclero 70 negativos y
una ecocardiograma con una PSAP
de 35. También se realizé6 una capi-
laroscopia que arrojé un patrén SE
temprano.

Con la clinica y los estudios com-
plementarios se revisaron los criterios
del afio 2013 para esclerosis sistémi-
ca, que dio un total de 16 puntos y es
asi que se arribé al diagnéstico de
esclerosis sistémica cutanea limita-
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da, asociada a un cuadro de hiper-
hidrosis.

Se propuso como plan terapéutico,
tanto como para la hiperhidrosis
como para el fenémeno de Raynaud,
iniciar con bloqueantes célcicos. Se
indic6 nifedipina 20 mg/dia, aso-
ciada con medidas fisicas para la
proteccién del frio. Esto fue en abril
2015. La paciente evoluciona de
manera regular, alcanzando cierto
grado de estabilidad clinica recién
en septiembre de ese afio, luego que
se aumenté la dosis de nifedipina a
30 mg./dia y se agregé sildenafil
125 mg./dia.

En julio de 2016 la paciente vuelve
episodios de
Raynaud, por lo que se decidié
aumentar la dosis de nifedipina a 60
mg./dia y alcanza otra vez cierto

a consultar por

grado de estabilidad clinica. En octu-
bre acude a control y, dada la buena
evolucién, se decide seguir con el
mismo tratamiento. Para marzo de
2017, dada la buena evolucién, se
decide descender la dosis de nifedi-
pina a 20 mg./dia; 4 meses después,
como aumentaron los episodios de
fenémenos de Raynaud, se incremen-
t6 nuevamente la dosis de nifedipina
a 20 mg. cada 12 horas. Para
noviembre de ese afo se decide sus-
pender la nifedipina, por la apari-
cion de edema en miembros infe-
riores y se comienza con diltiazem
120 mg./dia. En febrero de 2018,
dada la persistencia del cuadro clini-
co se comienza con tadalafilo 40
mg./dia y se plantea como trata-
miento definitivo, para las dos afec-
ciones realizar una simpatectomia.

En abril de 2018, se le realizé una
simpatectomia izquierda en el Hos-
pital de Clinicas.

En mayo de ese afo, se evidenci6
una gran mejoria de la perfusién y

una disminucién de la sudoracién del
miembro tratado, con Raynaud activo
en la mano contralateral. No presen-
taba sudoracién compensatoria y
continué con el mismo tratamiento
farmacolégico en plan de realizar
una simpatectomia derecha.

Ultimo control a inicios del 2019,
aln a la espera de la simpatectomia
derecha, presenta Raynaud esporédi-
co en la mano no tratada y continda
con diltiazem y tadalafilo, tal como
fue prescripto en 2018.

El interés del caso radica en mos-
trar los buenos resultados obtenidos,
tanto para la hiperhidrosis como
para el fenémeno de Raynaud, con la
realizacién de una simpatectomia,
ante multiples tratamientos médicos,
con respuesta parcial.

Epidermélisis ampollar adquirida
Dra. Mara Flamini Prida

Sistema de salud - Hospital Malvinas

Paciente masculino, de 58 afios de
edc:d, con antecedentes personcﬂes
de tabaquismo y enolismo, que con-
sulté a por una dermatosis ampollar
generalizada, de 1 afio de evolucién,
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asociada a un descenso de peso de
16 kg.

Al examen fisico se observaron
ampollas tensas, y erosiones en tron-
co, miembros superiores, raiz de
miembros inferiores, genitales y
mucosa oral. Se le solicitaron estu-
dios complementarios, los cuales
arrojaron, como datos positivos: una
leucocitosis de 15.500, un aumento
de las transaminasas y una hipovita-
minosis D. Se realiz6 una Rx. de
térax, la cual dio patolégica, por lo
tanto, se le realizé una TC, en la cual
presentaba imagenes cavitadas bia-
picales, adenomegalias y un patrén
de “arbol en brote”, todo esto com-
patible con una tuberculosis activa.

Ante un paciente con una dermato-
sis ampollar asociada a una tubercu-
losis, se decidié su internacién. Se
realizé tratamiento con antifimicos,
en conjunto con el servicio de infecto-
logia y clinica médica, glucocorticoi-
des sistémicos a 1 mg./kg./diq,
buches para la cavidad oral y gluco-
corticoides tépicos con emolientes.

En la histopatologia se observaba
una seccion cutdnea extensamente
denudada, con material fibrinoide y,
a nivel dérmico, existian moderados
infiltrados inflamatorios a predomi-
nio de polimorfonucleares. En la
inmunofluorescencia Ig A., Ig G y C3
positivo en dermis y un ELISA positi-
vo para colégeno VII.

Se arribé al diagnéstico de una
epidermélisis ampollar adquirida,
variante clinica simil penfigoide
ampollar.

A los 20 dias de tratamiento se
observaban solo erosiones en las
zonas de las ampollas previas, sin
nuevas lesiones . El paciente se retiré
del hospital y no ha vuelto a control.

A pesar de no tener un seguimien-
to, nos interesa comentar que, ante



una epidermélisis ampollar adquiri-
da, se deben pesquisar enfermeda-
des subyacentes antes de iniciar un
tratamiento, ya que se asocia a enfer-
medades autoinmunes, discrasias
sanguineas e, incluso, como es el
caso de nuestro paciente, a enferme-
dades infecciosas. El tratamiento
general es una inmunosupresién no
especifica y tiene una elevada resis-
tencia al tratamiento.

De las variantes clinicas de la epi-
dermélisis ampollar adquirida, la
inflamatoria es la que presenta mejor
respuesta antes que la no inflamato-
ria y, en realidad, no existen estudios
de control randomizados en huma-
nos, debido a que tiene una baja pre-
valencia. Por esto es que los modelos
experimentales en animales son muy
importantes, para poder arribar a
un tratamiento dirigido a la enferme-

dad.

