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Esta obra de Andrews sigue siendo como era desde el principio: un
texto de autor cuyo volumen estd lleno de signos clinicos, sintomas,
pruebas diagnésticas y perlas terapéuticas. Los autores se compro-
meten a mantenerlo como una excelente herramienta para cualquie-
ra que necesite ayuda para diagnosticar a un paciente con un enigma
clinico o tratar a un paciente con una enfermedad terapéuticamen-
te desafiante. Esta edicién conserva la misma autorfa que la ante-
rior. Estamos orgullosos de nuestra herencia: los doctores Andrews,
Domonkos, Arnold, Odom y Berger influyeron en la forma en que
los cinco autores actuales abordamos nuestra tarea colectiva.

Este libro estd destinado principalmente a los dermatélogos en
ejercicio. Estd pensado para utilizarse en el escritorio de su clinica,
proporcionando consejos coherentes y concisos sobre todo el espec-
tro de situaciones clinicas a las que se enfrentan durante una ajetrea-
da jornada laboral. Aunque hemos sido fieles a nuestro compromiso
de publicar una obra en un solo volumen, también.ofrecenos mes-
tro texto en un cémodo formato en linea. Hemos.i
da entidad se trate una sola vez, de forma’c
Para ello, hemos tenido que tomar decisio
los procesos patoldgicos en un solo sitio.
tis ecrina neutrofilica, por ejemplo, po
nes medicamentosas, afecciones reactiv.
enfermedad asociada al cincer, o con t
siones finales han sido un esfuerzo de ¢
el fin de eliminar la redundancia. Esto n
tra filosoffa unificada en el tratamiento de
lumen denso. :

Debido a su relativa brevedad, pero a la comp
nuestro campo, muchos encuentran que este es el texto-ideal-para
aprender dermatologifa por primera
de estudios anual de residentes de
que los alumnos aprendan derma
cripciones clinicas, las clasificaci
mientos sobre tratamientos que definen esta obra. Creemos que los
estudiantes, internos, internistas u otros especialistas médicos, mé-
dicos de familia y otros profesionales de la salud que deseen un libro
de texto de dermatologfa completo encontrardn que el nuestro sa-
tisface sus necesidades. También esperamos que los dermatdlogos de
toda la vida descubran que esta edicién es la actualizacién necesaria
que satisface sus deseos de aprendizaje permanente. En nuestros via-
jes colectivos por todo el mundo, nos ha complacido ver a nuestros
colegas internacionales estudiando este texto. Solamente los derma-
tologos de China y Brasil ya han comprado miles de libros.

La ciencia médica sigue avanzando a una velocidad vertiginosa,
lo que ha obligado a hacer muchos cambios importantes en esta edi-
cién. En primer lugar, nuestro conocimiento de la etiologia de cier-
tas afecciones nos ha llevado a reclasificar estados patolégicos bien
conocidos. Ademds, los sindromes genéticos recientemente defini-
dos y una comprensién mds completa de los mds antiguos han dado
lugar a adiciones como el nevo vascular mixto, la facomatosis espi-
losebécea, el sindrome de PLACK, el sindrome de SAM vy el sindro-
me de ganancia de funcién de STATG, por ejemplo. En tercer lugar,
los cambios ambientales han provocado alteraciones en los lugares
donde se observan estados de enfermedades infecciosas e influyen
en las afecciones relacionadas con el calor y el frio. Otros cambios
en nuestro mundo han dado lugar a nuevos alérgenos de contacto
y a un reordenamiento de la incidencia de alérgenos mds antiguos,

filicas, infeccién
ecrinos. Las de

Vi

Prefacio y agradecimientos
para la decimocuarta edicion

la aparicion de la “dismorfia de Snapchat” y la necrosis por xilacina.
Se revisan nuevos dispositivos, como el ldser de 1726 nm, que pro-
porciona fototermdlisis selectiva de las glindulas sebdceas, como una
intervencién importante en el acné. Hacemos un esfuerzo especial
para enfatizar las caracteristicas clinicas especiales o las alteraciones
especificas en el tratamiento que se necesita cuando cada afeccién
afecta a pacientes con piel de color. Isaac Neuhaus ha anadido vi-
deos y dibujos actualizados, al tiempo que actualiza las novedades en
dermatologfa quirtrgica.

Las técnicas de investigacién molecular, los avances tecnolégicos
y las terapias personalizadas lideran los avances en nuestra especia-
lidad. Cubrimos los nuevos conocimientos derivados de descubri-
mientos como nuevas herramientas para el diagndstico y tratamiento
del linfoma; nuevas modalidades de estadificacién, diagndstico y
tratamiento del melanoma y los cdnceres de piel no melanoma; nue-
vos paradigmas-de tratamiento para los trastornos capilares; nuevos
icos'para la psoriasis, la dermatitis atopica, el pruri-
urativa; e inhibidores de las JAK para la alope-
1edida que se van disponiendo de muchas
fermedades como la psoriasis, presenta-
ra ayudar a elegir el firmaco adecuado
os de terapias de una manera que enfa-
con el mayor nivel de evidencia, pero
nes terapéuticas menos investigadas cri-
nuestros pacientes, necesitamos una gran
0 todas estdn totalmente respaldadas por
son utiles para pacientes individuales.
sarids extensas revisiones para afiadir esta gran can-
tidad de nueva mformaaon Hemos descartado selectivamente con-

de e han actualizado las referencias mds
s trabajos cldsicos; en su lugar, he-
uevas y dejar que las bibliografias

jrcionen las referencias mds antiguas a medi-
da que las necesite. Un esfuerzo importante en esta edicién fue afia-
dir mds de 100 nuevas imdgenes a color. Muchas se han afadido al
texto impreso; también encontrard algunas que solo estdn en la ver-
sién en linea. {Disfratelas!

Nuestro Atlas presenta mds de 3000 imdgenes que cubren la pro-
fundidad y amplitud de nuestra especialidad y es un magnifico com-
plemento de este libro de texto. La combinacién de las fotos de cada
libro le permite revisar mds de 4500 imdgenes clinicas. Nos enor-
gullece que aproximadamente una cuarta parte de ellas sean de pa-
cientes con piel oscura. El total de fotos de piel oscura eclipsa todas
las demds referencias impresas, incluidos otros atlas y libros de tex-
to sobre piel oscura. Podemos presentar estas fotos como resultado
de muchas horas de esfuerzo personal, la generosidad de nuestros
pacientes y muchos residentes y profesores de los programas en los
que trabajamos en la actualidad o hemos trabajado en el pasado.
Ademds, amigos y colegas de todas partes del mundo nos han per-
mitido utilizar sus fotografias. Nos han dado permiso para utilizar
estas maravillosas fotos educativas para mejorar su comprensién de
la dermatologia y de cémo estas enfermedades afectan a nuestros pa-
cientes. No podemos agradecerles lo suficiente.

Todos los autores reconocen la importancia de nuestros mento-
res, profesores, colegas, residentes y pacientes en la formacién de
nuestra experiencia colectiva en dermatologfa. Dirk y Bill se forma-
ron en programas militares, y nuestra deuda con esta comunidad



de médicos es ilimitada. Jim y Misha se formaron y siguen ense-
fiando, atendiendo a pacientes y publicando en la Universidad de
Pensilvania y en el Hospital Infantil de Filadelfia (Jim). Isaac es pro-
ducto de nuestra institucién hermana, la Universidad de California
en San Francisco. Las otras instituciones que hemos considera-
do nuestro hogar, como Walter Reed, el Centro Médico Geisinger,
Brooke en San Antonio, la Clinica Cleveland y Universidad Médica
de Carolina del Sur, nos han nutrido y han ampliado nuestros ho-
rizontes. Nuestra amistad va mucho mds alld de los limites de nues-
tra profesién; es maravilloso trabajar con personas a las que no solo
respetas como colegas, sino con las que disfrutas tanto como con la
familia. Christopher Wachuku y Barbara Lang proporcionaron asis-
tencia experta a Bill durante todo el proceso de revisién. El estd en
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deuda con ellos por su arduo trabajo. Por tltimo, estamos orgu-
llosos de haber formado parte del equipo de Elsevier para la edi-
cién en inglés y de contar con profesionales como Charlotta Kryhl,
Jennifer Pierce, Anne Collett, Baljinder Kaur, Manchu Mohan y
Mary O’Brien, que nos han apoyado en cada paso del camino.
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La piel: estructura y funciones basicas

Las imdgenes adicionales de este capitulo estdn disponibles
en la version digital de esta obra. Acceda con su usuario a través de
www.amolca.com

La piel estd compuesta por tres capas: la epidermis, la dermis y la gra-
sa subcutdnea (paniculo) (Figura 1.1). La capa mds externa, la epider-
mis, estd compuesta por queratinocitos viables cubiertos por una capa
de queratina, el estrato cérneo. El componente principal de la dermis es
el coldgeno, una proteina estructural fibrilar. La dermis descansa sobre
el paniculo, el cual estd compuesto por I6bulos de adipocitos separados
por septos de coldgeno que contienen los haces neurovasculares.

El grosor relativo de estas capas varfa considerablemente de una re-
gi6n a otra. La epidermis es mds gruesa en las palmas de las manos y las
plantas de los pies, donde mide alrededor de 1,5 mm. Es muy fina en los
parpados, donde mide menos de 0,1 mm. La dermis es més gruesa en la
espalda, donde es 30-40 veces mds gruesa que la epldermls La cantidad
de grasa subcutanea es abundante en el abdomen y los g

EPIDERMISY ANEXOS /

J
Durante las primeras semanas de vida, g'é'l
capa no queratinizada de células cuboid
(Figura 1.2), que después es sustituida |
Las estructuras anexiales, en particular lg
doriparas ecrinas, se originan durante el'te
proyecciones de la epidermis en desarrolld)
sudoriparas apocrinas se desarrollan a paml\
epitelio folicular y las gldndulas sebdceas a parti
foliculo. Las estructuras anexiales aparecen primero.e

ictiosiforme congénita ampollosa o hiperqueratosis epidermolitica. Las
formas leves de este trastorno pueden representar expresiones localizadas
o generalizadas de mosaicismo para estas mutaciones genéticas.

La epidermis puede dividirse en el estrato basal mds interno (stratum
germinativum), el estrato espinoso o de Malpighi (stratum spinosum), el
estrato granular (stratum granulosum) y el estrato cdrneo (stratum cor-
neum). En las palmas de las manos y las plantas de los pies, se observa
una capa de color claro pdlido a rosado, el estrato licido, justo por enci-
ma del estrato granular (Figura 1.3). Cuando se rasca o se frota la piel de
otras dreas, los estratos espinoso y granular se engrosan, se forma un es-
trato ldcido y el estrato cérneo se vuelve grueso y compacto. Parece que
las histonas regulan la diferenciacién epidérmica, y la desacetilacion de
estas suprime la expresion de la profilagrina. Las células madre de ciclo
lento constituyen una reserva para la regeneracién de la epidermis. Entre
los lugares ricos en células madre se encuentran las partes mds profun-
das de las crestas epidérmicas, sobre todo en la piel palmoplantar, asi co-

erancia del foliculo piloso. Las células madre se dividen con
0 Tﬁplel normal, pero en un cultivo celular forman co-
umento Pueden identificarse por su elevada ex-
ta ausencia de marcadores de diferenciacién
1&{:nt1ﬁcarse por sus bajos niveles de protei-
esmoglema 3. Las células basales se dividen
iende, se aplanan y su nutcleo desapare-
I'puede manifestarse como paraqueratosis
enjpos redondos (células redondas, de color
tf,' queratinizadas) o como granos (células
l;hente queratmlzadas)

a medida que su
. La queratinizacid
tcleos retenidos)

aro a rosado, an

ca del feto y mds tarde en las porciones caudales.
La epidermis adulta estd compues
queratinocitos, melanocitos y células
nal, la célula de Merkel, puede enco
de las manos y las plantas de los pi y ge
ungueal y en el infundibulo folicular. Ubicadas directamente por enci-
ma de la zona de la membrana basal, las células de Merkel contienen
grdnulos intracitoplasmdticos de nicleo denso similares a los neurose-
cretores y, a través de su asociacién con axones, actiian como recep-
tores tictiles de adaptacion lenta. Tienen conexiones directas con los
queratinocitos adyacentes mediante desmosomas y contienen un vorti-
ce paranuclear de filamentos intermedios de queratina. Tanto la inmu-
nohistoquimica policlonal para queratina como la inmunohistoquimica
monoclonal para citoqueratina 20 tifien este vértice de filamentos de
queratina en un patrén de puntos paranucleares caracteristico. Las célu-
las de Merkel también presentan marcadores neuroendocrinos como la
cromogranina y la sinaptofisina.

