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Eczemas de Contacto

Domenica Pierina Ramos Cristiansen

1. Resumen

Los eczemas de contacto, conocidos en la literatura anglosajona
como Contact Dermatitis, constituyen un grupo heterogéneo de
dermatosis inflamatorias causadas por la interacciéon de la piel con
agentes externos nocivos. Esta entidad representa una de las
patologias mas prevalentes en la consulta dermatolégica y constituye
la primera causa de enfermedad cutdnea ocupacional en el mundo
industrializado. La patologia se clasifica clasicamente en dos grandes
grupos fisiopatologicos: la Dermatitis de Contacto Irritativa (DCI),
mediada por dafo citotdxico directo y activacién de la inmunidad
innata; y la Dermatitis de Contacto Alérgica (DCA), una reaccion de
hipersensibilidad retardada tipo IV mediada por linfocitos T.

La comprension actual de la enfermedad ha trascendido la vision
dicotémica clasica, integrando conceptos sobre la disfunciéon de la
barrera cutanea, la alteraciéon del microbioma y la superposicion
inmunoldgica con otras dermatitis como la atépica. El diagnoéstico
preciso sigue basandose en una minuciosa correlacion clinico-
patolégica apoyada en las pruebas epicutaneas (patch tests), cuyas
baterias deben actualizarse constantemente ante la emergencia de
nuevos haptenos derivados de tecnologias cosméticas, dispositivos
médicos y cambios en los procesos industriales. El manejo terapéutico
ha evolucionado desde la simple evitacién y el uso de
corticoesteroides topicos hacia estrategias complejas que incluyen la
educaciéon del paciente, la restauracién de la barrera lipidica y, en
casos recalcitrantes, el uso de retinoides sistémicos, iInmunosupresores

clasicos y, mas recientemente, terapias biologicas dirigidas contra las
vias Th2 y JAK-STAT.

Palabras clave: Dermatitis de contacto irritativa, Dermatitis de
contacto alérgica, Haptenos, Pruebas epicutaneas, Barrera cutanea,
Inmunidad innata, Eczema de manos.



2. Introduccién

La piel, como 6rgano de interfaz principal con el medio ambiente,
esta sometida a un bombardeo constante de estimulos quimicos,
fisicos y biolégicos. Los eczemas de contacto representan el fallo de la
piel para adaptarse a estos estimulos o una respuesta inmune
aberrante ante ellos. Aunque las manifestaciones clinicas de la DCI y
la DCA pueden ser morfoloégicamente indistinguibles —presentando
eritema, edema, vesiculacién, exudaciéon en fases agudas, y
liquenificacién, fisuracién y descamacién en fases crénicas—, sus
mecanismos subyacentes y pronosticos difieren sustancialmente.

La carga socioeconémica de esta patologia es inmensa. Se estima que
afecta significativamente la calidad de vida, comparable a
enfermedades como la psoriasis o la insuficiencia cardiaca. En el
ambito laboral, los eczemas de contacto son responsables de una
gran proporcién de las bajas laborales, especialmente en sectores de
"trabajo hiimedo" como la sanidad, la peluqueria, la manipulacion
de alimentos, la limpieza y la construccién. La cronicidad es un
problema mayor; un porcentaje elevado de pacientes continda
presentando sintomas afios después del diagnostico inicial, a menudo
debido a diagnosticos incompletos, sensibilizaciones cruzadas no
detectadas o la instauracién de una dermatitis crénica post-
ocupacional persistente.

3. Fisiopatologia y Mecanismos Moleculares

El entendimiento de la patogenia de los eczemas de contacto ha
experimentado una revolucién gracias a las técnicas de perfilado
transcriptomico y molecular.

3.1. Dermatitis de Contacto Irritativa (DCI)

La DCI no es un fenémeno pasivo. Se inicia con la disrupcion de la
barrera epidérmica (extraccion de lipidos, desnaturalizaciéon de
proteinas) por agentes quimicos (jabones, disolventes, acidos, alcalis) o
fisicos (friccién, microtrauma). Este dafio induce estrés en los
queratinocitos, los cuales liberan "senales de peligro" o patrones
moleculares asociados a dafio (DAMPs), como el ADN nuclear y el

ATP.