El tratamiento convencional de 12
linea son los glucocorticoides sistémi-
cos, como monoterapia o preferente-
mente combinados con dapsona o
colchicina. Existen también trata-
mientos de 2° linea, para casos gra-
ves y/o resistentes, y los cuidados
generales, en estos pacientes son dre-
najes de las ampollas grandes,
dejando el techo epitelial para evitar
el riesgo de infecciones y en la muco-
sa evitar los alimentos picantes, abra-
sivos o muy calientes, y anestésicos
tépicos para que el paciente pueda
ingerir alimentos; también es muy
importante la higiene bucal, para evi-
tar las infecciones.

De los articulos estudiados, nos
parecié interesante comentarles acer-
ca de un estudio experimental ale-

mén, en el cual se purificaron
por cromatografia, inmunoglobuli-
nas anticolageno VIl en conejos
inmunizados por fragmentos recom-
binantes de ratén. Se indujo, en los
ratones, epidermélisis ampollar ad-
quirida y se los dividié entre los que
recibian tratamiento con vitamina D
y los que recibian tratamiento con un
vehiculo de metilcelulosa. El resulta-
do fue muy favorable.

Diversos autores han observado
hipovitaminosis D en pacientes con
dermatosis ampollares y otras pato-
logias autoinmunes.

Otros
para esta enfermedad son: el dacli-

tratamientos  planteados
zumab, un anticuerpo monoclonal
inmunizado, que es dirigido inhi-
biendo la subunidad interleuquina II;
esto produce un efecto antiinflamato-
rio; el TNT 009, que es un farmaco
de fase | de ensayo clinico, que blo-
quea el complemento y, todavia fal-
tan estudios, pero tiene un buen per-
fil de seguridad; se han descripto
casos con buena respuesta en la
dociciclina, tetraciclina y minocicli-
na.

El interés de la presentacién es dar
a conocer el caso de una rara der-
matosis, con una asociacién infre-
cuente (tuberculosis pulmonar) y su
desafio terapéutico; remarcar la
importancia del dosaje de vitamina
D, ya que esta se ha visto disminuida
en patologias autoinmunes. El calci-
triol seria una opcién terapéutica
econémica, segura y eficaz, sin
inmunosupresién, y ain queda un
gran campo terapéutico a estudiar,
debido a la baja prevalencia de la
enfermedad.

Alopecia fibrosante
Dr. Gonzalo Irigoyen

Hospital ltaliano, La Plata, Prov. de
Buenos Aires, Argentina

Es una paciente de 51 afios de
edad, oriunda de la ciudad de La
Plata, con antecedentes de alopecia
difusa, de 5 afios de evolucién trata-
da Onicamente con aminoécidos por
via oral. No presentaba hipotiroidis-
mo y ningdn ofro antecedente de
relevancia.

El motivo de consulta fue la pérdi-
da de pelo de cejas y alopecia de
cuero cabelludo, a predominio de
regién temporal de 7 meses de evolu-
cion.

Al examen fisico se observé la pér-
dida de pelo de las cejas, con la piel
eritematosa a ese nivel y en la frente,
pépulas no inflamatorias, asintoma-
ticas, recubiertas por piel normal; a
su vez, se observd una recesién de la
linea de implantacion del pelo y la
presencia de tapones queratésicos,
remarcando la salida de los foliculos
pilosos; a nivel frontoparietal, se
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observé también pérdida de pelo con
recesion de la linea de implantacién.

Con el diagnéstico presuntivo de
alopecia fibrosante, se toma muestra
para el estudio histopatolégico,
donde se observé destruccion del
foliculo piloso e infiltrado inflamato-
rio, a predominio linfocitario.

Se decidié realizar un tratamiento
inicial domiciliario con clobetazol al
0,05 %, una aplicacién/dia, tanto a
nivel de las cejas, como del cuero
cabelludo, y minoxidil tépico al 5%,
también una aplicacién/dia. En el
control efectuado a los 30 dias, se
observé una mejor calidad en el pelo
preexistente y una disminucién leve
de los tapones queratésicos.

Se agregar triamcinolona, infiltra-
ciones superficiales con técnicas de
mesoterapia, diluidas 1 en 4 cada
30 dias y acido retinoico al 0,01% ,
esto para disminuir la hiperquerato-
sis y mejorar la penetracién de los
principios activos locales.

El control a los 90 dias, ya con una
aplicacién de triamcinolona, mostré
mejoria en la calidad del pelo pree-
xistente, engrosamiento de los pelos
miniaturizados; y una gran mejoria
al dia 120. La piel de las cejas pre-
sentaba menor eritema y habia creci-
miento de pelos nuevos y mejoria de
algunos preexistentes, con menor
respuesta en el cuero cabelludo.

En la actualidad, la paciente esté
muy conforme con los resultados y se
estd evaluando la posibilidad de ini-
ciar el tratamiento con dutasteride
via oral.

El interés de la presentacion radica
en presentar una patologia, antes
subdiagnosticada, altamente incapa-
citante para el paciente y de dificil
manejo terapéutico; resaltar la
importancia de un diagnéstico pre-

coz, para instaurar fratamientos que

reduzcan la progresién de la enfer-
medad y mejoren su pronéstico, y
mostrar la respuesta parcial al trata-
miento local instaurado.

Revisando la bibliografia no hay
tantas cosas nuevas, pero si es muy
importante  recalcar que hasta el
momento no se han realizado ensa-
yos clinicos que analicen las diferen-
tes alternativas de tratamiento de la
alopecia frontal fibrosante. Esto,
unido al frecuente retraso diagnésti-
co, conduce a que no existan eviden-
cias suficientemente fuertes que per-
mitan plantear un protocolo de trata-
miento de buena calidad cientifica.
Sin embargo, cabe destacar que
todos los tratamientos conducen a
disminuir la inflamacién y a la consi-
guiente fibrosis, que produce el curso
natural de dicha enfermedad.

Se mencionan, dentro de los trata-
mientos tépicos, al clobetazol, mino-
xidil; y écido retinoico. Se ha obser-
vado que el minoxidil mejora la den-
sidad de capilar, del area tratada y
es de gran utilidad porque, por lo
general, este tipo de alopecia se aso-
cia a una alopecia androgenética y
es sobre la que acta, mejorando la
calidad de ese pelo. Tratamientos
intralesionales con triamcinolona, en
conjunto con clobetazol tépico, han
disminuido los sintomas a los 6
meses de empezar el tratamiento.

