CASO CLINICO

Necrobiosis lipoidica ulcerativa tratada con ciclosporina

Ulcerative necrobiosis lipoidica treated with cyclosporin

RESUMEN

Cavero J,* Nahui M®

La necrobiosis lipoidica es una enfermedad de etiologia desconocida. La ulceracion es una de sus complicaciones y es de dificil tratamiento.
Algunos reportes han demostrado la eficacia de la ciclosporina en la necrobiosis lipoidica. Presentamos a un varén de 51 afios de edad con
necrobiosis lipoidica ulcerativa en la pierna izquierda que fue tratado exitosamente con ciclosporina.
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ABSTRACT

Necrobiosis lipoidica is a disease of unknown etiology. Recalcitrant ulceration, not responsive to therapy, may be a complication. Cyclosporin
therapy has been reported as an effective therapy. We present the case of a 51-year-old man with ulcerative necrobiosis lipoidica on the left

leg, successfully treated with cyclosporin.
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INTRODUCCION

La Necrobiosis Lipoidica (NL) es una patologia inicialmente
descrita en pacientes diabéticos en 1929, y posteriormente,
hacia 1935, en no diabéticos.! La frecuencia de diabetes
entre quienes la padecen es variable y, si bien su presencia
no guarda relacion con el nivel de glicemia, se menciona
que los diabéticos con esta patologia tienen mayor
grado de complicaciones relacionadas, como neuropatia
o retinopatia.? Su causa es desconocida, postulandose
mecanismos inmunes que causan dafo vascular, el cual, a su
vez, produce la alteracion del coldgeno vista en esta entidad.?
Como factores asociados se menciona con frecuencia
el trauma local y el habito de fumar. En el 15 a 35 % de
casos ocurre ulceracion de las lesiones, que puede aparecer
espontaneamente o después de un trauma;** este ultimo es
a menudo reportado como el evento inicial. La patogenia
de la ulceracion no es bien conocida y probablemente

sea resultado de una variedad de causas, incluyendo
vasculopatia y neuropatia® El manejo terapéutico es
problematico, no obteniéndose siempre respuesta favorable
con las diferentes modalidades propuestas. El uso de
esteroides topicos potentes, en oclusion, puede ser efectivo
en detener la progresion de nuevas lesiones; los retinoides
topicos pueden ser de utilidad en lesiones atroficas, y en
lesiones cronicamente ulceradas, la ciclosporina (Csa) puede
ser efectiva y bien tolerada.”®

REPORTE DE CASO

Se presenta el caso de un varon de 51 afios de edad,
hospitalizado en Abril de 2010 en el Servicio de
Dermatologia del Hospital Nacional Guillermo Almenara
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Irigoyen (HNGAI), debido a una lesion en tercio medio,
cara anterior, de pierna izquierda. Refiere un tiempo de
enfermedad de 18 meses, iniciandose como un “granito”
pruriginoso en la pierna izquierda, que luego del rascado
da lugar a una herida que se extiende progresivamente,
por lo cual acude a su policlinico, donde le indican
curaciones. Niega traumatismo previo a la aparicion de
la lesion. Luego de 6 meses, la lesion ha reducido casi
totalmente, pero poco después aparece nueva lesion de
similares caracteristicas a la anterior. Se le indica nuevas
curaciones, con remision en 4 meses, y nueva aparicion
de lesiones que se ulceran y aumentan en numero, con
enrojecimiento periférico. Por este motivo es referido
al HNGAI. Entre sus antecedentes destacan diabetes
mellitus desde 4 afios antes (en tratamiento con insulina
y metformina), tabaquismo (fuma 5 cigarrillos por dia
los ultimos 30 afios) e ingesta de alcohol (hasta 13 afios
antes). Al examen clinico presenta placa eritematosa
e indurada de aproximadamente 12 x 12 cm en cara
antero-interna de pierna izquierda, en cuyo interior hay
lesiones ulcerativas, cubiertas de costras (Figura 1), no
encontrandose alteracion de la sensibilidad local. Las
funciones vitales son normales, y el resto del examen
clinico no muestra alteraciones. Sus analisis incluyeron:
Hemoglobina 15 g/dl, hemograma normal, plagquetas
197000/mm?. Urea y creatinina normales, glicemia 110
mg/dl, perfiles hepatico y lipidico normales, y una glucosa-
6-fosfato-deshidrogenasa en limites normales. La biopsia
cutanea mostro hallazgos compatibles con NL (Figuras 2 y
3). Se inicié Csa 225 mg/dia (aproximadamente 3,08 mg/
Kg de peso). La lesion evoluciond a una placa eritematosa,
con disminucién de zonas costrosas, durante los primeros
4 meses de tratamiento (Figura 4); luego de 6 meses, ya
solo se observaba una macula bruna de 12 x 10 c¢m, sin
costras, con areas residuales hipercromicas e hipocrémicas
en su interior (Figura 5). La presion arterial basal fue de