Esta liberaciéon activa la inmunidad innata. Los queratinocitos
secretan de forma inmediata citoquinas proinflamatorias primarias
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como IL-1a, IL-1f3, TNF-a e IL-6, asi como quimiocinas (CXCLS)
que reclutan neutrdfilos y otras células inflamatorias inespecificas.
Estudios recientes sugieren que la activaciéon créonica de estos
mecanismos impide la correcta maduracién de los cuerpos lamelares
y la sintesis de filagrina, perpetuando un ciclo de "barrera rota-
inflamacion” dificil de interrumpir.

3.2. Dermatitis de Contacto Alérgica (DCA)

La DCA es el paradigma de la inmunidad adaptativa cutanea. Se
desarrolla en dos fases bien diferenciadas:

1. Fase de Sensibilizacion (Aferente): Ocurre tras el primer
contacto. Los haptenos (moléculas < 500 Da) penetran el
estrato cérneo y se unen a proteinas propias formando un
complejo hapteno-portador inmunogénico. Las células de
Langerhans y las células dendriticas dérmicas captan este
complejo, maduran y migran a los ganglios linfaticos
regionales. Alli presentan el antigeno a los linfocitos T
virgenes (naive) a través del complejo mayor de
histocompatibilidad (MHC), generando clones de células T de
memoria efectoras especificas (CD4+ y CD8+) que retornan
a la circulacién y se asientan en la piel como células T
residentes de memoria.

2. Fase de Elicitacion (Eferente): Tras la reexposicion al
alérgeno, las células T de memoria residentes y reclutadas
reconocen el antigeno y desencadenan una cascada
inflamatoria masiva.

Nuevos Paradigmas Inmunolégicos:

Tradicionalmente considerada una enfermedad mediada por Thl
(interferén-gamma), la evidencia actual ha demostrado una
heterogeneidad fascinante. Algunos alérgenos como el niquel inducen
una respuesta mixta Thl/Thl7, mientras que otros, como las
fragancias y los acelerantes de gomas, inducen una respuesta con
fuerte polarizacion Th2, similar a la dermatitis atdpica. Este
solapamiento molecular es la base racional para el uso de nuevas
terapias biolégicas dirigidas originalmente a la atopia en pacientes
con DCA severa.



3.3. Rol del Microbioma y Disbiosis

La evidencia actual ha establecido que la alteracién del microbioma
cutaneo no es un fenémeno pasivo, sino un perpetuador activo de la
enfermedad. Tanto en la DCI como en la DCA, se produce una
disbiosis caracterizada por la pérdida de comensales protectores (.
epidermidis) y la colonizacion por Staphylococcus aureus. Este patogeno
induce la formaciéon de biofilms que impiden la reparaciéon de la
barrera y secreta toxinas que amplifican la inflamacién. Estudios
recientes senalan que esta disbiosis persiste incluso tras la "curaciéon
clinica" visible, lo que explica la hiperreactividad residual de la piel y
la facilidad de recidiva.

4. Etiologia: El Exposoma Cambiante

El espectro de agentes causales es dinamico y refleja las tendencias de
consumo y tecnologia.

4.1. Irritantes Comunes

El agua es, paraddjicamente, el irritante mas frecuente ("trabajo
hiimedo"), seguida de detergentes, jabones, disolventes organicos,
aceites de corte, acidos y alcalis. El uso intensivo de medidas de
higiene de manos ha incrementado exponencialmente los casos de
DCI en personal sanitario y poblaciéon general.

4.2, Alérgenos Clasicos y Emergentes

Las series estandar de pruebas epicutaneas se revisan periddicamente
para reflejar la realidad epidemiolégica.

* Metales: El sulfato de niquel mantiene su primacia mundial,
afectando desproporcionadamente a mujeres, aunque la
sensibilizacion en hombres va en aumento. El cobalto y el
cromo (asociado al cemento y al cuero) siguen siendo
relevantes.

* Conservantes: La ecpidemia de alergia a la
Metilisotiazolinona (MI) y la mezcla Meticloro-isotiazolinona/
Metilisotiazolinona (MCI/MI) ha obligado a restricciones
regulatorias, aunque siguen presentes en productos industriales
y de limpieza.