Los sistémicos, via oral, como el
dutasteride a 0,5 mg/dia; se prefiere
por sobre el finasteride, por la accién
especifica sobre la 2-isoenzima de la
5-alfa-reductasa, que se encuentra a
nivel del foliculo piloso; corticoides
via oral; antipalddicos, como hidro-
xicloroquina; estd descripta la pio-
glitazona, que es un hipoglucemian-
te.

En conclusién, el tratamiento de la
alopecia frontal esclerosante variara
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segun el estadio de la enfermedad,
por lo que se recomienda realizar
siempre un estudio histopatolégico,
para determinar su fase. Si existe
inflamacion, las formas tépicas e
intralesionales serén de gran utili-
dad, acompafiadas de antiinflamato-
rios sistémicos, como corticoides o
antipalddicos; el dutasteride demos-
tré ser el farmaco més eficaz, sobre
todo cuando se asocia a la alopecia
frontal fibrosante, una alopecia
androgenética, tanto en la estabiliza-
cién como en la mejoria del cuadro.

Leishmaniasis mucocutanea
Dra. Mariana Castro
Hospital Tornd, CABA, Argentina

Varén de 60 afios, oriundo de
Paraguay, derivado de otorrinolarin-
gologia por dermatosis localizada en
regién nasal y malar de 1 afio de
evolucién.

Antecedentes personales: tabaquis-
mo, alcoholismo y asma. Leishmania-
sis cuténea en miembro inferior
izquierdo hace 40 afios, tratada con
antimoniato de meglumina.

Al examen fisico se visualizdé



aumento de pirdmide nasal con erite-
ma, que se extendia a ambos mala-
res y costras melicéricas en narinas.
Ausencia de tabique nasal. En pala-
dar duro, dlcera de bordes irregula-
res con fondo fibrinoso.

Sintomas asociados: prurito nasal,
epistaxis, fos productiva y rinorrea.

Se solicitaron exédmenes comple-
mentarios. Se hallé eritrosedimenta-
cién aumentada y VDRL no reactiva.
Las serologias para HIV, hepatitis B
y C fueron negativas.

La serologia para paracoccidioide-
omicosis fue negativa.

Esputo para gérmenes comunes,
BAAR y hongos, negativo.

En la radiografia de propios de
nariz, ausencia de tabique y en la de
térax se evidencié un infiltrado infla-
matorio intersticial en ambos campos
pulmonares.

En la escarificacion de lesion en
paladar y narinas: con tincién de
Giemsa se observan amastigotes.
PCR + y examen micolégico directo:
negativo.

Se tomé biopsia de la lesion en
paladar. El estudio histopatolégico
mostré: epidermis hiperplasica con
cambios seudoepiteliomatosos, y en
dermis, proceso inflamatorio. Con
tincion de giemsa se observaron
amastigotes.

Rinofaringoscopia: ausencia de
tabique nasal, cavidad Gnica, costro-
sa, con engrosamiento mucoso .

En la tomografia computarizada
con contraste: macizo craneofacial:
incremento en el espesor de partes
blandas que configuran la nariz,
solucién de continvidad en la parte
media e inferior del ala nasal
izquierda, acompafiado de ausencia

de parte anterior del tabique.

Enfisema pulmonar y panlobulillar
en ambos campos pulmonares.

Se arriba al diagnéstico de leish-
maniasis mucocutanea. Por PCR se
determina el género: leishmania bra-
siliensis.

Se instauré tratamiento con anfote-
ricina B dedoxicolato a 1mg /kg/
dia, llegando a dosis acumulada de
2500 mg

Presenté como efectos adversos,
hipocalemia, flebitis por Stafilococo
aureus meticilino resistente.

Luego de 3 semanas de tratamiento
se observé franca mejoria.

El interés del caso fue presentar
una forma mucocuténea en un
paciente con antecedentes de leish-
maniasis cuténea de 40 afios atrés.

Resaltar la buena evolucién y fran-
ca mejoria luego de realizar trata-
miento con una droga de segunda
linea.

Dra. Mariana Lavia

Melanoma irresecable, tratado con
ipilimumab
Dra. Carla Barbini

Hospital Austral, Pilar, Prov. de
Buenos Aires

Presentamos un caso de melanoma
irresecable, en el cual se utilizé neo-
adyuvancia.

Dentro de los melanomas, sélo el
5% se encuentra en estadio metastdsi-
co de inicio y, dentro de estos, en
aquellos en los que no se puede rea-
lizar reseccién, existe una alternativa
sistémica de acuerdo a la mutacién
del gen BRAF V60OE.

Cuando el BRAF es wild type, se

pueden usar farmacos anti-pd]
(nivolumab o pembrolimumab), solos
o en combinacién con anti-CTLA 4
(ipilimumab).

Es una mujer de 55 afos con tumor
en cuero cabelludo y diagnéstico por
anatomia patolégica de melanona
en fase de crecimiento vertical.

En el examen fisico se observd, en
vértex , un tumor negro azulado de
aproximadamente 3 x 3 cm, con
lesiones de similares caracteristicas,
redondeadas, en la periferia. La més
lejana se ubicaba a 3 ecm del tumor,
en direccion frontotemporal. En con-
junto, el tamafio aproximado tumoral
tenia 9 cm de didgmetro. Se palpaban
adenomegalias cervicales y preauri-
culares.

Se solicita revisién del preparado
histolégico que arroj6 el diagnéstico
de melanoma extensivo superficial en
fase crecimiento vertical con Breslow
de 1,8, con 2 mitosis x mmZ

Se realizé una puncién aspiracion
con aguja fina de adenomegalias
que determiné la presencia de
metdstasis de melanoma.

La RNM de cerebro con contraste
descarté invasién de calota y no se
vieron metéstasis a nivel cerebral.
PET corporal total sin metastasis leja-

nas.
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Determinacién de la mutacién del
BRAF V600 E: estadificacién t2a sin
ulceracién n3c mO.

Estadificacion  final IC con muta-
cién de BRAF V600E de estilo wild

type.

