58 | Mire... Piense... y Haga Su Diagnéstico

Papulas amarillentas diseminadas
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» CASO CLINICO

Paciente femenino, de 44 afios de edad, con antecedente patolégico de litiasis biliar, hospitalizada en servicio de clinica
médica por diabetes de novo. Se solicita interconsulta a nuestro servicio por papulas amarillentas generalizadas, pruri-
ginosas, de 8 meses de evolucion.

Al examen fisico se observaban multiples papulas con centro amarillento y halo eritematoso, de 1 a 4 mm aproxi-
madamente, diseminadas, confluentes en codos, region periumbilical, region lumbar, y gliteos (Figs. 1y 2).

Se solicitdé un laboratorio que informé eritrosedimentacion 1 mm, glucemia 415 mg/dl, glébulos blancos 5,90 miles/
mm3, hematocrito 37%, colesterol total 350 mg/dl, triglicéridos 2,100 mg/dl. No se pudo obtener resultados de funcion
renal debido al suero hiperlipémico.

La ecografia abdominal informo higado de tamafio aumentado, con esteatosis difusa moderada. El fondo de ojo se
encontro dentro de parametros normales.

El estudio histopatoldgico revel6 en dermis acumulos de histiocitos espumosos, dispuesto en Iébulos separados
por tracto de tejido conectivo con leve infiltrado inflamatorio mononuclear (Fig. 3).

Su diagnéstico es...
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Fig. 3: dermis acumulos de histiocitos espumosos, dispuesto en
I6bulos separados por tracto de tejido conectivo con leve infiltra-
do inflamatorio mononuclear.

Figs. 1-2: multiples papulas amarillen-
tas rodeadas de halo eritematoso de 1
a 4 mm aproximadamente.

Servicio de Dermatologia Hospital San Roque. Bajada Pucara 1900 (5000), Cérdoba, Argentina
Conflictos de interés: no declarados
Correo electronico: agusfumis@hotmail.com

Recibido: 15-2-2016.
Aceptado para publicacion: 11-4-2016. Arch. Argent. Dermatol. 2016; 66 (2): 58-60



» DIAGNOSTICO
Xantomas eruptivos

» COMENTARIO

Los xantomas eruptivos son lesiones cutaneas poco
frecuentes, que se presentan en la edad adulta® como
resultado del depdsito de lipidos en los macrofagos intra-
celulares y de la dermis. Estan asociados a enfermedades
subyacentes con alteracion del metabolismo lipidico y la
consecuente acumulacion anormal de las lipoproteinas
en plasma2. El 30% de la poblacion argentina padece ni-
veles altos de colesterol en sangre. Aun asi, s6lo un bajo
porcentaje de pacientes desarrolla xantomas cutaneos®.
La mayor parte de los casos de xantomas eruptivos
son consecuencia de un déficit de la actividad de la li-
poproteinlipasa (LPL). La falta de funcién de esta enzima
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ocurre en situaciones de deficiencia primaria o de manera
secundaria a una actividad insulinica disminuida o una
sobreproduccioén hepatica de quilomicrones.

Este tipo de xantomas se encuentran en hipertriglice-
ridemia primarias, causadas por alteraciones genéticas o
secundarias a otras enfermedades, como diabetes melli-
tus, hipotiroidismo, sindrome nefrético o farmacos como
estrégenos y abuso de alcohol.

En la clasificacién de Frederickson la hipertrigliceride-
mia se observa en hiperlipoproteinemias tipo | (aumento
de quilomicrones), tipo IV (aumento de lipoproteinas de
muy baja densidad-VLDL) y tipo V (aumento de quilomi-
crones y de VLDL). Es bien conocido que la dislipidemia a
menudo se desarrolla en pacientes con diabetes mellitus
mal controlada, como en el caso presentado. La dislipi-
demia tipo IV es la forma mas comuln observada en la
diabetes tipo Il, seguida de dislipidemia tipo llb, tipo V y
tipo lla®4(Tabla I).

Tipo

Tipo |
(deficiencia familiar
LPL, hiperquilomicro-
nemia familiar

Tipo Il
(hipercolesterolemia
familiar o defecto fami-
liar de Apo B-100)

Tipo lll
(disbetalipoproteine-
mia familiar, deficien-

cia de Apo E)

Tipo IV
(hipertrigliceridemia
enddgena familiar)

Tipo V

TABLA I. CLASIFICACION DE FREDERICKSON?.