Queratinocitos

Los queratinocitos son de origen ectodérmico y tienen la funcién espe-
cializada de producir queratina, una proteina filamentosa compleja que
no solo forma la capa superficial (estrato cérneo) de la epidermis, sino
que también es la proteina estructural del pelo y las ufias. Se han identi-
ficado multiples genes distintos de queratina y constan de dos subfami-
lias, dcida y bésica. El producto de un gen de queratina bdsica y otro de
queratina 4cida se combina para formar las multiples queratinas que se
encuentran en muchos tejidos. Las mutaciones en los genes de las que-
ratinas 5 y 14 estdn asociadas a la epidermdlisis ampollosa simple. Las
mutaciones de las queratinas 1 y 10 estdn asociadas a la eritrodermia

e espiral a-helicoidal. Estos tonofila-
nvergen y llegan a la membrana plas-

la desaparlclon de los orgdnulos celulares y la consolidacién de todo el
contenido en una mezcla de filamentos y envolturas celulares amorfas.
Este proceso programado de maduracién que desemboca en la muer-
te de la célula se denomina diferenciacién terminal. La diferenciacion
terminal también se observa en la etapa de involucién de los queratoa-
cantomas, cuya fase inicial de proliferacién da paso a la queratinizacion
terminal y a la involucién. La degradacion de la red mitocondrial den-
tro de los queratinocitos se produce con el envejecimiento. La lesién por
oxidacién de los queratinocitos la provocan la exposicién ambiental y las
quemaduras térmicas, y puede prevenirse parcialmente con vitamina C
en forma de 4cido L-ascérbico.

La muerte celular programada prematura, o apoptosis, aparece en
secciones tefiidas con hematoxilina y eosina (H&E, por sus siglas en in-
glés) como células rojas brillantes dispersas, de las cuales algunas pueden
contener nicleos picnéticos pequefios y oscuros. Estas células estdn pre-
sentes en varios niveles de la epidermis porque este tipo de muerte ce-
lular no forma parte del proceso normal de maduracién. También es un
hallazgo destacado en la fase catdgena del foliculo piloso, donde la apop-
tosis provoca la involucién del segmento inferior de este.

En la piel normal, las membranas plasmdticas de las células adya-
centes estdn separadas por un espacio intercelular. Los estudios histo-
quimicos con microscopio electrénico han demostrado que este espacio
intercelular contiene glicoproteinas y lipidos. En este espacio aparecen
grdnulos laminares (cuerpos de Odland o granulos que recubren la mem-
brana), principalmente en la interfase entre las capas de granulocitos y



2 Enfermedades de la piel de Andrews

Glandula sebacea
Musculo erector del pelo
Vaina del foliculo piloso r
Corpusculo de Pacini
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Figura 1

presencia de un peridermo cuboidal, en lugar de una epidermis. Piel
fetal, H&E x 40.

corneocitos. Los granulos laminares contribuyen a la cohesién e imper-
meabilidad de la piel. Los glicolipidos, como las ceramidas, contribuyen
a la funcién de barrera de agua de la piel y suelen encontrarse en pro-
ductos tépicos destinados a restaurar la barrera epidérmica. Los cuer-
pos lamelares se desarrollan de forma anormal en ausencia de ceramidas
esenciales, como la glucosilceramida, o si hay una desproporcion de li-
pidos fundamentales. La adhesién desmosomal depende de las cadhe-
rinas, incluidas las desmogleinas y las desmocolinas dependientes del
calcio. Los anticuerpos contra estas moléculas dan lugar a enfermedades
ampollosas autoinmunes, pero las desmogleinas no funcionan solo en la
adhesién, sino también en la diferenciacién. La unién de la cola cito-
plasmdtica de la desmogleina 1 a la proteina de andamiaje Erbin dismi-
nuye la via Ras-Raf para promover la estratificacién y diferenciacién de
los queratinocitos en la epidermis.

Los queratinocitos de la zona granular contienen, ademds del sistema
de filamentos de queratina, grénulos de queratohialina, compuestos de
material particulado amorfo de proteinas ricas en azufre. Este material,
la profilagrina, es un precursor de la filagrina, denominada asi porque se
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aniculo.

Hiperqueratosi

Figura 1.3. Piel palmar con estrato cérneoy dermis gruesas, H&E x 100.

cree que es responsable de la agregacién de los filamentos de queratina.
La conversion en filagrina tiene lugar en el estrato granular, y esto for-
ma la matriz proteica interfilamentosa y densa en electrones de la que-
ratina epidérmica madura. Parece que la peptidasa 5 relacionada con la
calicrefna, una proteasa de serina secretada por los granulos lamelares,
participa en la escisién de la filagrina. Las mutaciones del gen de la fi-
lagrina estdn asociadas a la dermatitis atépica (DA) y las mutaciones de
pérdida de funcién son mds frecuentes en pacientes asidticos y blancos
que en pacientes negros, aunque las mutaciones en el gen FLG-2 se ob-
servan mds en pacientes negros con DA.

La queratohialina es higroscdpica, y los ciclos repetidos de hidra-
tacién y deshidratacidon contribuyen a la descamacién normal del es-
trato cérneo. La queratohialina da lugar a la formacién de queratina
blanda y flexible. La queratina que se forma en ausencia de granulos de



queratohialina suele ser dura y rigida. Las fibras capilares y las ufias es-
tdn compuestas de queratina dura.

Los queratinocitos desempenan un papel activo en la funcion inmu-
nitaria de la piel. Secretan una amplia gama de citocinas y mediadores
inflamatorios, incluido el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a., por
sus siglas en inglés). También pueden expresar moléculas en su superfi-
cie, como la molécula de adhesién intercelular 1 (ICAM-1, por sus si-
glas en inglés) y moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad
(CMH) de clase II, lo que sugiere que los queratinocitos responden de
manera activa a senales efectoras inmunitarias.

Durante la cicatrizacién de heridas, la migracién de las células epite-
liales se produce antes de la remodelacién dérmica. Las proteinas de la
union estrecha claudina-1 y ocludina son fundamentales para una mi-
gracion eficaz. La disminucién de la expresion de claudina-1 retrasa la
migracion y reduce la proliferacién epitelial. En cuanto a la ocludina,
su disminucién dificulta la cicatrizacién de las heridas cuando las células
también estdn sometidas a estrés mecdnico. La cicatrizacién de las heri-
das se desarrolla de mejor manera en un entorno himedo, pero puede
verse afectada por una maceracion excesiva.

Melanocitos

Los melanocitos derivan de la cresta neural y en la octava semana de de-
sarrollo ya se encuentran en la epidermis fetal. En la epidermis normal
del tronco, protegida del sol, los melanocitos residen e S

sol, la inmunohistoquimica con Mart-1 pi
de melanocitos en relacién con los querau’i
man a 1:1. El reconocimiento de la variab
citos/queratinocitos es fundamental en la
presunto lentigo maligno en piel dafiada||

ferencias en el niimero de melanocitos. Son
. . . , W
distribucién de los melanosomas o granulos

para que produzcan melanosomas
tribucién de los melanosomas den
patrén observado en las personas de piel oscura.

En cortes histolégicos de piel tefiidos rutinariamente con H&E, el
melanocito aparece como una célula con amplio citoplasma anféfilo o
como una célula clara en el estrato basal de la epidermis. El halo apa-
rente es un artefacto que se forma durante la fijacién de la muestra. Esto
aparece porque el melanocito, al carecer de tonofilamentos, no puede
formar uniones desmosdmicas con los queratinocitos. Los queratino-
citos también muestran con frecuencia espacios claros, pero pueden di-
ferenciarse de los melanocitos porque muestran uniones célula-célula y
una capa de citoplasma periférica al espacio claro.

El melanocito es una célula dendritica. Sus dendritas se extienden
a grandes distancias dentro de la epidermis, por lo que un melanocito
cualquiera estd en contacto con un gran niimero de queratinocitos; jun-
tos forman la denominada unidad melanoepidérmica. Los queratinocitos
fagocitan activamente las puntas de las dendritas melanociticas, con lo
cual se captan los melanosomas.

Los melanosomas se sintetizan en el aparato de Golgi de la célula y
pasan por una serie de etapas en las que la enzima tirosinasa actda so-
bre los precursores de la melanina para producir los grédnulos densamen-
te pigmentados. Los melanocitos de las personas pelirrojas tienden a
ser mds redondeados y a producir mds feomelanina. El receptor de me-
lanocortina 1 (MCIR, por sus siglas en inglés) es importante en la re-
gulacién de la produccién de melanina. Las mutaciones de pérdida de
funcién en el gen MCIR provocan un cambio de la produccién de eu-
melanina a la de feomelanina, mientras que las mutaciones activadoras
del gen pueden potenciar la sintesis de eumelanina. La mayoria de las
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personas pelirrojas son heterocigotas u homocigotas compuestas por di-
versas mutaciones de pérdida de funcién en este gen.

Los péptidos antimicrobianos, entre ellos la catelicidina y las B-de-
fensinas, son componentes clave del sistema inmunitario innato.
Protegen contra las infecciones, estdn implicados en la patogenia de la
dermatitis atépica y desempefian un papel en el control de la pigmenta-
cién. Las PB-defensinas engloban una clase de pequefias proteinas catio-
nicas importantes tanto para el sistema inmunitario innato como para
el adaptativo. La B-defensina 3 también funciona como ligando del re-
ceptor de melanocortina.

La produccién de eumelanina es dptima a un pH de 6,8, y los cam-
bios en el pH celular también provocan alteraciones en la produccién de
melanina y en la relacién eumelanina/feomelanina. En los queratinoci-
tos, la melanina suele formar una cubierta sobre el niicleo, donde al pa-
recer desempena una funcién fotoprotectora. El fotoenvejecimiento de
los queratinocitos se hace evidente en la formacién de dimeros de piri-
midina y puede evaluarse mediante cromatografia de gases, espectrome-
tria de masas o ensayos inmunoenzimdticos. El pigmento dentro de los
melanocitos también sirve para proteger a los propios melanocitos con-
tra el fotoenvejecimiento, como el dafio de membrana inducido por los
rayos ultravioleta A (UVA, por sus siglas en inglés).