Se consideré irresecable, se pre-
senté en comité de tumores y, en con-
junto, los servicios de dermatologia,
cirugia de cabeza y cuello y oncolo-
gia decidieron neoadyuvancia con
4 ciclos cada 21 dias de nivolumab
1 mg/ kg + ipilimumab 3 ng / kg EV
y mantenimiento con nivolumab 3
mg / kg cada 14 dias de manera
indefinida segon tolerancia.

Se produjeron efectos adversos
hepdticos con aumento de transami-
nasas 5 veces su valor . Se traté con
meprednisona 1 mg / kg/ dia, con
mejoria en 2 semanas.

A los 8 meses se observé gran dis-
minucién  del tamafio tumoral con
signos de regresién y disminucién
de las lesiones satélites.

En noviembre, ya no es palpable,
se observa una mdcula negruzca con
gran disminucién del tamafo tumo-
ral.

Actualmente (marzo 2019) lleva
21 ciclos sin otros efectos adversos.

PET control: regresién de los focos
de captacion hipermetabélicos.

El interés de esta presentacién es
comunicar el caso de una paciente
con un melanoma en estadio avan-
zado e irresecable desde el inicio,
por la localizacién y la extension.

Destacamos la buena respuesta a la
neoadyuvancia con ipilimumab y nevi-
lumab, con pocos efectos adversos.

La gran importancia del examen
dermatolégico completo, teniendo en
cuenta mucosas y cuero cabelludo.

Dra Mariana Lavia

Pioderma gangrenoso tratado con
infliximab

Dra. Estefania Romera

Hospital Britdnico, CABA, Argentina

Paciente mujer de 71 afos, que
concurre por presentar, en ambas
mamas, lesién ulcerada eritematosa
con bordes socavantes, de aproxima-
damente 8 a 10 cm de digmetro, muy
dolorosas, de 4 afios de evolucién.

Como antecedentes clinicos pre-
senta hipertensién, asma, artrosis de
rodilla izquierda. Antecedentes qui-
rorgicos: hallux valgus, liposarcoma
mixoide, suspension uretral y reduc-
cién mamaria en 2013.

Su medicacién habitual diclofenac,
losartan, acenocumarol, salmeterol/
fluticasona.

Al examen fisico se observaron
Olceras con bordes socavantes, en
ambas mamas.

Antecedentes de enfermedad ac-
tual: en octubre de 2013, se realizé
una reduccién mamaria y en enero
de 2014, aparece una Glcera que no
resuelve, por lo que se sospecha de
pioderma gangrenoso.

Es evaluada por dermatologia y se
le solicitaron estudios para descartar
enfermedad sistémica y evaluacion
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por reumatologia. Ambos sin resulta-
dos positivos.

Se realizé biopsia, cuya anatomia
patolégica mostré: epidermis acanté-
sica con exocitosis de neutréfilos, en
dermis: denso infiltrado inflamatorio
linfoplasmocitario y neutrofilico.

Se llega al diagnéstico de pioder-
ma gangrenoso.

Tratamiento:

Afo 2014/15: meprednisona do-
sis entre 40 / 80 mg/dia, clobetasol
oclusivo y tacrolimus. Obtiene una
mejoria fransitoria.

Afo 2016 se indica meprednisona
40 mg/dia, minociclina 100 mg cada
12 horas, dcido fusidico + betame-
tasona dos veces por dia. Se realizé el
descenso de los corticoides y continué
con minociclina por 5 meses con mejo-
ria. Al mes de haber sido suspendido
el tratamiento, presenté recaida.

En el 2017 inicia ciclosporina 200
mg dia que debi6 suspender a los 45
dias por insuficiencia renal aguda.

En 2018 se decide iniciar inflixi-
mab 400 mg EV. Luego del primer
ciclo muestra algo de mejoria, pero
la paciente recalca la significativa
desaparicién del dolor, ya a las 72
horas. Segundo ciclo a las 2 sema-
nas, con lo que sigue evolucionando
favorablemente y se realiza el tercer
ciclo a las 6 semanas con lo que
obtiene una franca mejoria.

Interés de la presentacién:

El pioderma gangrenoso posope-
ratorio de cirugia mamaria es una
variante poco comin de esta enfer-

medad.

Los tratamientos sistémicos mds
nuevos y prometedores son los biolé-
gicos anti-TNF alfa. Son hoy de pri-
mera linea.

Este caso confirma que infliximab



puede ser untratamiento efectivo en
casos severos de pioderma gangre-
noso.

Dra. Mariana Lavia

Papulosis bowenoide

Dra. C. Fernéndez Quiroga

Hospital Durdn, CABA, Argentina

Presentamos el caso de un hombre
de 30 afios de edad, con anteceden-
tes de internacién en clinica médica
por HIV /SIDA, con toxoplasmosis
cerebral y uveitis bilateral secundaria
a citomegali virus.

Consulta a nuestro servicio por una
dermatosis de localizacion perianal,
con extensién a escroto de tiempo de
evolucién  desconocido.

Examen fisico: placa perianal de
limites netos y coloracién negra, que
se extendia al perine y escroto.
Lesiones aisladas de similares carac-
teristicas.

Los diagnésticos posibles fueron:
papulosis bowenoide, condiloma
pigmentado y melanoma.

Se solicitaron diversos exdmenes
complementarios, se resalta : HIV +,
cd4 117 cel/ cm, carga viral 125
copias /ul.

Se realiza toma biopsia y la histopa-
tologia mostré acantosis regular, que-

ratinocitos atipicos en toda la exten-
sion de la epidermis; diagnéstico: neo-
plasia intraepitelial de alto grado.

Con todos los datos obtenidos se
arriba al diagnéstico de papulosis
bowenoide.

Se solicité endoscopia para estudio
del canal anal, que evidencia dos
lesiones, las cuales se extirparon. La
histopatologia mostré coilocitos, sin
hallazgos de neoplasia; el diagnésti-
co fue condilomas virales.

Ambas muestras, la de piel y la del
canal anal, fueron estudiadas por
PCR e hibridacién inversa, cuyos
resultados fueron: en la piel perianal,
HPV 16y 31; y en la del canal anal,
HPV 16. Ambos HPV oncogénicos de
alto grado.

Para esta patologia existen malti-
ples tratamientos. En este paciente,
debido a la localizacién, la extension
y el grado de inmunosupresién se eli-
gi6 el 5 fluoruracilo tépico, ya que el
servicio no cuenta con terapia fotodi-
ndmica, ni laser.