Fragancias: Los marcadores clasicos (Mezcla de Fragancias I
y II, Balsamo del Per) detectan gran parte de los casos, pero
alérgenos especificos como el linalool y el limoneno (que
requieren oxidacién al aire para ser alergénicos) son cada vez
mas diagnosticados gracias a su inclusion en baterias ampliadas.

Acrilatos y Polimeros: El auge de la manicura
semipermanente (gel, acrilicos) ha provocado un aumento
dramatico en la sensibilizacién a (met)acrilatos como HEMA y
HPMA. Esto conlleva un riesgo grave: la posible reactividad
cruzada futura con dispositivos médicos vitales (bombas de
insulina, cementos o6seos para artroplastias, sensores de
glucosa).

Dispositivos Médicos: El Isobornil acrilato (IBOA) ha sido
identificado recientemente como el culpable de reacciones
severas a los adhesivos de sensores de monitorizacién de
glucosa y bombas de insulina, un hallazgo critico para el
manejo de pacientes diabéticos.

5. Cuadros Clinicos y Topografia Lesional

La localizacion de las lesiones es la "piedra rosetta" para el
diagnostico del agente causal.

Manos: Es la localizacion mas frecuente. El dorso de las
manos sugiere etiologia alérgica (el espesor de la piel palmar
protege contra la penetracién de alérgenos), mientras que la
afectacion de los espacios interdigitales y palmas (pulpitis seca)
sugiere etiologia irritativa acumulativa.

Cara y Parpados: La piel palpebral es extremadamente fina
y permeable. Es frecuente la dermatitis por transferencia (el
paciente se toca los ojos con manos contaminadas con esmalte
de ufias, o alérgenos aéreos). Los conservantes en colirios y
cosméticos faciales son causas directas comunes.

Cuero Cabelludo y Cuello: La parafenilendiamina (PPD)
de los tintes capilares causa reacciones severas agudas en el
nacimiento del pelo y orejas, a menudo respetando el cuero
cabelludo propiamente dicho debido a su grosor.



* Dermatitis Aerotransportada: Afecta a zonas expuestas
(cara, "V" del escote, brazos) y pliegues (donde se acumulan las
particulas). Es tipica de alérgenos volatiles (resinas epoxi
industriales) o plantas (Compositae/Asteraceae).

* Dermatitis Sistémica de Contacto: Ocurre cuando un
individuo sensibilizado cutineamente a un alérgeno (ej. niquel,
balsamo del Pert) ingiere o inhala dicha sustancia, provocando
una erupcion generalizada, dermatitis flexural o sindrome del
babuino (eritema glateo).

6. Diagnéstico Integral

El diagnéstico no es una mera prueba de laboratorio, sino un
ejercicio detectivesco.

6.1. Historia Clinica (Anamnesis)

Debe ser exhaustiva, indagando sobre la cronologia (mejoria en fines
de semana o vacaciones sugiere origen laboral), descripciéon exacta de
tareas laborales (revisar Fichas de Datos de Seguridad), productos de
cuidado personal, medicamentos topicos y aficiones.

6.2. Exploracion Fisica

Se debe evaluar la morfologia (aguda vs. crénica), la distribucién y la
presencia de fenémenos de diseminaciéon (autoeccematizaciéon o
"reacciéon ide"). La dermatoscopia puede ayudar a diferenciar de
otras entidades como la psoriasis (vasos punteados regulares) o la
sarna.

6.3. Pruebas Epicutaneas (Patch Test)
Constituyen el "Gold Standard" para el diagnoéstico de la DCA.

* Metodologia: Los alérgenos disueltos en vaselina o agua se
aplican en camaras de aluminio o plastico sobre la espalda sana
del paciente durante 48 horas.

* Lecturas: Se recomienda una primera lectura a las 48 horas
(tras retirar los parches) y una segunda lectura a las 72 o 96
horas. Una lectura tardia al dia 7 es obligatoria para detectar
alérgenos de respuesta lenta como corticosteroides, neomicina y
algunos metales.



* Interpretacion: Sec siguc la escala del Grupo Internacional de
Investigacién en Dermatitis de Contacto (ICDRG):

° Negativo (-)
° Dudoso (?): Eritema leve.
° Positivo débil (+): Eritema, infiltraciéon, papulas.