Las zonas de leucodermia, o blanqueamiento de la piel, pueden estar
causadas por fenémenos muy diferentes. En el vitiligo, la piel afectada
se vuelve blanca debido a la destruccién de melanocitos. En el albinis-
ero.de melanocitos es normal, pero son incapaces de sin-
otalmente pigmentados debido a defectos en la
de,la melanina. Las 4reas locales de pigmenta-
d eberse a diversas causas. La tipica efélide es el
éaghzado de la produccién de pigmento por
elanoc1tos Los lentigos negros solares o en
erpigmentacién basilar y melanina pro-
Los nevos son proliferaciones benignas de
sq}n su contraparte maligna. Los melanoci-
esan neurotrofinas (factores de crecimiento
melanocitos liberan neurotrofina 4, pero la
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Células de Langerhans

Las células de Langerhans, normalmente, se encuentran dispersas entre
los queratinocitos del estrato espinoso. Constituyen el 3-5 % de las cé-
lulas de esta capa. Al igual que los melanocitos, no estdn conectadas a
los queratinocitos adyacentes por los desmosomas. La mayor densidad
de células de Langerhans en la mucosa oral se da en la regién vestibu-
lar, y la menor, en la sublingual, lo que sugiere que esta tltima es un lu-
gar relativamente “privilegiado” desde el punto de vista inmunoldgico.

En microscopfa éptica, las células de Langerhans son dificiles de
detectar en secciones tefiidas de rutina. Sin embargo, aparecen como
células dendriticas en secciones impregnadas con cloruro de oro, una
tincidn especifica para las células de Langerhans. También pueden te-
fiirse con las inmunotinciones CD1at o S-100. Desde el punto de vista
ultraestructural, se caracterizan por un ntcleo plegado y orgdnulos in-
tracitoplasmdticos diferenciados denominados grdnulos de Birbeck. En
su forma completamente desarrollada, estos orgdnulos tienen forma de
bastén con una vacuola en un extremo, parecida a una raqueta de tenis.
La vacuola es un artefacto de procesamiento.

Desde el punto de vista funcional, las células de Langerhans perte-
necen al linaje monocito-macréfago y se originan en la médula dsea.
Funcionan principalmente en la rama aferente de la respuesta inmuni-
taria, ya que se encargan del reconocimiento, la captacion, el procesa-
miento y la presentacion de antigenos a los linfocitos T sensibilizados,
y son importantes en la induccién de la sensibilidad retardada y de la
inmunidad humoral. Una vez que se presenta un antigeno, las células
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de Langerhans migran a los ganglios linfdticos. El hialuronano (dcido
hialurénico) desempena un papel fundamental en la maduracién y mi-
gracién de las células de Langerhans. Estas células expresan langerina,
adenosina trifosfatasa de membrana (ATPasa, CD39) y CCR6, mientras
que las células dendriticas dérmicas CD 1o+ expresan receptor de mano-
sa de macrofagos, CD36, factor XIIIa y receptor de quimioquinas 5, lo
que sugiere funciones diferentes para estas dos poblaciones CD1ou+. Si
la piel se queda sin células de Langerhans por exposicién a la radiacién
UV, pierde la capacidad de sensibilizarse hasta que se repone su pobla-
cién de células de Langerhans. Los macréfagos que presentan antigenos
en la piel desprovista de células de Langerhans pueden inducir tolerancia
inmunitaria. A diferencia de las células de Langerhans, que producen in-
terleucina-12 (IL-12), los macréfagos que se encuentran en la epidermis
72 horas después de la irradiacién UVB producen IL-10, lo que provoca
una reduccién de la respuesta inmunitaria. Al menos en ratones, la in-
munidad virica parece requerir el cebado de células dendriticas CD8ou+,
en lugar de células de Langerhans, lo que sugiere un patron complejo de
presentacién de antigenos en la inmunidad cutdnea.

Los estudios sobre vacunas sugieren la importancia de diversas cé-
lulas dendriticas cutdneas. La administracién de vacunas mediante mi-
croagujas en la piel puede provocar la expansién de células T CD8+
mediada por células dendriticas CD11c(+) CD11b(+) langerina-negati-
vas. La inmunizacién intradérmica depende de las células de Langerhans
para estimular las células T cooperadoras foliculares y la formacion de

ampolloso) y BP180 (antigeno 2 del penfigoide ampolloso, coldgeno de
tipo XVII).

En la porcién superior permanente del foliculo andgeno, la plectina,
la BP230, 1a BP180, la a6p4-integrina, la laminina 332 y el coldgeno de
tipo VII se expresan practicamente de la misma forma que la encontrada
en la epidermis interfolicular. La laminina 332 (antes denominada /ami-
nina 5) es un componente de la interfase ldmina lucida/lémina densa,
y el coldgeno de tipo IV es el principal componente de la limina densa.
Sin embargo, la tincién en la parte inferior y transitoria del foliculo pilo-
so es diferente. Todos los componentes de la MB disminuyen y pueden
volverse discontinuos en el segmento inferior del foliculo. Los hemides-
mosomas tampoco son evidentes en la MB del bulbo piloso. La ausencia
de hemidesmosomas en las porciones profundas del foliculo puede estar
relacionada con la naturaleza transitoria del segmento inferior, mientras
que su abundancia estabiliza la porcién superior del foliculo.

La MB se considera un filtro poroso semipermeable que permite el
intercambio de células y fluidos entre la epidermis y la dermis. Ademds,
sirve de soporte estructural de la epidermis y la mantiene unida a la
dermis. También ayuda a regular el crecimiento, la adhesién y el mo-
vimiento de queratinocitos y fibroblastos, asi como la apoptosis. Gran
parte de esta regulacion tiene lugar mediante la activacién de integri-
nas y sindecanos.
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UNION DERMOEPIDERMICA

La unién de la epidermis y la dermis estd formada por la zona de la
membrana basal (MB). Desde el punto de vista ultraestructural, esta
zona estd formada por cuatro componentes: las membranas plasmdti-
cas de las células basales con las placas de fijacién especializadas (hemi-
desmosomas); una zona electrén-licida denominada lémina lucida; la
ldmina densa (lémina basal); y los componentes fibrosos asociados a la
lémina basal, incluidas las fibrillas de anclaje, las microfibrillas dérmi-
cas y las fibras de coldgeno. En el microscopio éptico, la membrana ba-
sal positiva al 4cido perydédico de Schiff (PAS, por sus siglas en inglés)
estd formada por los componentes fibrosos. La ldmina basal es sinteti-
zada por las células basales de la epidermis. El coldgeno de tipo IV es
el principal componente de la limina basal. El coldgeno de tipo VII es
el principal componente de las fibrillas de anclaje. Las dos proteinas
hemidesmosémicas principales son BP230 (antigeno 1 del penfigoide

sos embrionarios pueden convertirse
s 0 en epitelio mamario.

exiales cumplen funciones especi-
ficas, todas pueden funcionar como epidermis de reserva, en el sentido
de que la reepitelizacién se produce tras una lesién de la epidermis su-
perficial, principalmente debido a la migracién de queratinocitos desde
el epitelio anexial a la superficie cutdnea. No es sorprendente, por tan-
to, que zonas de la piel como la cara o el cuero cabelludo, que contienen
unidades pilosebdceas en abundancia, se reepitelicen con mayor rapidez
que zonas de la piel como la espalda, donde los anexos de todo tipo son
escasos en comparacion. Una vez que la herida se ha reepitelizado, ya no
se genera tejido de granulacién. Las biopsias profundas y saucerizadas
en una zona con pocos anexos se llenardn lentamente de tejido de gra-
nulacién hasta quedar a ras de la piel circundante. Por el contrario, las
zonas ricas en anexos se cubrirdn rdpidamente de epitelio. No se forma-
rd més tejido de granulacién y persistird el defecto de contorno creado
por la saucerizacién.

La hiperplasia seudoepiteliomatosa observada en infecciones y afec-
ciones inflamatorias estd formada casi exclusivamente por epitelio ane-
xial. Entre las zonas de epitelio anexial hipertréfico masivo suelen
aparecer zonas de epidermis fina intermedia.

Glandulas sudoriparas ecrinas

El conducto espiral intraepidérmico, que se abre directamente sobre la
superficie cutdnea, se denomina acrosiringio. Se deriva de las células del
conducto dérmico mediante mitosis y migracion ascendente. El acrosi-
ringio se compone de pequefas células poligonales con un nicleo cen-
tral redondo rodeado de un amplio citoplasma rosado. En el estrato



cérneo que recubre una queratosis actinica, la queratina acrosiringea es-
piral laminar suele destacar de forma prominente frente a la querati-
na paraqueratdsica roja compacta producida por la queratosis actinica.
La porcién dérmica recta del conducto estd compuesta por una doble
capa de células epiteliales cuboidales y la reviste una cuticula eosinofili-
ca en su lado luminal. La porcidn acinar secretora de la glandula sudori-
para ecrina en espiral puede encontrarse dentro del paniculo superficial.
En zonas de la piel que poseen una dermis gruesa, como la espalda, la
espiral ecrina se encuentra en la dermis profunda, rodeada por una ex-
tension de grasa del paniculo subyacente. La porcién secretora de la
glidndula esta compuesta por una capa interna de células epiteliales y es-
t4 rodeada por una capa de células mioepiteliales aplanadas. Las células
secretoras son de dos tipos: células grandes, pélidas y ricas en glucégeno
y células mds pequefias y oscuras. Se cree que las células pdlidas ricas en
glucégeno inician la formacion del sudor. Las células mds oscuras pare-
cen funcionar de forma similar a las células del conducto dérmico, que
reabsorben activamente el sodio y modifican el sudor de una solucién
bésicamente isotdnica a una hipotdnica en el momento en que llega a la
superficie de la piel. La composicién del sudor es similar a la del plasma,
ya que contiene los mismos electrolitos, pero en una concentracién mds
diluida. El acondicionamiento fisico en un ambiente caluroso da lugar
a la produccién de mayores cantidades de sudor extremadamente hi-
poténico en respuesta a un estimulo térmico. Esta respuesta adaptativa
permite un mayor enfriamiento con conservacién de sodio. En los seres
humanos, las unidades sudoriparas ecrinas se encuent
en todas las zonas de la piel. En la mayorfa de |
glidndula apocrina es la principal gléndula suderf
La secreci6n fisiolégica de sudor se prodiice
chos factores y estd mediada por la inervaci
el principal estimulo para aumentar la
importantes otros estimulos fisiolégicos,
Durante el desarrollo temprano, se geners
cién adrenérgica y colinérgica de las glan
ta capacidad de respuesta tanto a los estf
adrenérgicos. La sudoracién colinérgica i
con hiperpolarizacion inicial y despolarizac
la activacién de la conductancia de iones de'ca
crecion adrenérgica implica una despolarizacién
del regulador de la conductancia transmembrana de a

ca (CFTR, por sus siglas en ingles) I ulas
sis quistica no muestran secrecién ad a. E
vasoactivo también puede desempe

la secrecién ecrina.

Glandulas apocrinas

Las gléndulas apocrinas no se desarrollan en la epidermis superficial, si-
no en la porcién infundibular o superior del foliculo piloso. Aunque se
encuentran unidades apocrinas inmaduras cubriendo toda la superficie
cutdnea del feto humano, estas retroceden y estdn ausentes cuando el fe-
to llega a término. La porcidn excretora recta del conducto, que se abre
en la porcién infundibular del foliculo piloso, estd compuesta por una
doble capa de células epiteliales cuboidales. Las personas de raza negra
parecen tener mds glindulas apocrinas y de mayor tamano; algunos au-
tores han formulado la hipétesis de que esto puede ser un factor en las
tasas mds altas de hidradenitis supurativa en pacientes de raza negra.