Patogénesis

(a) Deficiencia de LPL

(b )Produccion de LPL
anormal

(c) Deficiencia de Apo C-lI

(a) LDL receptor defec-
tuoso

(b) Reducida afinidad del
receptor LDL

(c) Degradacion acelerada
del receptor LDL debido a
mutaciones PCSK9

Alteracion del clearance
hepatico remanente
debido a la anormalidad
de Apo E; pacientes sélo
expresan la isoforma Apo
E2 que interacttia pobre-
mente con el receptor de
Apo E

Elevada produccion

de VLDL asociado con
intolerancia a la glucosa
e hiperinsulinemia

Quilomicrones elevados y
VLDL por causas desco-
nocidas

Laboratorio

Clearance reducido de
quilomicrones.
Elevados QM
Reducidos niveles de
LDL y HDL
Hipertrigliceridemia

Reducido clearance de
LDL. Aumento de LDL.
Hipercolesterolemia

Elevados niveles de
quilomicrén remanente y
IDL. Hipercolesterolemia.
Hipertrigliceridemia.

VLDL incrementada
Hipertrigliceridemia

LDL y HDL disminuidos
Hipertrigliceridemia

Clinica

Piel
(tipo de xantoma)

Eruptivos

Tendinosos, tuberoerup-
tivos, tuberosos, planos

(xantelasmas, aéreas in-
tertriginosas, interdigital)

Tuberoeruptivo, tuberoso,
plano (pliegue palmar)
tendinosa

Eruptivos

Eruptivos

Sistémico

No incrementa riesgo
coronario

Aterosclerosis de arterias
periféricas y coronarias

Aterosclerosis de arterias
periféricas y coronarias

Frecuentemente
asociados con diabetes
mellitus tipo I, obesidad,
alcoholismo

Diabetes mellitus
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La hipertrigliceridemia asociada a diabetes tiene un do-
ble mecanismo. Por un lado existe una disminucién en el
aclaramiento de quilomicrones que lleva secundariamente
a un aumento de VLDL, y por lo tanto, a una hipertrigli-
ceridemia. Por otro lado, la LPL precisa de unos niveles
minimos de insulina funcionante en sangre periférica, por
lo que la falta de accién o resistencia a la misma conducen
a una deficiencia adquirida de la LPL®.

Clinicamente se caracterizan por la aparicion subita
de multiples papulas color amarillentas rodeadas de halo
eritematoso, de pequefas dimensiones (1-4mm), con pre-
dileccion en zonas extensoras de extremidades, nalgas y
cara posterior de muslos, como también en regién lum-
bars. Pueden ser asintomaticas o pruriginosas’'. La erup-
cién aparece aproximadamente tres semanas luego del
incremento de los triglicéridos en plasma con valores que
superan los 2.000 mg/dI*”.

Pueden presentarse otras manifestaciones clinicas como
dolor abdominal, hepatoesplenomegalia, infiltracion de lipi-
dos en retina (lipemia retinalis) y complicaciones graves como
pancreatitis aguda, patologia vascular periférica, enfermedad
de las arterias coronarias y accidente cerebro vascular'.

Histologicamente se caracterizan por presentar ma-
créfagos cargados de lipidos, de aspecto espumoso e in-
filtrado polimorfonuclear y mononuclear en dermis.

El diagnéstico diferencial de los xantomas eruptivos
se debe hacer con histiocitomas eruptivos generaliza-
dos, granuloma anular diseminado, xantoma diseminado
y xantogranuloma juvenil>®7. Los histiocitomas eruptivos
generalizados pertenecen a las histiocitosis de células
no-Langerhans, son normolipémicas e histolégicamente
presentan infiltrado histiocitario con citoplasma eosindfilo,
escasos linfocitos y las células espumosas son raras. Con
el granuloma anular generalizado la principal diferencia es
el examen histopatoldgico, en el que puede verse necro-
biosis del colageno e histiocitos y linfocitos en empalizada
en la dermis. El xantoma diseminado y el xantogranuloma
juvenil se presentan en nifios y adolescentes.

El tratamiento adecuado exige un riguroso control de
la enfermedad de base y la hiperlipidemia subyacente.
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Para ello es preciso realizar un enfoque multidisciplinario,
como una dieta restrictiva con reduccién de peso, ejercicio
fisico regular y farmacos hipolipemiantes®®. Las estatinas
son la terapia de primera eleccion, que se puede combinar
con otros farmacos para aumentar su eficacia, como eze-
timiba, acido nicotinico y resinas. En pacientes con hiper-
trigliceridemia severa se utilizan los fibratos y niacina para
reducir el riesgo de pancreatitis aguda®.

La terapéutica instaurada en nuestra paciente se basé
en insulinoterapia para tratamiento de la diabetes y fenofi-
brato micronizado 200mg/dia asociado a atorvastatina
10mg/dia para control de dislipemia, con buena evolucion
de las lesiones.

Los xantomas involucionan en varias semanas pos-
terior a corregir el estado dislipémico, dejando algunas
veces maculas hipercrémicas y, menos frecuentemente,
cicatrices®.
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