Figura 1: Lesion al inicio del tratamiento con ciclosporina.
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Figura 2: Infiltrado linfo-mononuclear con presencia de polimorfonucleares
en la dermis superficial y media. (HE 25X) (Foto: cortesia del Dr. Victor
Delgado)

Figura 3: Zonas de fibrosis dermal. (HE 25X) (Foto: cortesia del Dr. Victor Delgado)

100/60 mm Hg, que se mantuvo siempre normal, hasta
concluir el tratamiento con Csa, 6 meses después. Como
adyuvante se indico mupirocina ungiiento 2%, 2 veces
diarias en lesiones costrosas. Los examenes hematologicos
se mantuvieron normales, lo mismo que la bioquimica
renal y hepatica. La glicemia subio en 2 oportunidades,
durante el tratamiento, controlandose con medicacion
del Servicio de Endocrinologia; esta elevacion no mostro
relacion con la evolucion de la lesion cutanea. Durante el
tiempo de tratamiento, el paciente manifiestd parestesias
en miembros inferiores, por lo cual fue evaluado por
Neurologia; asi se le diagnosticd neuropatia sensitiva,
asociada a diabetes mellitus. Se realizaron controles
clinicos hasta 1 afio después de concluido el tratamiento
con Csa, no observandose reactivacion de la lesion cutanea
(Figura 6).
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Figura 4: Lesion a los 4 meses de tratamiento con ciclosporina.

DISCUSION

El tratamiento de la NL no esta estandarizado, debido a
que ninguna de las diferentes modalidades terapéuticas
empleadas tiene eficacia en todos los casos de la entidad. Se
mencionan medidas generales, como el control de la diabetes
y el dejar de fumar, fotoquimioterapia topica, cirugia, factor
estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos
y farmacos diversos, como esteroides (intralesionales,
topicos oclusivos o sistémicos), aspirina, dipiridamol,
ticlopidina, nicotinamida, clofazimina, retinoides topicos,
Csa y heparina.” En los casos asociados a diabetes mellitus,
hay evidencia que el grado de hiperglicemia y de control
de la diabetes no correlacionan con la presencia de NL.°
Considerando la naturaleza benigna de la NL, en casos
no ulcerativos el manejo médico puede basarse en el
principio de “no dafiar"? La situacion es diferente en la
NL ulcerativa. Como se sabe, la presencia de ulceras en
un paciente con diabetes mellitus es un factor altamente
patogénico de complicaciones, y obliga a un abordaje
terapéutico activo. La Csa es reportada como eficaz en
presentaciones ulcerativas de NL&™"'2 Sy mecanismo de
accion parece estar relacionado con la inhibicion de la
produccion de interleuquina 2 por las células T-helper (Th),
evitando la proliferacion clonal de células T, las cuales,
principalmente Th, estan presentes en la dermis reticular de
NL.™ Las alteraciones dadas por proliferacion de este tipo de
células en un contexto de dafio al colageno y alteraciones
microcirculatorias locales, conducen a la formacion de

Figura 5: Lesion a los 6 meses de tratamiento con ciclosporina.

Figura 6: Lesion luego de 1 afio de concluido el tratamiento con
ciclosporina.

ulceras, siendo revertido el proceso por la accion de la Csa.
En el paciente que presentamos, si bien no hubo trauma
previo a la aparicion de la lesion, si tiene antecedente de
tabaquismo (factor asociado) y, en el curso de su enfermedad,
desarroll6 neuropatia, frecuente para NL en casos de
diabetes mellitus. No habia antecedente de nefropatia, ni
hipertension arterial, y hubo tolerancia al tratamiento con
Csa a dosis relativamente baja, con un resultado duradero de
inactivacion. Este farmaco se presenta como una alternativa
eficaz en el tratamiento de las formas ulcerativas de NL.
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