La glidndula secretora en espiral estd situada entre la dermis y la gra-
sa subcutdnea (Figura 1.4). Estd revestida por una sola capa de células,
cuyo aspecto varfa de columnar a cuboidal. Esta capa de células estd ro-
deada por una capa de células mioepiteliales. Las espirales apocrinas son
mds dilatadas que los ecrinas, y el sudor apocrino se tifie de un rojo mds
intenso en los cortes de H&E, en contraste con el rosa pilido del su-
dor ecrino.

Los 4pices de las células columnares se proyectan hacia el lumen de la
glidndula y en el corte histolégico aparecen como si estuvieran siendo ex-
truidos (secrecién por decapitacién). Existe controversia sobre el modo
de secrecién de las células secretoras apocrinas: si es merocrino, apocri-
no, holocrino o los tres. La composicion del producto de secrecion solo
se conoce de manera parcia.l. La secrecién apocrina contiene proteinas,

bio entre la inerv:
paras Persiste cie
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Glandulas apocrinas

Figura 1.4. La piel aX|Iar es rugosa y muestra grandes glandulas
apocrinas. Piel axilar, H&E x 40.

carbohldratos, amoniaco, lipidos y hierro. Su aspecto es blanco lechoso,
es excepcmnales el pigmento lipofuscina puede pro-
marrén y gris-azul (cromhidrosis apocrina). El
hasta que llega a la superficie de la piel, donde
que lo hacen odorifero. La secrecién apocrina
renérgica y por catecolaminas circulantes
olipéptido intestinal vasoactivo también
la estimulacién de la secrecién apocrina.
ica, aunque la secrecidn real de la gldn-
umanos, la secrecién de la glindula apo-
ion conocida. En otras especies, tiene una
A j en algunas especies también es importan-
&

sos se encuentran en una ubicacidn ectdpica,
del cuerpo humano se limitan generalmente a los

drpados (gldndulas de Moll). También
a del nevo sebdceo de Jadassohn. Las
uncionar hasta la pubertad.

Foliculos pilosos

Durante la embriogénesis, las células mesenquimales de la dermis fetal
se acumulan inmediatamente debajo de la capa basal de la epidermis.
Las yemas epidérmicas crecen hacia abajo en la dermis de estas zonas.
El foliculo en desarrollo se forma en dngulo con la superficie de la piel
y continda su crecimiento hacia abajo. En la base, la columna de célu-
las se ensancha formando el bulbo, y rodea pequenas acumulaciones
de células mesenquimales. Estos cuerpos mesenquimales papilares con-
tienen células madre mesenquimales con una amplia funcionalidad. Al
menos en ratones, estas células demuestran actividad de células madre
hematopoyéticas extramedulares, lo que representa una posible fuente
terapéutica de células madre hematopoyéticas y una posible fuente de
hematopoyesis extramedular iz vivo.

Ao largo de uno de los lados del foliculo fetal, se forman dos yemas:
una superior, que se convierte en la glindula sebdcea, y una inferior, que
se convierte en el punto de unién del musculo erector del pelo. Una
tercera yema epitelial se desarrolla en el lado opuesto del foliculo, por
encima del nivel del anclaje de la glindula sebdcea, y da lugar a la gldn-
dula apocrina. La porcién superior del foliculo, que se extiende desde su
abertura superficial hasta la entrada del conducto sebdceo, se denomina
segmento infundibular. Se asemeja a la epidermis superficial y sus quera-
tinocitos pueden ser de origen epidérmico. La porcién del foliculo situa-
da entre el conducto sebdceo y la insercién del musculo erector del pelo
es el istmo. La vaina radicular interna se queratiniza por completo y se
desprende dentro de esta porcién istmica. La porcidn inferior incluye la



6 Enfermedades de la piel de Andrews

/ / Vaina radicular externa

Vaina radicular interna

Vaina del foliculo piloso

Corte
transversal

Cuticula

Corteza

Bulbo con células
matriciales

Papila de la dermis

Médula

Figura 1.5. Anatomi

parte més baja del foliculo y el bulbo lo da
cién inferior experimenta ciclos de i y regenerac

Los foliculos pilosos se desarrollan secuenéialmente en filas de
Los foliculos primarios estdn rodeados por la aparicién de dos foliculos
secundarios; después, se desarrollan otros foliculos secundarios alrede-
dor de las unidades principales. La densidad de las unidades piloseb4-
ceas disminuye a lo largo de la vida, posiblemente debido al abandono
de los foliculos secundarios. En modelos de ratdn, la sefalizacién por
moléculas designadas como ectodisplasina A y nogina es esencial para
el desarrollo de los foliculos pilosos primarios y la induccién de folicu-
los secundarios. Los musculos erectores del pelo contenidos en la unidad
folicular se interconectan a nivel del istmo.

El tallo piloso propiamente dicho, asi como una vaina interior y otra
exterior de la raiz, son producidos por la porcién matriz del bulbo pi-
loso (Figura 1.5). Las vainas y el pelo contenido forman capas cilindri-
cas concéntricas. El tallo piloso y la vaina radicular interna se mueven
juntos a medida que el pelo crece hacia arriba hasta que la vaina radicu-
lar interna, completamente queratinizada, se desprende a nivel del ist-
mo. La epidermis de la parte superior del canal folicular es contigua a
la vaina radicular externa. Las dos porciones superiores del foliculo (in-
fundibulo e istmo) son permanentes; el segmento inferior se sustituye
completamente con cada nuevo ciclo de crecimiento piloso. En el cuero
cabelludo, la fase andgena, la fase de crecimiento activo, dura entre 3y 5
anos. Normalmente, alrededor del 85-90 % de todos los pelos del cuero
cabelludo se encuentran en la fase andgena, una cifra que disminuye con
la edad y que se reduce mds rédpidamente en las personas con alopecia de
patrén masculino (ya que la duracién de la fase andgena disminuye drés-
ticamente). El pelo andgeno del cuero cabelludo crece a un ritmo apro-
ximado de 0,37 mm/dia. El cabello asidtico es el que crece mds rdpido,

tras que el cabello negro tiene un rit-
enor densidad capilar. La fase catd-
g i anas. La fase telégena, de reposo,
dura entre 3 y 5 meses. La mayoria de las zonas del cuerpo tienen una
andgena mucho mds corta y una telégena mucho mds larga, lo que da lu-
gar a pelos cortos que permanecen en su sitio durante largos periodos sin
crecer mds. La prolongacién de la fase andgena da lugar a pestanas lar-
gas en pacientes con sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA).
El crecimiento del pelo humano es ciclico, pero cada foliculo fun-
ciona como una unidad independiente y las células T reguladoras de-
sempefian un papel en el control de las células madre foliculares y la
regeneracion del pelo (Figura 1.6). Los seres humanos no mudan el pe-
lo de forma sincrénica, como la mayorfa de los animales. Cada folicu-
lo piloso experimenta fases intermitentes de actividad y quiescencia. La
terminacion sincrénica de la fase andgena o telégena da lugar al efluvio
teldgeno. En la mayoria de los casos, el efluvio telégeno es el resulta-
do de una liberacién temprana del andgeno, como la inducida por una
enfermedad febril, una intervencién quirtrgica o una pérdida de peso.
El embarazo suele ir acompanado de la retencién de un mayor nime-
ro de pelos del cuero cabelludo en fase andgena, asi como de una prolon-
gacion del telégeno. Poco después del parto, puede detectarse la pérdida
de teldgeno a medida que se liberan los pelos en telégeno anormalmen-
te prolongados. Al mismo tiempo, los cabellos andgenos anormalmen-
te prolongados se convierten sincrénicamente en telégenos. Entre 3 y 5
meses después, se observa un efluvio mds profundo. Los pacientes que
reciben quimioterapia suelen presentar alopecia porque los firmacos in-
terfieren en la actividad mitética de la matriz capilar, lo que provoca la
formacién de una fractura conica. Solamente se ven afectados los pelos
andgenos, dejando una capa escasa de telégenos en el cuero cabelludo. A
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medida que la matriz se recupera, los cabello
cimiento sin tener que pasar por los ciclos
El pelo andgeno en crecimiento se carag
tado y una vaina radicular interna. Desde
co, los pelos catdgenos se identifican me
células apoptdticas en la vaina radicular e
claviformes tienen un bulbo no pigment
grefiado. La presencia de queratina triquilemal'd
el borde del pelo enquistado da lugar a un aspecto

secciones verticales de H&E. A medida que crec

pelos teld

Telégena
el

de manera embriolégica como una ex-
ior del foliculo piloso. Estdn compuestas
racion pdlida con abundantes goticulas
la periferia de los lobulillos se observan
s. Estas células dan lugar a las células pé-
¢ extruyen continuamente a través del cor-
a la porcién infundibular del foliculo piloso.

no, se desprende el antiguo pelo telégeno.

El vello del cuero cabelludo de las
vello pubico, el de la barba y las pesta
cabelludo de las personas negras ta
curvatura del foliculo justo por en
rizado. Suele haber menos capas cuticulares y menos fibras eldsticas de
anclaje del cabello en los pacientes negros. El pelo impeinable es trian-
gular con un canal central. La forma del pelo estd controlada, al menos
de manera parcial, por el gen de la tricohialina.

El color del pelo depende del grado de melanizacion y de la distri-
bucién de los melanosomas dentro del tallo piloso. Los melanocitos del
bulbo piloso sintetizan melanosomas y los transfieren a los queratinoci-
tos de la matriz del bulbo. Los melanosomas mds grandes se encuentran
en el pelo de las personas de raza negra; los melanosomas mds pequefios,
que estdn agregados dentro de complejos unidos a la membrana, se en-
cuentran en el pelo de las personas de raza blanca. El pelo rojo se carac-
teriza por melanosomas esféricos. El encanecimiento del cabello se debe
a la disminucién del nimero de melanocitos, que produce menos mela-
nosomas. El estrés oxidativo repetitivo provoca la apoptosis de los me-
lanocitos del foliculo piloso, lo que da lugar al encanecimiento normal
del cabello. El encanecimiento prematuro estd relacionado con el agota-
miento de la reserva de células madre melanociticas.

Aunque la genética de la alopecia es compleja, se sabe que los poli-
morfismos del gen receptor de andrégenos se transmiten por el cromo-
soma X, heredado de la madre. La genética de la caida del cabello de
patrén femenino estd menos clara porque los polimorfismos en el recep-
tor de andrégenos no parecen estar asociados con la caida del cabello de
patrén femenino, y los andrégenos suprarrenales pueden desempenar
un papel mds importante. La alopecia cicatricial centrifuga central pue-
de estar asociada a mutaciones variantes del gen PADI3 en aproximada-
mente un tercio de los pacientes.

conduetesebiceo estd revestido por una cuticula roja que se ondula
un patrén que se asemeja a los dientes de un tiburén.

piel excepto en las palmas de las manos y las plantas de los pies. Siempre
estdn asociadas a foliculos pilosos, excepto en las ubicaciones siguientes:
placa tarsal de los parpados (glindulas de Meibomio), mucosa bucal y
borde bermellén del labio (manchas de Fordyce), prepucio y mucosa la-
teral al frenillo peneano (gldndulas de Tyson), labios menores y areola
femenina (tubérculos de Montgomery).