El 5 fluoruracilo inhibe a la enzima
timidilatos intetasa por competitivi-
dad con la timina y asi inhibe la sin-
tesis de ADN y detiene el crecimien-
to de células atipicas.

En la semana 16 de tratamiento
hubo resolucién completa de las
lesiones escrotales y parcial de las
perianales.

El interés de la presentacion fue
comunicar el caso de un paciente con
una patologia relacionada al HIV.

Destacar la mejoria parcial luego
de la terapia TARV y 5 fluoruracilo
topico.

Resaltar la importancia del aborda-
je multidisciplinario.

Dra. Mariana Lavia

Psoriasis pustulosa tratada con
acitretin

Dra. Victoria Mayado

Hospital Juan P. Garrahan, CABA,
Argentina

Presentamos una paciente de sexo

femenino, que es traida a nuestro ser-
vicio a los 2 meses de vida. No tenia
antecedentes perinatolégicos ni fami-
liares de relevancia. El motivo de
consulta fue un eritema y una desca-
macién fina en el érea del pafial, con
compromiso de pliegues compatible
con una dermatitis candididsica, y un
eritema y escamas amarillentas un-
tuosas adheridas en cuero cabelludo
compatible con una dermatitis sebo-
rreica.

Se indico tratamiento especifico pa-
ra dichas patologias. En la consulta de
control se pudo ver un empeoramien-
to de la clinica, con presencia de una
placa intensamente eritematosa con
escamas blanquecinas que compro-

metian tanto al drea téracoabdominal,
extremidades superiores, e inferiores.
En cuero cabelludo, a nivel occipitdl,
presencia de pUstulas, y la persistencia
de las escamas amarillentas ya vistas
en la primera consulta.

La nifia tenia buen estado general y
un crecimiento pondoestatural acorde

a su edad.

| Dra. V. M. Fabbri | 135



RESUMENES DE REUNIONES CIENTIFICAS

Se plantearon como diagnésticos
presuntivos una psoriasis pustulosa,
una candidiasis extendida y una der-
matitis seborreica extendida.

Se realiz6 una biopsia cuténea
para estudio histopatolégico. No fue
traida a la consulta hasta 2 meses
después . Alli ya presentaba una eri-
trodermia con una descamacién
generalizada gruesa y con compro-
miso del estado general, presentando
evitabilidad, registros subfebriles y
rechazo al alimento. En el estudio
histopatolégico de la biopsia -reali-
zada en la segunda consulta— se
pudo ver acantosis y, papilomatosis
regular y a nivel del estrato cérneo,
denso infiltrado inflamatorio que
corresponde a polimorfonucleares
neutréfilos; se realizaron técnicas de
PAS, las cuales resultan negativas.

Con la evolucién clinica y la anato-
mia patolégica se arribé al diagnés-
tico de una psoriasis pustulosa. Se
decide, en ese momento, internar a la
paciente, se realizan hemocultivos,
los cuales resultan negativos, y un
laboratorio que estuvo dentro de
parémetros normales.

Se inicié tratamiento con acitetrin a
0,5 mg/kg/dia, llegando a una
dosis maxima de 0,7 mg/kg/dia, la
cual se fue descendiendo de forma
gradual hasta suspenderlo. Completé
8 meses de tratamiento.

Ya a los 12 dias de iniciada la
medicacién se observé menor erite-
ma y descamacién, con muy buen
estado general. A los 3 meses de tra-
tamiento practicamente ya no pre-
sentaba lesiones. A los 6 meses se
inicié el descenso de la medicacién
con posterior suspension a los 8
meses, ya sin lesiones.

La psoriasis pustulosa es una
variante infrecuente en los nifios, con
una incidencia reportada entre un

0,6 a un 7% y es considerada una
forma grave, junto con la psoriasis
eritrodérmica, que en casos severos
puede ser mortal debido a las com-
plicaciones infecciosas cardiovascu-
lares y pulmonares.

El acitretin, farmaco de la familia
de los retinoides, es ampliamente uti-
lizado en otras enfermedades que
cursan con trastornos de la querati-
nizacién y es la indicacién para el
tratamiento de la psoriasis pustulosa,
principalmente la palmo-plantar, la
psoriasis pustulosa generalizada y la
psoriasis eritrodérmica. Se inicia con
una dosis de 0,5 mg/kg/dia y se
aumenta escalonadamente segtn la
respuesta y los posibles efectos
adversos.

Més allé de los efectos adversos
conocidos en el paciente adulto, en
los nifios en el tratamiento a largo
plazo con el etretinato (hoy en desu-
so) que es el profarmaco del acitre-
tin, se han descripto cambios 6seos,
como el cierre epifisario prematuro,
la hiperostosis esquelética y la calci-
ficaciéon extradsea; por lo tanto, es
importante controlar los parémetros
de crecimiento y el desarrollo éseo.
Segin la literatura, el acitretin en
dosis de hasta 1 mg/kg/dia, y man-
teniendo la dosis mas baja posible,
demostré ser efectivo y seguro en el
tratamiento de la psoriasis pustulosa
en los nifios.

El interés de la presentacién es
describir una variante clinica de la
psoriasis de presentacion poco fre-
cuente en la poblacién pediétrica,
destacando la buena respuesta al
tratamiento con acitretin y el mante-
nimiento esta a largo plazo.

Quiero recalcar que los nifios
hasta los 10 afios no ingieren cépsu-
las, asi que el acitetrin se formula en
Solucién. Se hace a una dosis de 2
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miligramos por mililitro y de ahi se
calcula la dosis por el peso, y lo tole-
ran perfectamente.

Desafio terapéutico en un paciente
con psoriasis severa

Dra. Antonella Dusso

Hospital Juan Ferndndez, CABA,
Argentina

Presentamos a un paciente de sexo
masculino de 66 afios de edad,
oriundo de Buenos Aires, que como
antecedentes personales sufria de
hipertensién arterial (TA) no contro-
lada, y psoriasis de 10 afios de evo-
lucién también sin controles, que con-
curre al centro de psoriasis de nues-
tro hospital.