° Positivo fuerte (++): Eritema, infiltracién, pédpulas,
vesiculas.

° Positivo extremo (+++): Reaccion bullosa, ulceracion.

Figura 1. Lectura de Prueba Epicutdnea (Patch Test). Detalle macroscpico de una reaccion positiva fuerte (+
+), caracterizada por eritema, infiltracion palpable jEﬁa’pulas, extendiéndose mds alld de los limites onginales de

la cdmara de aplcacion (fendmeno de crescendo).” Esta morfologia distingue la sensibilizacion alérgica de las
reacciones irritativas (decrescendo, aspecto de "papel de fumar”). Fuente: Gil-Fallares B et al. Actas Dermo-
Stfiliogrdficas. 2022.

Es vital diferenciar una reacciéon alérgica (crecendo, se extiende mas
alla del sitio de aplicacién) de una reaccién irritativa (decrescendo,
limitada al sitio, aspecto de "quemadura" o "papel de fumar").

6.4. Prueba de Aplicacion Abierta Repetida (ROAT)

Se utiliza para confirmar la relevancia clinica de un producto
cosmético o farmacéutico final cuando la prueba de parche es
dudosa. El paciente aplica el producto en la flexura antecubital dos
veces al dia durante 1 a 2 semanas.



6.5. Biopsia Cutanea

Generalmente reservada para casos atipicos o para descartar linfoma
cutaneo de células T (micosis fungoide), que puede simular un
eczema cronico. La histologia muestra espongiosis (edema
intercelular), exocitosis de linfocitos y paraqueratosis.

Trampas y Desafios Diagnosticos

Existen tres escenarios clinicos que frecuentemente inducen a error y
cronifican el cuadro, requiriendo una alta sospecha clinica. Primero,
la dermatitis ectopica, donde el alérgeno afecta zonas distantes al
contacto primario; un ejemplo prevalente actual son los acrilatos de
uflas o esmaltes que provocan eczema palpebral o cervical por
transferencia manual, respetando las manos debido al grosor del
estrato corneo. Segundo, la paradoja del corticoide, que debe
sospecharse obligatoriamente cuando el eczema empeora o no
mejora con el tratamiento tépico prescrito, indicando una posible
sensibilizacion al propio corticoide (tixocortol, budesonida) o a sus
excipientes. Finalmente, el sindrome de la espalda excitada (Angry
Back) durante las pruebas de parche, donde una reaccién fuertemente
positiva provoca un estado de hiperexcitabilidad regional, generando
falsos positivos en los parches adyacentes que no deben ser
diagnosticados como alergias reales sin una reevaluacién posterior.

7. Tabla Comparativa: Irritativa vs Alérgica

Tabla 1. Diagnéstico Diferencial Avanzado entre
Dermatitis de Contacto Irritativa y Alérgica

Caracteristica Dermatitis de Contacto Dermatitis de Contacto
Irritativa (DCI) Alérgica (DCA)

* Respuesta inmune

* Citotoxicidad directa, adaptativa retardada qﬁpo

activacion de inmunidad

Mecanismo innata, disrupcién de barrera IV), “,}gdlada por células T
Patogénico " e especificas
* No requiere sensibilizacion Requiere £ f
: * Requiere fase aferente
previa. previa.
: : Representa el 80% de las Representa el 20% de las
Incidencia dermatitis de contacto. dermatitis de contacto.
* Universal (depende de * Idiosincrasica
o concentracién y tiempo de * Depende de predisposicion
Susceptibilidad exposicion) f%enética (polimorfismos en
* Mayor en atépicos (umbral lagrina, citoquinas) y
irritativo bajoﬁ potencia del alérgeno.
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Inicio de Minutos a horascgaguda) oas 94,96 horas tras la

Sintomas semanas/meses de exposicion reexposicion (tipicamente).
repetida (crénica/acumulativa). p p
Sintoma . Prurito intenso (sintoma
P Ardor, mazon, dolor, ZOT. :
Subjetivo dor, quemazon, dolor, escozo cardinal).
* Bordes bien delimitados, * Bordes difusos, tendencia a
Morfol del estrictamente confinados al la diseminacion més alla del
orfologia de la | 4ye de contacto contacto
Lesiéon
. Plel seca, agnetada eritema  * Vesiculacién prominente en
"Vidrioso". fase aguda.
Negativa (o reaccion Positiva (reaccion
Prueba de Parche  irritativa: decrescendo, sin alérgica: crescendo,
induracién real). infiltrada, vcsmulosa)
* Espongiosis marcada
* Queratinocitos necroticos e Microvesiculas
Histopatologia | ¢ Infiltrado neutrofilico leve * Infiltrado linfocitico
« Espongiosis variable perivascular denso

¢ Exocitosis linfocitaria.