La mayoria de los lipidos producidos por las gldndulas sebdceas tam-
bién se producen en otras partes del cuerpo. Los ésteres de cera y el es-
cualeno son productos secretores exclusivos de las glindulas sebdceas.
Las mujeres negras tienen mayores niveles de dcido sapiénico y ésteres
de cera, que se correlacionan con una mayor produccién de sebo. Los
sebocitos expresan receptores de histamina, y los antihistaminicos pue-
den reducir los niveles de escualeno, lo que sugiere que los antihistami-
nicos podrian desempenar un papel en la modulacién de la produccién
de sebo. Los lipidos cutédneos contribuyen a la funcién de barrera y algu-
nos tienen propiedades antimicrobianas. Entre los lipidos antimicrobia-
nos se encuentran las bases esfingoides libres derivadas de las ceramidas
epidérmicas y los dcidos grasos (p. ¢j., el dcido sapiénico) derivados de
los triglicéridos sebdceos.

Ali N, et al: Regulatory T cells in skin facilitate epithelial stem cell dif-
ferentiation. Cell 2017; 169: 1119.

Horsley V, et al: T, expand the skin stem cell niche. Dev Cell 2017;
41: 455.

Malki L, et al: Variant PADI3 in central centrifugal cicatricial alopecia.
N Engl ] Med 2019; 380: 833.
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Maryanovich M, et al: T-regulating hair follicle stem cells. Immunity
2017; 46: 979.

Uitto J: Genetic susceptibility to alopecia. N Engl ] Med 2019; 380:
873.

Unas

Las ufias ayudan a sujetar objetos pequefios, protegen la yema del de-
do de traumatismos y cumplen una funcién sensorial. En el lecho un-
gueal de los fetos humanos hay estructuras similares a los corptsculos
de Pacini, pero son dificiles de identificar en los adultos. Las ufias cre-
cen una media de 0,1 mm/dia, por lo que se necesitan entre 4 y 6 meses
para reemplazar una placa ungueal completa. En el caso de las unas de
los pies, el ritmo de crecimiento es mucho mds lento y se necesitan en-
tre 12 y 18 meses para sustituir la ufia del hallux o dedo gordo del pie.

Los tipos de queratina que se encuentran en la ufia son una mezcla de
tipos epidérmicos y capilares, de los cuales predominan los tltimos. La
queratinizacién del istmo ungueal difiere de la del lecho ungueal en que
la queratina 10 solamente estd presente en el istmo ungueal. Las unas
quebradizas muestran un ensanchamiento del espacio intercelular entre
los queratinocitos ungueales en la microscopia electronica.

Mientras que la mayor parte de la piel se caracteriza por crestas epi-
dérmicas que se asemejan a una caja de huevos, el lecho ungueal pre-
senta verdaderas crestas epidérmicas paralelas. Estas crestas dan lugar a
la formacmn de hemorragias en astilla cuando pequengs

formada por queratinocitos del pliegue ungulgf
la ldmina ungueal esta formada por qucratmo

distal de la matriz), mientras que los plgm
guir el contorno de la cuticula. La placa un
la matriz proximal, y la placa ungueal vent
distal con alguna contribucién del lecholl
lesién melanocitica dentro de la matriz pue
de pigmento en la placa ungueal dorsal o \Xc

Baswan S, et al: Understanding the formld\al‘b.k
2017 60: 284

sheath and nall bed. Anat Cell Bio ; 50:

DERMIS

Los elementos de la dermis son de origen mesodérmico, excepto los ner-
vios, que, al igual que los melanocitos, derivan de la cresta neural. Hasta
la sexta semana de vida fetal, la dermis no es mds que un conjunto de cé-
lulas dendriticas dispersas que contienen mucopolisacdridos 4cidos, pre-
cursores de los fibroblastos. En la duodécima semana, los fibroblastos
sintetizan de forma activa fibras reticulares, fibras eldsticas y coldgeno.
Se desarrolla una red vascular y, en la semana 24, aparecen células adi-
posas bajo la dermis. Durante el desarrollo fetal, la senalizacién WNT/
[-catenina es fundamental para la diferenciacién de la dermis ventral
frente a la dorsal, y la dermis sirve entonces de andamiaje para las estruc-
turas anexiales identificadas con sitios ventrales o dorsales.

La dermis infantil estd compuesta por pequefios haces de coldgeno
que se tifien de rojo intenso. Hay muchos fibroblastos. En la dermis
adulta persisten pocos fibroblastos; los haces de coldgeno son gruesos y
se tifien de rojo palido. En la dermis adulta se observan dos poblaciones
de células dendriticas dérmicas. Los dendrocitos dérmicos positivos pa-
ra el factor XIIIa parecen dar lugar a dermatofibromas, angiofibromas,
fibroqueratomas digitales adquiridos, fibromas pleomérficos y pdpulas
fibrosas. Los dendrocitos dérmicos CD34+ se acentian alrededor de los
foliculos pilosos, pero estdn presentes en toda la dermis. Desaparecen
de la dermis al principio del curso de la morfea, y su pérdida puede ser
diagndstica en casos poco claros. Los dendrocitos dérmicos CD34+ re-
aparecen en la dermis cuando la morfea responde al tratamiento con

luz UVAL.

El componente principal de la dermis es el coldgeno, una familia de
proteinas fibrosas que comprende al menos 15 tipos genéticamente dis-
tintos en la piel humana. El coldgeno es la principal proteina estructural
de todo el cuerpo; se encuentra en los tendones, los ligamentos y el re-
vestimiento de los huesos, as{ como en la dermis. El coldgeno represen-
ta el 70 % del peso seco de la piel. El fibroblasto sintetiza la molécula de
procoldgeno, una disposicién helicoidal de cadenas polipeptidicas espe-
cificas que posteriormente son secretadas por la célula y ensambladas en
fibrillas de coldgeno. El coldgeno es rico en los aminodcidos hidroxipro-
lina, hidroxilisina y glicina. Los coldgenos fibrilares son el principal gru-
po que se encuentra en la piel.

El coldgeno de tipo I es el principal componente de la dermis. Su es-
tructura es uniforme en anchura, y cada fibra presenta estrias cruzadas
caracteristicas con una periodicidad de 68 nm. Las fibras de coldgeno es-
tdn dispuestas de forma laxa en la dermis papilar y la adventicia (peria-
nexial). En la dermis reticular (dermis por debajo del nivel de la vénula
postcapilar) se observan grandes haces de coldgeno. El 4cido ribonuclei-
co mensajero (ARNm) del coldgeno de tipo I y el ARNm del coldgeno
de tipo III se expresan en la dermis reticular y papilar y se reducen por la
luz UV, al igual que el proteoglicano regulador del coldgeno, la decorina.
Esta reduccién puede desempefar un papel en el fotoenvejecimiento.

El coldgeno de tipo IV se encuentra en la MB. El coldgeno de ti-
po VII es el principal componente estructural de las fibrillas de ancla-
jeyes produc1do principalmente por los queratinocitos. Las anomalias
«cold dgeno de tipo VII se observan en la epidermdlisis am-
el desarrollo de autoanticuerpos contra este tipo de
el}u,dermollsls ampollosa adquirida. Las fibras de
continuamente por enzimas proteoliticas de-
a’q[wz y sustituidas por fibras de nueva sin-
rmacion sobre los tipos de coldgeno y las
0.
intetizan fibras eldsticas y la sustancia
u¢ se compone de mucopolisacdridos dci-
ser estimulados para producir fibronectina
ngosina-1-fosfato y el factor de crecimien-

Los fibroblastos
ndamental de la
fibronectin;

&

cipalmente condroitin sulfato y dermatdn sulfato, mucopohsacarldos
neutros y electrolitos. Los mucopolisacdridos dcidos sulfatados se tifien
con hierro coloidal y con azul alcidn tanto a pH de 2,5 como a pH de
0,5. Se tifien metacrométicamente con azul de toluidina tanto a pH de
3,0 como a pH de 1,5. El hialuronano (4cido hialurénico) es un compo-
nente menor de la dermis normal, pero es el principal mucopolisacérido
que se acumula en estados patoldgicos. Se tifie con hierro coloidal y con
azul alcidn y azul de toluidina (metacromdticamente), pero solo con el
pH mds alto para cada tincién.

El coldgeno es el principal material resistente a la tension de la piel.
Las fibras eldsticas contribuyen poco a resistir la deformacién y el des-
garro de la piel, pero desempefian un papel en el mantenimiento de la
elasticidad. Enfermedad del tejido conjuntivo es un término que suele em-
plearse para referirse a un grupo clinicamente heterogéneo de enferme-
dades autoinmunes, entre las que se incluyen el lupus eritematoso, la
esclerodermia (esclerosis sistémica) y la dermatomiositis. La escleroder-
mia presenta las anomalias del coldgeno mds visibles, ya que los haces
de coldgeno se hialinizan y el espacio entre los haces de coldgeno dismi-
nuye. Tanto el lupus como la dermatomiositis producen un aumento de
la mucina dérmica, principalmente 4cido hialurénico. El lupus ampo-
lloso presenta autoanticuerpos dirigidos contra el coligeno de tipo VII.

Se han descrito defectos en la sintesis de coldgeno en varias enfer-
medades hereditarias, como el sindrome de Ehlers-Danlos, la piel la-
xa ligada al cromosoma Xy la osteogénesis imperfecta. Los defectos del



Dermis papilar
Vénula poscapilar

\‘\ Dermis reticular

Capilar

Flgura 1.7. Por debajo de Ia epidermis, la dermis papilar se compone
de coldgeno fino no agrupado. Los capilares estan presentes en la
dermis papilar, y la vénula poscapilar se sitia en la unién de la dermis
papilar y reticular. H&E x 40.

tejido eldstico se observan en el sindrome de ]
ma eldstico.

Vasculatura

La vasculatura dérmica se compone princi
comunicados. El plexo subpapilar, o red
ne las vénulas poscapilares y discurre po
y reticular (Figura 1.7). Este plexo propo
capilares, arteriolas terminales y vénulas a Jag
xo horizontal inferior, mds profundo, se encuer
ca-subcutdnea y estd compuesto por vasos sangui
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Nervios

En la dermis, los haces nerviosos se encuentran junto con arteriolas y
vénulas como parte del haz neurovascular. En la dermis profunda, los
nervios se desplazan paralelos a la superficie, y la presencia de granulo-
mas largos y alantoides que siguen este trayecto es una pista importante
para el diagnéstico de la enfermedad de Hansen.

El tacto y la presién estdn mediados por los corpusculos de Meifiner
que se encuentran en las papilas dérmicas, sobre todo en los dedos, las
palmas de las manos y las plantas de los pies, y por los corptsculos
de Pacini situados en la porcién mds profunda de la dermis de las su-
petficies que soportan peso y en los genitales. Los érganos terminales
mucocutdneos se encuentran en la dermis papilar de la piel lampifia mo-
dificada en las uniones mucocutdneas: el glande, el prepucio, el clitoris,
los labios menores, la regidn perianal y el borde bermellén de los labios.
Las sensaciones de temperatura, dolor y picor son transmitidas por fi-
bras nerviosas no mielinizadas que terminan en la dermis papilar y al-
rededor de los foliculos pilosos. Los impulsos pasan al sistema nervioso
central a través de los ganglios de la raiz dorsal. El picor provocado por
la histamina es transmitido por neuronas polimodales C no mieliniza-
das de conduccién lenta. La transduccidn de sefales difiere para las sen-
saciones de calor y frio y en los axones nerviosos periféricos.