Al examen fisico se constaté placas
eritematoescamosas generalizadas
que solo respetaban palmas, plantas
y cara. El PASI en ese momento fue
de 24.8, el DLQI fue de 14, ademds,
referia artralgias severas en manos y
rodillas; y la TA, el perimetro de cin-
tura y su indice de masa corporal
estaban aumentados.

El laboratorio de rutina mostré un
aumento de la velocidad de eritrose-
dimentacién; el ANA y el factor reu-
matoideo fueron negativos; las sero-
logias virales fueron no reactivas y la



PPD y RX de térax no mostraron alte-
raciones.

Se efectué interconsulta con cardio-
logia para el control de su hiperten-
sién, con reumatologia, quienes estu-
vieron de acuerdo que su cuadro
concordaba con una artritis psoridsi-
ca, y con nufricién. Se inicid un
esquema de vacunacién antigripal,
antineumocéccica y antihepatitis B y
con reumatologia se acordé iniciar
metotrexato (MTX) 25 mg/semana
subcuténeo suplementado con écido
félico.

En el laboratorio de control a las 4
semanas se vio que la urea y la cre-
atinina estaban elevadas, como pri-
mera medida se interrumpié el MTX y
se realizé interconsulta con nefrolo-
gia.

Recordamos que el metotrexato es
un férmaco antimetabolito anélogo
del acido félico que a dosis bajas es
fundamentalmente antiinflamatorio,
inmunosupresor, y antiproliferativo
en dosis més altas. En cuanto a los
efectos adversos, la mayoria de estos
estén relacionados a la dosis y al
régimen del tratamiento, siendo la
toxicidad hepética, pulmonar y mie-
losupresién los que se pueden obser-
var a altas o bajas dosis, pero la
nefrotoxicidad realmente es rara en
dosis bajas, el 80/90% del MTX es
eliminado précticamente sin modifi-
car por orina, entonces, hay que
tener cuidado en los pacientes donde
el clearence de creatinina estd en
descenso lo que podria generar un
aumento en la concentracién sérica
del MTX y eso aumentaria el riesgo
de otras toxicidades. En este contexto
se puede usar, ademés de lo tradi-
cional, glucarpidasa, que es una
enzima recombinante que inactiva
los metabolitos del metotrexato y
seria de utilidad en casos donde el

deterioro de la funcién renal causa
una eliminacién retrasada de este
farmaco.

Mientras se continuaba con el estu-
dio del paciente, se decidié iniciar
PUVA y tratamiento tbpico, sin
embargo, evoluciona con eritroder-
mia psoridsica. El examen fisico en
nefrologia més la ecografia renal y el
sedimento urinario, no mostraron
anormalidades; urea y creatinina
fueron en descenso en los dias suce-
sivos. Se hallé un PSA de 27.6 que
fue en descenso con el tiempo, por lo
que se refomé el MTX.

Luego de 7 meses de MTX no se
noté mejoria significativa y ademés,
el PASI continuaba alto, el DLQI iba
en aumento y el paciente manifesta-
ba dolor articular y dificultad al
deambular. Una resonancia de

columna mostré sacroileitis.

Ya en ese momento el plan tera-
péutico era iniciar un biolégico; sin
embargo, por motivos administrati-
vos no se pudo realizar de inmedia-
to, por lo tanto, para brindarle mayor
confort al paciente se decidié agre-
gar acitretin al MTX, esta combina-
cién no es lo més aconsejado, dado
que se aumenta el riesgo de hepato-
toxicidad.

Finalmente, en enero de 2019
comenzé con secukinumab con una
dosis de induccién de 300 mg subcu-
téneos en los dias 0, 7, 14, 21 y 28,
continuando con 300 mg a intervalos
mensuales. A los 3 meses presentaba
una gran mejoria de las lesiones y el
paciente refiri6 una muy buena res-
puesta en el compromiso articular,
con disminucién de sus artralgias y
menor prurifo.

El secukinumab es un anticuerpo

monoclonal recombinante, integra-
mente humano, selectivo de la an-

tiinterleuquina 17 A, es la primer an-
tiinterleuquina 17, en ser aprobada
por la FDA en el 2015 y su uso fue
aprobado para psoriasis, artritis
psoriésica y espondilitis anquilosan-
te.

Existen ofros antiinterleuquinasta-
les como el ixekizumab, y el brodelu-
mab que dirigido contra el receptor
de la interleuquina 17, pero ain no
esté disponible en nuestro pais.

En cuanto a la eficacia terapéutica
tanto del ixekizumab como del secu-
kinumab es alta, los dos farmacos
alcanzan en un gran porcentaje de
pacientes un PASI 100 en la semana
12 y puntualmente con el secukinu-
mab hay que recordar que tiene un
muy bajo perfil de inmunogenicidad,
ya que neutraliza la interleuquina 17
A, sin tener otros efectos sobre la
interleuquina 17 F ni la via TH-1,
esto se vincularia a un menor nimero
de efectos adversos, en comparacién
con ofras terapias disponibles. En
cuanto a estos efectos adversos los
tres més frecuentes son: rinofaringi-
tis, cefaleas e infecciones del tracto
respiratorio alto. Ademés, se ha
registrado una incidencia mayor de
candidiasis por secukinumab que por
etanercept, sin embargo, todas estas
fueron de origen mucocuténeo, seve-
ridad leve a moderada y sensibles al
tratamiento esténdar.

En conclusién, se eligié esta dro-
ga, ya que pareci6é una opcién ade-
cuada para un paciente con psoriasis
severa que requiere abordaje con
farmacos biolégicos debido a su alta
eficacia a corto y mediano plazo, su
bajo perfil de inmunogenicidad y
que tiene una muy buena accién
sobre el compromiso articular tanto
periférico como axial.
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Lupus eritematoso discoide
generalizado

Dr. Nicolés del Azar
Hospital Alvarez, CABA, Argentina

Presenfamos a un varén de 42
afios de edad, tabaquista, oriundo
de Bolivia, que en julio de 2017 fue
diagnosticado en su pais de Lupus
eritematoso discoide, iniciando trata-
miento con cloroquina y prednisona
5 mg/dia, hidroxicloroquina 200 mg
cada 15 dias, y no usaba fotoprotec-
cion.