Las fibras adrenérgicas posganglionares del sistema nervioso auténo-
mo regulan la vasoconstriccion, las secreciones de las gléndulas apocri-

a 'on de los musculos erectores de los fohculos pllosos

papel importante en la respuesta inmu-
sensibilidad de tipo inmediato, la alergia
un didmetro de 6-12 micras, un amplio
efio nucleo central redondo, los masto-

los del plexo superficial. La vasculatura de la dermis estd"&
bien desarrollada en las zonas de las e uras iale;
plexo vascular se encuentran vasos li nel

Musculos

El musculo liso se encuentra en la piel en forma de arrectores pili (muascu-
los erectores del pelo). También se ubica en la tinica dartos (o dartos)
del escroto y en las aréolas que rodean los pezones. Los musculos erecto-
res del pelo estdn unidos a los foliculos pilosos por debajo de las glindu-
las sebdceas y, al contraerse, tiran del foliculo piloso hacia arriba, lo que
produce la piel de gallina. La presencia de musculo liso disperso por to-
da la dermis es tipica de la piel anogenital.

El musculo liso también forma parte de la capa muscular de los va-
sos sanguineos dérmicos y subcutdneos. La capa muscular de las venas se
compone de pequenos haces de musculo liso que se entrecruzan en 4n-
gulo recto. El musculo liso arterial forma un anillo concéntrico en forma
de corona. Los agregados especializados de células musculares lisas (glo-
mos) se encuentran entre las arteriolas y las vénulas y son especialmente
prominentes en los dedos y en los mdrgenes laterales de las palmas de las
manos y las plantas de los pies. Los glomos sirven para derivar la sangre
y regular la temperatura. La mayor parte del musculo liso expresa fila-
mentos intermedios de desmina, pero el masculo liso vascular, en cam-
bio, expresa vimentina. Todos los tipos de musculo liso expresan actina.

El musculo estriado (voluntario) se presenta en la piel del cuello
como el musculo cutdneo del cuello y en la piel de la cara como los
musculos de la expresidn. Esta compleja red de musculo estriado, fas-
cia y aponeurosis se conoce como sistema musculoaponeurdtico superfi-

cial (SMAS).

¢éneos: los de tipo I, o mastocitos del
n la dermis y la submucosa, y los de
en el intestino y la mucosa del trac-

Los grénulos de mastocitos se tifilen metacromdticamente con azul
de toluidina y azul de metileno (en la tincién de Giemsa) debido a su
alto contenido en heparina. También contienen histamina, factor qui-
miotdctico de neutrdfilos, factor quimiotictico de eosindfilos de la ana-
filaxia, triptasa, cininogenasa y P-glucosaminidasa. La sustancia de
reaccion lenta de la anafilaxia (leucotrienos C4 y D4), el leucotrieno B4,
el factor activador de plaquetas y la prostaglandina D2 solo se forman
tras la liberacién de granulos mediada por IgE. Los mastocitos se ti-
fien de forma fiable con la tincién ASD-cloroacetato-esterasa de Leder.
Dado que esta tincién no depende de la presencia de granulos de masto-
citos, es especialmente Uil en situaciones en las que los mastocitos han
degranulado. En medicina forense, el marcado fluorescente de mastoci-
tos con anticuerpos contra las enzimas mastocitarias quimasa y triptasa
es util para determinar el momento en que se producen las lesiones cu-
téaneas en relacién con la muerte. Las lesiones sufridas en vida muestran
un aumento inicial y después un descenso de los mastocitos. Las lesiones
post mortem muestran pocos mastocitos.

Los mastocitos cutdneos responden a los cambios ambientales. Los
ambientes secos provocan un aumento del nimero de mastocitos y del
contenido de histamina cutdnea. En la mastocitosis, los mastocitos se
acumulan en la piel debido a la proliferacién anormal, la migracién y el
fracaso de la apoptosis. El método TUNEL (por sus siglas en inglés) se
emplea para evaluar la apoptosis y muestra una tincién disminuida en los
mastocitomas. La proliferacidn suele estar moderadamente aumentada.
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Figura 1.8. Los lobulillos de la grasa subcutanea estan separados por
septos fibrosos. H&E x 40.

TEJIDO CELULAR SUBCUTANEO (GRASA)

adolescentes con obesidad que desarrollan diabetes, la resistencia perifé-
rica grave a la insulina se asocia a la acumulacién lipidica intramiocelu-
lar e intraabdominal de los adipocitos.

Recientemente, se ha demostrado que los agonistas del péptido si-
milar al glucagén (GLP-1, por sus siglas en inglés) ayudan a perder pe-
s0, pero pueden provocar un aspecto atréfico en la piel parecido a una
lipodistrofia.

Ciertas dermatosis inflamatorias, conocidas como paniculitis, afec-
tan principalmente a este nivel de la piel, produciendo nédulos subcutd-
neos. El patrén de la inflamacién, en concreto si afecta principalmente a
los septos o a los 16bulos grasos, sirve para distinguir diversas afecciones
que pueden ser clinicamente similares.

Abraham SN, et al: Mast cell-orchestrated immunity to pathogens. Nat
Rev Immunol 2010; 10: 440.

Kwon SB, et al: Phytosphingosine-1-phosphate and epidermal growth
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Mikesh LM, et al: Proteomic anatomy of human skin. ] Proteomics
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Purohit T, et al: Smad3-dependent CCN2 mediates fibronectin ex-
pression in human skin dermal fibroblasts. PLoS One 2017; 12:
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eFigura 1.1. Corte transversal del bulbo andges y :
pigmento dentro de la matriz. Ageno con muchos queratinocitos apoptéticos

r externa.
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eFigura 1.2. Corte transversal del istmo del foliculo anageno
que muestra una vaina radicular externa glicogenada y una vaina

radicular interna queratinizada.

eFigura 1.4. Corte vertical de pelo tel6geno que muestra la
apariencia de “lanzallamas” del pelo claviforme.
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En algunos pacientes, el aspecto de las lesiones cutdneas puede ser tan
caracteristico que el diagndstico resulta claro a simple vista. En otros, los
sintomas subjetivos y los signos clinicos por si solos son insuficientes, y
para llegar a un diagnéstico son esenciales una historia clinica completa
y exdmenes de laboratorio, incluida una biopsia.

La misma enfermedad puede mostrar variaciones en diferentes condi-
ciones y en diferentes individuos. El aspecto de las lesiones puede haber
sido modificado por un tratamiento previo o estar alterado por influen-
cias externas, como el rascado o una infeccién secundaria. El eritema sub-
yacente puede ser dificil de discernir en pacientes con tonos de piel mds
oscuros. Los sintomas subjetivos pueden ser la tinica evidencia de una en-
fermedad, como en el prurito, y el aspecto de la piel puede ser en general

Las pdpulas suelen estar ubicadas en la dermis y pueden concentrar-
se en los orificios de los conductos sudoriparos o en los foliculos pilo-
sos. Pueden ser de consistencia blanda o firme. La superficie puede ser
lisa o rugosa. Si estdn cubiertas por escamas, la erupcion se denomina
papuloescamosa.

Algunas pdpulas son discretas y de distribucién irregular, como en la
urticaria papular, mientras que otras estdn agrupadas, como en el liquen
nitido. Algunas persisten como pdpulas, mientras que las de tipo infla-
matorio pueden evolucionar a vesiculas o pustulas, o pueden erosionar-
se antes de que se produzca la regresion.

No debe emplease el término maculopapular. No existe tal cosa co-
mo una “maculopédpula’, aunque puede haber tanto mdculas como pé-
pulas en una erupcién. Normalmente, estas erupciones se denominan
morbiliformes.

Placas

poco llamativo. Aunque los antecedentes son 1mporta
co en dermatologia se determina con mayor frec
caracteristicas fisicas objetivas y la ubicacién o
lesiones que pueden verse o palparse. Por lo't
cuidadosa de la piel es primordial en el di

SIGNOS CUTANEOS

Normalmente, la mayorfa de las enferme
con lesiones que tienen caracteristicas disti
o diversas en tamano, forma y color o puec
estadios de evolucién o involucién. Las lesio;
como lesiones primarias, y su identificacién e,
tante de la exploracion fisica dermatolégica. Pued
desarrollo completo o modificarse por regresmn, traum3

dneas se present

factores extrafos, lo cual provoca lesio
Lesiones primarias

Las lesiones primarias se presentan en las formas siguientes: miculas (o
parches), pépulas (o placas), nédulos, tumores, habones, vesiculas, bu-
llas y pustulas.

Maculas (manchas)

Las méculas son cambios circunscritos del color de la piel, de tamafio va-
riable, sin elevacién ni depresion (no palpables) (Figura 2.1). Pueden ser
circulares, ovaladas o irregulares y su contorno puede ser definido o di-
fuminarse en la piel circundante. Las mdculas pueden constituir la tota-
lidad de la lesién o parte de la erupcién, o pueden ser simplemente una
fase inicial. Si las lesiones se elevan ligeramente, se denominan pdpulas
o, en algunos casos, erupciones morbiliformes.

Parches

Un parche hace referencia a una mécula grande, de 1 cm o mds de did-
metro, como puede verse en el nevo fldmeo (nevus flammeus) o el vitiligo.

Papulas

Las p4pulas son elevaciones circunscritas, sélidas, sin liquido visible, cu-
yo tamafio varia entre una cabeza de alfiler y 1 cm (Figura 2.2). Pueden
ser acuminadas, redondeadas, cénicas, planas o umbilicadas y pueden
tener un aspecto blanco (como en el milio), rojo (eccema), amarillento
(xantoma) o negro (melanoma).

a ancha (o por confluencia de pdpulas), de 1 cm
ura 2.3). Por lo general, es plana, pero puede pre-

ente similares a las pdpulas, pero tienen
uelen estar ubicados en la dermis o en la

que la palabra tumor significa neopla—
dos y, en algunos casos, pediculados
londeados. Su consistencia depende

viles de manera indefinida, mientras que otros aumentan de tamaio o
se disgregan.

Habones (ronchas)

Los habones son elevaciones evanescentes, edematosas, en forma de me-
seta, de diversos tamafios (Figura 2.5). Suelen ser ovalados o de con-
tornos arqueados, de color rosa a rojo, y estén rodeados por un halo de
eritema macular. Ademds, pueden ser tnicos o coalescentes. Estas lesio-
nes suelen desarrollarse rdpidamente (de minutos a horas). Dado que el
habén es la lesion prototipica de la urticaria, las enfermedades en las que
los habones son prominentes suelen describirse como wurticariales (p. €j.,
vasculitis urticarial). El dermografismo, o los habones inducidos por la
presion, puede ser evidente.

Vesiculas (ampollas)

Las vesiculas son elevaciones circunscritas, que contienen liquido, de
1-10 mm de tamafo (Figura 2.6). Pueden ser claras por exudado sero-
so o rojas por suero mezclado con sangre. El dpice puede ser redondea-
do, acuminado o umbilicado, como en el eccema herpético. Pueden ser
discretas, irregularmente dispersas, agrupadas (p. €j., en el herpes zds-
ter) o lineales, como en la dermatitis alérgica de contacto por urushiol
(hiedra venenosa/roble). Pueden surgir directamente o a partir de una
miécula o pdpula y, por lo general, pierden su identidad en poco tiem-
po. Pueden romperse de forma espontdnea o convertirse en ampollas
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Figura 2.3. Placas hiperqueratdsicas de psoriasis.

por coalescencia o agrandamiento. El proceso inflamatorio puede con-
ducir a la formacién de pustulas. Cuando el contenido de es de cardcter
seropurulento, las lesiones se conocen como wvesicopiistulas. Las vesicu-
las presentan una cavidad dnica (unilocular) o varios compartimentos
(multilocular).

o
Figura 2.4. Papulas, nédulos y tumores de neurofibromatosis
(cortesia del National Chen ng University Hospital).

Figura 2.5. Urticaria aguda.

Bullas (ampollas)

Las bullas son ampollas redondeadas o de forma irregular que contie-
nen liquido seroso o serosanguinolento. Se diferencian de las vesiculas
solamente por su tamafo, superior a 1 cm (véase Figura 2.6). Suelen
ser uniloculares, pero pueden ser multiloculares. Pueden estar situadas




Figura 2.6. Herpes zéster en un paciente que vive con VIH.

Figura 2.7. Foliculitis pustulosa eosinofilica, en
(cortesia del National Cheng Kung University Hospita
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Tienen forma de vesicula y suelen presentar un halo inflamatorio. Las
pustulas suelen ser blancas o amarillas en el centro, pero tienen un tin-
te rojo si también contienen sangre. Pueden originarse como pustulas o
desarrollarse a partir de pdpulas o vesiculas.

Lesiones secundarias

Las lesiones secundarias son de muchos tipos; las mds importantes
son las escamas, las costras, las erosiones, las tlceras, las fisuras y las
cicatrices.

Escamas

Las escamas son masas laminares secas o grasosas de queratina.
Normalmente, el cuerpo desprende continuamente fragmentos imper-
ceptibles, diminutos y finos de estrato cérneo. Cuando la formacién de
células epidérmicas es rédpida o se altera el proceso de queratinizacion
normal, se produce una exfoliacién patoldgica que da lugar a escamas.
Estas escamas varfan de tamafio; algunas son finas, delicadas y ramifica-
das, como en la pitiriasis versicolor, mientras que otras son mds gruesas,
como en el eccema y la ictiosis, y otras estdn estratificadas, como en la
psoriasis. El color de las escamas varfa del blanco grisiceo al amarillo o
marrén por la mezcla de suciedad o melanina. A veces tienen un brillo
plateado debldo al aire atrapado entre sus capas; se trata de escamas mi-
ticas de la psorlasxs Cuando se produce descamacmn,

0, pus o sangre generalmente mezclados
sbacterlanos Cuando las costras se des-

brasién punteada o lineal producida por me-

superficialmente en la epidermis, por 1 s pa id
gadas y estdn sujetas a rotura espontd
ra, pueden quedar restos de las par to con el exu i

pueden secarse y formar una fina costra. De forma alternativa, la ampolla
rota puede dejar una base sangrienta y himeda, que puede estar cubierta
de exudado seropurulento o purulento. Con menor frecuencia, pueden
aparecer vegetaciones irregulares en la base (como en el pénfigo vegetan-
te). Cuando son subepidérmicas, las bullas estédn tensas, no se rompen fé-
cilmente y suelen estar presentes cuando se examina al paciente.

El signo de Nikolsky hace referencia a la maniobra diagnéstica de
ejercer presion lateral sobre la piel no ampollada en un paciente con una
erupcion ampollosa; se obtiene un resultado positivo cuando el epitelio
se desprende. El signo de Asboe-Hansen se refiere a la extensién de una
ampolla a la piel adyacente no ampollada cuando se ejerce presién sobre
la parte superior de la ampolla. Ambos signos demuestran el principio
de que en algunas enfermedades la extensién de la vesiculacién micros-
cpica es mayor de lo que resulta evidente a simple vista. Estos hallaz-
gos son ttiles para evaluar la gravedad del pénfigo vulgar y las reacciones
ampollosas graves a firmacos. Las bullas hemorrédgicas son frecuentes en
el pénfigo, el herpes zéster, las reacciones ampollosas graves a fdrmacos
y el liquen escleroatréfico. El contenido celular de las ampollas puede
ser 1til para confirmar citolégicamente el diagndstico de pénfigo, her-
pes zdster y herpes simple.

Pustulas

Las pustulas son pequenas elevaciones de la piel que contienen material
purulento, generalmente células inflamatorias necrosadas (Figura 2.7).

necs uele afectar solo la epidermis, pero que a veces
alcanza la ufﬁ’ﬁ%gpfr de la dermis. Las excoriaciones se producen al
| picor. Si la lesién cutdnea es el resul-
o de una friccién constante, puede
frecuencia, hay un halo inflamato-
costra de suero amarillento dese-
cado o sangre roja desecada. Las excoriaciones pueden facilitar el acceso
de microorganismos piégenos y la formacion de costras, pustulas o celu-
litis, en algunos casos asociadas a un agrandamiento de los ganglios lin-
fiticos vecinos.

Fisuras

Una fisura es una hendidura lineal que atraviesa la epidermis o pene-
tra en la dermis. Estas lesiones pueden ser tnicas o multiples y variar
desde un tamafio microscépico hasta de varios centimetros de longitud
con mdrgenes bien definidos. Pueden ser secas o himedas, rojas, rectas,
curvas, irregulares o ramificadas. Se producen con mayor frecuencia
cuando la piel estd engrosada y poco eldstica a causa de la inflamacién
y la resequedad, especialmente en regiones sometidas a movimientos
frecuentes. Tales zonas son las puntas y los pliegues de flexion de los
pulgares, los dedos y las palmas de las manos; los bordes de los talo-
nes; las hendiduras entre los dedos de las manos y los pies; en los 4n-
gulos de la boca; los labios; y alrededor de las narinas, las auriculas y
el ano. Cuando la piel estd seca, la exposicion al frio, el viento, el agua
y los productos de limpieza (jabdn, detergentes) pueden provocar una
sensacién de escozor y quemazén, lo que indica la presencia de fisuras
microscépicas. Esto puede denominarse agrietamiento, como en los “la-
bios agrietados”. Cuando hay fisuracion, el dolor suele producirse por
el movimiento de las partes, que abre o profundiza las fisuras o forma
otras nuevas.
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Figura 2.8. Ulcera del labio, chancro de sifilis primaria (Ulcera).

Erosiones

La pérdida total o parcial de la epidermis, como en el impétigo, en don-
de aparecen erosiones. Puede o no formar costras, pero se cura sin de-
jar cicatriz.

existe un diagndstico diferencial de las afecciones que podrian produ-
cir esa lesion. Asimismo, existe una lista paralela de todas las variaciones
que puede provocar una misma enfermedad cutdnea.

Al ser superficiales, las lesiones cutdneas pueden observarse y palpar-
se con facilidad. Se puede aplicar ficilmente una lente de aumento ma-
nual, un dermatoscopio u otros dispositivos de obtencion de imdgenes,
lo que mejora la visualizacién de los detalles finos de las lesiones e inclu-
so los hallazgos histoldgicos. Pueden obtenerse pronto frotis y cultivos
para detectar organismos infecciosos. La biopsia y el examen histolégico
de las lesiones cutdneas hacen de la histopatologia un componente im-
portante de muchas evaluaciones dermatoldgicas. El limite para la deci-
sién de toma de biopsia debe ser bajo. Esto es especialmente cierto en el
caso de dermatosis inflamatorias, afecciones potencialmente infecciosas
y trastornos cutdneos en pacientes inmunosuprimidos y hospitalizados
en los que la morfologfa clinica puede ser atipica. Una vez iniciada la te-
rapia empirica, las caracteristicas histoldgicas pueden verse alteradas por
el tratamiento, lo que dificulta el diagndstico patoldgico.

Historia clinica

Es importante conocer la edad, los antecedentes de salud, la ocupacidn,
el origen étnico, las aficiones, la dieta, los viajes recientes y las condi-
ciones de vida del paciente, asi como el inicio, la duracién y el curso

de la enfermedad y la respuesta al tratamiento previo. Pueden ser uti-
1 1

Ulceras

Las tlceras son excavaciones redondeadas o
recen como resultado de la pérdida comp

porcidn de la dermis. Su didmetro varfa d?e
rios centimetros (Figura 2.8). Pueden se s
més alld de la epidermis, como en la epide
cuya base estd formada por la capa papilar,
nera profunda en la dermis, los tejidos subc
mo en las tlceras de las piernas. Las ulcera‘t‘.

extenderse de m:
4s profundo, c

Cicatrices

tituido a la sustancia perdida en la d
como consecuencia de una lesién o ¢
so reparador normal. Su tamano y
la forma de la destruccién previa.
ciertos procesos inflamatorios y, por tanto, tiene valor diagndstico. El
patrén de cicatrizacién puede ser caracteristico de una enfermedad con-
creta. El liquen plano y el lupus eritematoso discoide, por ejemplo, pre-
sentan inflamacién relativamente en la misma zona anatémica, pero el
lupus discoide suele dejar cicatrices a medida que se resuelve, mientras
que el liquen plano casi nunca deja cicatrices en la piel. Sin embargo,
ambos procesos provocan cicatrices en los foliculos pilosos cuando se
presentan en el cuero cabelludo. Las cicatrices pueden ser finas y atré-
ficas, o los elementos fibrosos pueden convertirse en sobrecrecimientos
neopldsicos, como en las cicatrices hipertréficas o queloides. Algunos
individuos y algunas zonas del cuerpo, en especial la parte anterior del
torax y la parte superior de la espalda, son particularmente propensos
a las cicatrices hipertréficas. Las cicatrices tienden primero a ser rosa-
das o violdceas y mds tarde se vuelven blancas y brillantes en los pacien-
tes blancos. En los pacientes negros, las cicatrices queloides suelen ser
mds oscuras que la piel circundante. Las cicatrices son persistentes, pero
suelen volverse mds blandas y menos elevadas y perceptibles con el pa-
so de los anos.

DIAGNOSTICO GENERAL

La interpretacién del cuadro clinico puede ser dificil porque lesiones
clinicas idénticas pueden tener muchas causas diferentes. Ademds, una
misma enfermedad cutdnea puede dar lugar a erupciones diversas. En
este sentido, para cada tipo especifico de lesién morfoldgica primaria,

les-los-antecedentes familiares de trastornos similares y otras enfermeda-

ico completo es uno de los aspectos mds im-

{nica exhaustiva. Incluye los medicamentos
é“‘Qltos, los productos a base de plantas, las
sitorios. Las reacciones a firmacos son
inica e histolégicamente muchas enfer-
Es igualmente importante preguntar sobre
plicado o adherido a la piel y las muco-

/
a/clinica completa que incluya otros diagnés-
‘9&@{ Algunas enfermedades cutdneas son especifi-
o estdn asociadas a ellas, como la enfermedad de
#a y la piodermia gangrenosa en la enfermedad de Crohn

dermatolégica. Habitar en determinadas partes del mundo predlspone
a enfermedades caracteristicas de ese lugar geografico, como la fiebre del
Valle de San Joaquin (coccidioidomicosis), la lepra, la leishmaniasis y la
histoplasmosis. Las précticas sexuales pueden ser importantes, como en
el caso de las tlceras genitales y la infeccion por el virus de la inmuno-

deficiencia humana (VIH).