En octubre de 2018 consulta a
nuestro servicio por presentar una
dermatosis invalidante con escasa
respuesta al tratamiento.

Al examen fisico dermatolégico a
nivel facial se observé una dermato-
sis hiperpigmentada sobre la cual se
distinguia un eritema bipalpebral
bilateral y placas atréficas redondea-
das cubiertas por escama adherente
a predominio de puente nasal, meji-
llas y mentén. En pabellén auricular
izquierdo presentaba pérdida de sus-
tancia como secuela cicatrizal; en
térax y miembros superiores se
observaban grandes placas eritema-
tosas sobre dreas hiperpigmentadas,
con placas atréficas similares a las

faciales. A nivel del dorso, el com-
promiso aln era mayor, y se exfen-
dia hacia miembros inferiores y plan-
tas, ademas, palmas y mucosas.

Se tomaron biopsias para estudio
histopatolégico por HE y PAS, confir-
méandose el diagnéstico de lupus eri-
tematoso.

Se realizaron exémenes comple-
mentarios, un panel inmunolégico
completo que resulté negativo, un
andlisis de rutina, de sangre y orina
que resulté con pardmetros normales
y se interconsult6 para descartar
compromiso sistémico.

Con el diagnostico de lupus erite-
matoso discoide generalizado con
un escort de CLASI con 29 de puntos
para la escala de actividad que
corresponde a un compromiso seve-
ro, y 16 puntos para un méximo de
32 en la escala del dafio.

Se indicé fotoproteccion estricta y
fotoeducacion, cesacién tabaquica,
corticoide tépico de alta potencia
sobre las dreas mas afectadas; y
dada la extensién de la dermatosis,
se decidi6 continuar con el trata-
miento sistémico, se suspendi6 y se
ajusté la dosis de hidroxicloroquina
a 400 mg/dia. Luego de 2 meses de
tratamiento tuvo buena respuesta cli-
nica, pero con persistencia de lesio-
nes hipertréficas, por lo que se aso-
cié acitretin 25 mg/dia.

Luego de 4 meses de iniciado el
tratamiento se observé una importan-
te mejoria de las lesiones, con una
disminucién del CLASI de actividad
del 26%, pero con persistencia de las
lesiones discrémicas y también de las
cicatrices, tanto a nivel facial como
en el resto del cuerpo.

Resumiré el tratamiento del lupus
eritematoso discoide: fotoproteccién-
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de amplio espectro que incluya luz
visible, o sea, que conviene usar fil-
tros fisicos; cesacién tabéquica, ya
que el tabaco no solo empeora el
lupus, sino que disminuye la eficacia
de las antimaldricos; en una forma
localizada el tratamiento a eleccion
son los glucocorticoides, que pueden
ser topicos o intralesionales o pueden
utilizarse inhibidores de la calcineuri-
na, especialmente el tacrolimus.

Desde el punto de vista sistémico, el
tratamiento de primera linea son los
antimaldricos con o sin tratamiento
tépico, segun un estudio que demos-
tré6 que mas del 50% de los pacientes
tenian una excelente respuesta, y el
antimaldrico de eleccién es la hidroxi-
cloroquina, debido a su perfil de
seguridad, en casos reffractarios se
puede asociar quinacrina o se puede
utilizar la combinacién de cloroquina
y quinacrina (no asociar hidroxicloro-
quina y cloroquina, ya que conlleva a
mayor riesgo de toxicidad ocular).

Como tratamiento de segunda
linea, la mayor evidencia es para el
acitretin, un estudio demuestra que es
igual de eficaz que los antimalaricos,
solo que con mayores efectos adver-
sos; el metotrexato que también
puede ser muy eficaz. Otras opciones
son los inmunosupresores, como
micofenolatomofetil y la azatioprina,
o talidomida, lenalidomida y dapso-
na. En el caso de estas dltimas 3 dro-
gas, la recidiva siempre es la norma
una vez que se suspende el trata-
miento.

Por Gltimo, las nuevas terapias diri-
gidas que aln se encuentran en estu-
dio son las antiinterleuquinas 6, las
antiinterferén alfa y los inhibidores
de la janus quinasa 1y 2.



Dermatitis atopica severa en
adolescente
Dra. Natalia Castro

Hospital Pedro de Elizalde. CABA,
Argentina

Presentamos un caso de dermatitis

atépica (DA) en una paciente que
concurre a nuestro servicio por pri-
mera vez, a los 12 afios con diag-
néstico de DA desde los 3 afos y
antecedentes de asma desde los 6
afios. Su madre también era asmati-
ca y presentaba rinitis alérgica.

Al examen dermatolégico se obser-
vé una xerosis generalizada con des-
camacion, intenso prurito, excoria-
ciones, eritema y algunas pépulas
eritematosas con costras hemdticas
centrales. Se indicaron medidas
generales del cuidado de la piel,
emolientes, corticoides locales de
diferentes potencias segin el érea a
tratar, antihistaminicos.

Se realiza una interconsulta con
inmunologia por una IgE de més de
14.000 y se descarta sindrome de
hiper IGE por no tener otros criterios
acompanantes.

En el 2017, por presentar la
paciente reagudizaciones de su DA
en forma continua, se decide iniciar
con fototerapia UVB. Dos veces por

semana durante 2 meses con una
dosis de inicio de 0,2 J/cm? hasta
una dosis total acumulada de 10,8
J/cm?, se obtuvo mejoria parcial. Por
falta de adherencia al tratamiento se
suspende y por presentar reagudiza-
ciones se decidié iniciar ciclosporina
a 2,5 mg/kg/dia, los controles de
TA 'y funcién renal fueron normales.
Posteriormente se aumenta la dosis
de ciclosporina a 3 mg/kg/dia. A los
2 meses ya se noté6 una mejoria cli-
nica evidente.

Las reagudizaciones se asociaban
a distintos conflictos personales y
familiares, segin evalué el servicio
de salud mental.

En 2018 continué con ciclosporina
3 mg/kg/dia, con controles siempre
de TA normal y la funcién renal con-
servada, corticoides locales, emolien-
tes, hidroxicina y el servicio de salud
mental decide medicarla con aripri-
pazol 0,75 mg/dia, y debido a que
tenia alteraciones del suefio por el
infenso prurito se medica con loraze-
pan 0,5 mg/dia.

Actualmente (marzo 2019) conti-
nda con emolientes, corticoides loca-
les, hidroxicina, ciclosporina a 3
mg/kg/dia, aripiprazol, lorazepam
y psicoterapia.

La enfermedad estd controlada
luego de 1 afio y 7 meses de trata-
miento, pero cada tanto hace algu-
na reagudizacion.

La ciclosporina es un inhibidor de
la calcineurina que actba disminu-
yendo la sintesis de la activacién de
los linfocitos T, la sintesis de citoqui-
nas proinflamatorias y la coloniza-
cién por Stapylococcusaureus que
actia como super antigeno en la DA.
La dosis en pediatria oscila entre 2,5
a 5 mg/kg/dia por via oral , repar-
tida en 2 tomas, y el inicio de la res-

puesta es evaluable a las seis sema-
nas de tratamiento. Las contraindica-
ciones absolutas son: la hipertension
no controlada, la insuficiencia renal y
tener una infeccién severa; como
efectos adversos, los més frecuentes
son los gastrointestinales, pero hay
que tener cuidado con la insuficien-
cia renal y el aumento de los triglicé-
ridos, ademés, puede dar hiperplasia
gingival, hipertricosis, queratosis,
acné o foliculitis.

Para el futuro, otras opciones para
estas DA con reagudizaciones y que
internaciones, es la utilizacién de
biolégicos como el dupilumabque fue
aprobado en 2017 para uso en DA
moderada a severa en mayores de
18 afios, pero ya hay algunos estu-
dios en nifios con buenos resultados.
Lo via de administracién de este
medicamento es subcutdnea y actia
como antagonista de los receptores
de interleuquina 4 y 13, se adminis-
tra con una dosis inicial de 600 mg y
dosis de mantenimiento cada 15 dias
de 300 mg. La respuesta se evalta a
las 16 semanas y los efectos adversos
que se encontraron son: cefalea, que-
ratitis, conjuntivitis, reactivaciones de
herpes, teniendo como 0nica con-
traindicacién hasta el momento, la
hipersensibilidad a la droga.

Como conclusién, se debe resaltar
que la DA es una patologia frecuente
que tiene multiples opciones terapéu-
ticas; que las reagudizaciones sobre
todo en la adolescencia; alteran la
calidad de vida del paciente, se alte-
ra la percepcion de la imagen corpo-
ral, los vinculos con los pares y gene-
ran desercién escolar. La ciclosporina
se ofrece como una opcién segura y
eficaz para su tratamiento en pedia-
tria y el abordaje multidisciplinario
resulta fundamental.
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Lupus miliar diseminado facei
Dra. Agustina de Angeli

Hospital José M. Penna, CABA,
Argentina

Presentamos el caso de un lupus
miliar diseminado facei en una mujer
de 21 afios, con antecedentes de
asma tratada con salbutamol a
demanda.

Consulté por una dermatosis en
rostro de 1 mes de evolucién, que
comenzé en mejillas y luego se fue
extendiendo a parpados, frente,
mentén, hasta llegar al conducto
auditivo externo, asintomdtica. Al
examen fisico se observaron numero-
sas pépulas eritemato amarronadas
a predominio centrofacial y palpe-
bral. Como principales diagnésticos
presuntivos nos planteamos, en pri-
mer lugar, un lupus miliar disemina-

do facei, un acné o una reaccién
acneiforme, una rosécea granuloma-
tosa, sarcoidosis y, més alejado,
lupus vulgar o tuberculide y, debido
a que algunas lesiones estaban umbi-
licadas, moluscos contagiosos.

Se efectuaron exdmenes comple-
mentarios (laboratorio de rutina,
serologias, Rx térax) que no arroja-
ron anormalidades, la PPD fue nega-
tiva. Se tomé biopsia de una lesién
reciente, donde el estudio mostré a
nivel de dermis un infiltrado linfohis-
tiocitario profuso y a prediminio peri-
vascular y perifolicular. En otra biop-
sia que corresponde a una etapa mds
avanzada se pudo observar un infil-
trado que se caracterizaba por pre-
sentar células multinucleadas, confor-
mando un granuloma tuberculoide
no caseificante y en otras zonas gra-
nulomas tuberculoides caseificantes.

Se realizé una reaccién de am-
plificacién con écidos nucleicos
(Genexpert ), debido a que esta enti-
dad fue relacionada con micobacte-
rium tuberculosis, que resulté negati-
va.

Con la clinica més la histopatolo-
gia se arriba al diagnéstico de lupus
miliar diseminado facei.

Se inici6 meprednisona 20 mg/
dia por 14 dias en un inicio y se con-
tinué con dapsona 100 mg/dia aso-
ciada a tacrolimus tépico. Luego de
45 dias de tratamiento, se observé
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una mejoria significativa. Los contro-
les laboratoriales fueron normales.

A modo de resumen en cuanto a la
terapéutica, debido a su posible reso-
lucién esponténea y a la falta de estu-
dios controlados, no existe actual-
mente un tratamiento estandarizado.
Las tetraciclinas, como la doxiciclina
y la minociclina en un inicio son efec-
tivas, aunque no estéd demostrada su
eficacia a largo plazo; la dapsona y
la isotretinoina son otros tratamientos
descriptos para esta entidad, cabe
sefialar que los corticoides orales son
utilizados de manera temprana para
la prevencién de cicatrices. La dapso-
na previene la aparicién de nuevas
lesiones y se ha visto en los ltimos
articulos que acorta la duracién de la
enfermedad. Una opcién, que es la
que nosotros utilizamos en nuestra
paciente, que mostré eficacia es la
dapsona asociada a tacrolimus t6pi-
co.

Como conclusién; el lupus miliar
diseminado facei es una entidad
poco frecuente, autorresolutiva en un
periodo estimado entre 3 meses y 2
afios. El tratamiento es un desafio y lo
principal es la prevencion de cicatri-
ces y, por Gltimo, destacar el rol del
Genexpert, que nos permitié descar-
tar tuberculosis en una histologia
compatible por la presencia de gra-
nulomas caseificantes.