Examen fisico

El examen debe llevarse a cabo en una habitacién bien iluminada. La luz
solar natural es la iluminacién ideal. Las anomalias de la pigmentacion
de melanina (p. ¢j., vitiligo, melasma) son mds claramente visibles ba-
jo luz ultravioleta (UV). La luz de Wood (365 nm) es la mds utilizada y
también es valiosa para el diagndstico de algunos tipos de tifia de la ca-
beza, pitiriasis versicolor y eritrasma.

Una lupa y un dermatoscopio son de inestimable valor para exami-
nar lesiones pequenas. Puede ser necesario palpar la lesién para com-
probar su firmeza y fluctuacién; el frotamiento aclarard la naturaleza
de las escamas y el raspado revelard la naturaleza de la base de la lesion.
Las lesiones pigmentadas, especialmente en lactantes, deben frotarse pa-
ra obtener el signo de Darier (habones), como se observa en la urticaria
pigmentosa. La dermatoscopia es una parte especialmente importante
del examen de las neoplasias.

Debe verse toda la erupcién para evaluar la distribucién y la configu-
racion. La mejor forma de hacerlo es desnudar por completo al paciente
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servar al paciente a distancia, se examina 2
ucién de la e

identificar las lesiones primarias y deter

Detalles diagnodsticos de las |

Distribucion

semilunas o patrones lineales inus
bilateral es caracteristico de cierta
herpetiforme, el vitiligo y la psoriasis.

ermedades,| como la der

Evolucion

Algunas lesiones aparecen totalmente evolucionadas. Otras se desarro-
llan a partir de lesiones mds pequenas y después permanecen iguales
durante toda su existencia (p. ¢j., las verrugas). Cuando las lesiones se
suceden en una serie de manifestaciones, como en la varicela y la der-
matitis herpetiforme, se produce una erupcién polimorfa, con lesiones
en diversas fases de desarrollo o en involucién, todas presentes al mis-
mo tiempo.

Involucién

Algunas lesiones desaparecen por completo, mientras que otras dejan
una pigmentacién residual caracteristica o cicatrices. La despigmenta-
cién residual, aunque es un problema estético importante, no se consi-
dera una cicatriz. El patrén de involucién de las lesiones puede ser il
para el diagnéstico, como en el caso de la pdpula queratdsica tipica de la
pitiriasis liquenoide y varioliforme aguda.

Agrupacion

La agrupaci6n es una caracteristica de la dermatitis herpetiforme, el her-
pes simple y el herpes zéster. Se dice que las lesiones pequefias dispuestas

Figura 2.11. Larva migratoria cutanea (serpiginosa).

alrededor de una grande presentan una disposicién corimbosa (corimbi-
forme). Las lesiones anulares concéntricas son tipicas de la lepra dimor-
fa'y del eritema multiforme. A veces se dice que presentan un patrén de
“escarapela’, en referencia a los sombreros tricolores de escarapela que
llevaban los revolucionarios franceses. Las picaduras de pulgas y otros
artrépodos suelen ser agrupadas y lineales (signo del desayuno-almuer-
zo-cena). Las lesiones agrupadas de varios tamafios pueden denominar-
se agminadas.

Configuracion

Se emplean determinados términos para describir la configuracion
que adopta una erupcion, ya sea de forma primaria o por ampliaciéon
o coalescencia. Las lesiones en linea se denominan /ineales, y pueden
ser confluentes o tnicas. Las lesiones pueden formar un circulo com-
pleto con piel de aspecto normal en el centro (anulares) (Figura 2.10)
o una porcién de circulo (arqueadas o giradas), o pueden estar com-
puestas por varias porciones de circulos que se cruzan (policiclicas). Si
la erupcién no es recta, pero no forma partes de circulos, puede ser ser-
piginosa (Figura 2.11). Las lesiones redondeadas pueden ser pequeas,
como gotas, denominadas guttatas; o més grandes, como una moneda,
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Figura 2.12. Pitiriasi
del color debido a un't

denominadas numulares. Las configurac
rresponden a estos patrones o a patrones
normales deben plantear la posibilidad
dermatitis facticia.

Color

lobina, la desoxihemoglobina, los I
proporciones de estos componentes
profundidad dentro de la piel, el gro,
El efecto Tyndall modifica el color de'la pie lesionies por
persion selectiva de las ondas luminosas de diferentes longitudes de on-
da. El nevo azul y las manchas mongdlicas son ejemplos de este efecto
de dispersion de la luz, en el que la melanina marrén de la dermis apa-
rece de color gris azulado.

El color de las lesiones puede ser valioso como factor diagndstico.
Los dermatélogos deben ser conscientes de que existen muchos tonos
de rosa, rojo y purpura, cada uno de los cuales tiende a sugerir un diag-
néstico o grupo de enfermedad. En los pacientes blancos, las reacciones
de interfase como el liquen plano o el lupus eritematoso se describen
como violdceas. El color rojo anaranjado (salmén) de la pitiriasis rubra
pilaris es caracteristico, pero puede quedar oculto en pacientes con to-
nos de piel mds oscuros (Figura 2.12A y B). Las lesiones que contienen
lipidos son amarillas, como en los xantomas, pero este color es mds difi-
cil de ver en la piel mds oscura (Figura 2.13A y B). Como se ha ilustra-
do, el color constitutivo de la piel determina la calidad del color que se
observa en un trastorno especifico. Las alteraciones del color en pacien-
tes con tonos de piel oscuros se tratardn mds adelante en el capitulo, jun-
to con otras cuestiones relacionadas con las consideraciones diagndsticas
para este grupo de pacientes.

Las manchas de color més claro que la piel normal pueden estar com-
pletamente despigmentadas o haber perdido solo parte de su pigmento
(hipopigmentadas). Se trata de una distincién importante porque deter-
minadas afecciones son o pueden ser hipopigmentadas, como la pitiriasis
versicolor, la lepra, las méculas hipomelandticas de la esclerosis tubero-
sa, la hipomelanosis de Ito, la dermatitis seborreica y la hipomelanosis

e blanco. (B) Alteracion

Figura 2.13. Xantoma eruptivo. (A) Color amarillo facilmente
discernible en piel blanca. (B) Color amarillo mas sutil en piel marrén
o negra.



guttata idiopdtica. La despigmentacién verdadera debe distinguirse de
esta; y sugiere vitiligo, nevo acrémico (nevus depigmentosus), nevus con
halo (halo nevus), esclerodermia, morfea o liquen escleroatréfico.

La hiperpigmentacién puede deberse a causas epidérmicas o dérmi-
cas. Puede estar relacionada con el aumento de melanina o con el depé-
sito de otras sustancias. La hiperpigmentacién epidérmica se produce en
nevos, melanomas, manchas café con leche, melasma y lentigos. Estas
lesiones se acenttian cuando se examinan con luz de Wood. La pigmen-
tacién dérmica se produce después de muchas afecciones inflamatorias
(hiperpigmentacién posinflamatoria) o por la deposicién de metales,
medicamentos, complejos medicamento-melanina o material dérmico
degenerado (ocronosis). Estas afecciones no se realzan al examinarlas
con la luz de Wood. La hiperpigmentacién que sigue a la inflamacién
es con mayor frecuencia el resultado de la deposicién dérmica de mela-
nina, pero en algunas afecciones, como el liquen aureus o purptrico, es-
t4 causada por el hierro. El depésito dérmico de hierro tiene un aspecto
mds amarillo-marrén o dorado que la melanina dérmica.

Textura/consistencia

La palpacion es una parte esencial de la exploracion fisica de las lesiones.
;La lesion palidece a la presion? Si no es asi, puede ser purpurica. ;Es
fluctuante? Si es asi, puede tener liquido libre. Si hay un nédulo o tu-
mor, jse hunde a través de un anillo en el paniculo, como un neurofibro-
ma? ;Es lo suficientemente duro como para sospechar unarealeificacién;
o simplemente muy firme, como un queloide o un“derm

Hiperestesia/anestesia

disminucidén d
lepra dimorfa y
olor y la sensibilida
curales, las lesion

Ciertas afecciones pueden asociarse a un/a
sensibilidad. Por ejemplo, las lesiones cufdr
berculoide suelen ser anestésicas en sus cen
a la palpacién son caracteristicos de los|t
edemarosas e inflamadas y el sindrome de d
otras afecciones neuropdticas, como la nota
te puede percibir tanto prurito como hipereste
neuralmente puede ir acompafiado de otras sensal
calor o ardor. La combinacién de prurito con ottos sf a
sugiere la implicacién de los nervios en el proceso patoldgico:

Cabello, uinas y mucosa o

ral
. as ;
La afectacion de las zonas pllos dos t A me

tdneos provoca lesiones caracteristicas. El lupus discoide, por ejem-
plo, causa alopecia cicatricial con una despigmentacién caracteristica
(Figura 2.14). En la piel, las lesiones pueden ser menos llamativas. La

Figura 2.14. Placa en el cuero cabelludo con hiperpigmentacion y
despigmentacién en alopecia cicatricial, lupus eritematoso discoide.
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pérdida difusa del cabello puede observarse en ciertas afecciones, como
la acrodermatitis enteropdtica, y puede ser una pista para el diagndsti-
co. Ademis, la pérdida de pelo dentro de una lesién cutdnea puede su-
gerir el diagnédstico, como la alopecia observada en las placas tumorales
de la mucinosis folicular.

Algunos trastornos cutdneos provocan cambios caracteristicos en las
ufias, incluso cuando el tejido periungueal no estd afectado. Los hoyue-
los o pitting observados en la psoriasis y la alopecia circunscrita o areata
pueden ser ttiles para confirmar estos diagndsticos cuando otros ha-
llazgos no son caracteristicos. Ademds, las ufias y las estructuras adya-
centes pueden ser el tnico lugar de la patologia, como en la paroniquia
candididsica.

La exploracién cutdnea completa incluye el examen de la muco-
sa oral. Las lesiones orales son caracteristicas de los sindromes viricos
(enantemas), el liquen plano, el sarcoma de Kaposi asociado al VIH
(Figura 2.15) y las enfermedades ampollosas autoinmunes (pénfigo
vulgar).

Consideraciones sobre el tono de la piel

Existen consideraciones clinicas nicas a la hora de examinar y diagnos-
ticar enfermedades cutdneas en pacientes con diferentes tonos de piel.
Los tonos de piel mds oscuros pueden dificultar la percepcion del erite-
ma y dar la impresién de que la afeccién es menos grave de lo que pare-
ce;-ecomo-ocurie.con la rosicea, el acné y las erupciones por firmacos. El

- salmén de la pitiriasis rubra pilaris y el color
pueden estar ocultos dentro de tonos de piel
Figura 2. 12A yBy Figura 2.13Ay B). Los

tes tienen mds probabilidades de ser de la
oma cutdneo de células T puede ser hipo-
as de hipopigmentacién mezcladas con hi-
es pruriginosas en pacientes de raza negra
as pequefias, brillantes y planas con un tono
‘negro, por la combinacién de eritema e in-
1 ojo inexperto sospecharia que estas lesiones
d ligenoides, pero en realidad pueden ser eccematosas.
Faacentuacion perifolicular y una distribucién més extensora que flexu-
comun tes s con dermatitis atdpica; en pacientes
cos, p imitar la p

A los pacientes con riesgo de desarrollar cdncer de piel se les debe ensefiar
el método correcto de autoexploracion cutdnea, en concreto, el ABCDE
de la deteccién del melanoma y los tipos de lesiones que podrian repre-
sentar un carcinoma basocelular o un carcinoma espinocelular.

Figura 2.15. Sarcoma de Kaposi oral.