Fuente: Elaboracion propia basada en la sintesis de guias internacionales actuales y literatura reciente (1, 2).

8. Tratamiento y Manejo Terapéutico

El abordaje debe ser escalonado y multidimensional. No existe
curacion sin la identificacién y evitacion del agente causal.

8.1. Medidas de Proteccion y Restauracion

La piedra angular es la evitacion del alérgeno o irritante. Esto implica
educacion detallada (listas de evitacion, lectura de etiquetas, bases de
datos de productos seguros). En el ambito laboral, se deben
implementar barreras fisicas adecuadas (guantes de nitrilo, vinilo o
laminados segiin el quimico; los guantes de latex pueden ser
alérgenos en si mismos).

La reparacion de la barrera cutanea es imperativa. El uso frecuente
de emolientes ricos en lipidos fisiologicos (ceramidas, colesterol,
acidos grasos libres) reduce la permeabilidad a los haptenos y mejora
el umbral de irritacién.

8.2, Terapia Topica

* Corticosteroides Topicos: Siguen siendo la primera linea
para controlar la fase aguda. La eleccion del vehiculo (pomada
vs. crema) y la potencia (clase I a IV) depende de la zona
anatomica. Se debe evitar el uso prolongado para prevenir
atrofia, taquifilaxia y dermatitis perioral.
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Inhibidores de la Calcineurina: Tacrolimus vy
pimecrolimus son herramientas valiosas como ahorradores de
corticoides, especialmente en zonas sensibles (cara, pliegues,
anogenital) y para el mantenimiento proactivo a largo plazo.

8.3. Terapia Fisica

La fototerapia (UVB de banda estrecha, PUVA tépico o sistémico) es
una opcion de segunda linea muy efectiva para eczemas extensos o
eczema cronico de manos que no responde a topicos. Su mecanismo
incluye la induccién de apoptosis de células T efectoras en la piel y la
supresion de células de Langerhans.

8.4. Terapia Sistémica

En casos severos, generalizados o refractarios, se requiere
intervencion sistémica.

Corticoides Orales: Utles para ciclos cortos ("terapia
puente") en brotes agudos severos. No recomendados para
mantenimiento por sus efectos adversos.

Alitretinoina: Es el nico firmaco sistémico con aprobaciéon
regulatoria especifica para el eczema crénico de manos severo
refractario a corticoides topicos potentes. Actia como
inmunomodulador y antiinflamatorio, siendo eficaz tanto en
variantes hiperqueratosicas como vesiculosas. Es teratogénico,
requiriendo programas estrictos de prevencion de embarazo.

Inmunosupresores Clasicos: Metotrexato, ciclosporina,
azatioprina y micofenolato mofetilo se utilizan fuera de
indicacién (off-label) con niveles de evidencia wvariables,
requiriendo monitorizacién analitica estrecha.

8.5. Terapias Emergentes y Biolégicos

La investigaciéon reciente ha abierto nuevas vias para pacientes
"huérfanos" de tratamiento eficaz.
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Dupilumab: Este anticuerpo monoclonal, dirigido contra la
subunidad alfa del receptor de IL-4 (bloqueando la senalizacién
de IL-4 e IL-13), ha demostrado eficacia en series de casos y
estudios recientes para la DCA, especialmente en pacientes con



sensibilizacién a multiples alérgenos o con antecedentes de
atopia, dado el componente Th2 compartido en la patogenia.

* Inhibidores de JAK (JAKi): Moléculas pequenas como
upadacitinib, abrocitinib (orales) o ruxolitinib (tépico) bloquean
la sefalizacién intracelular de multiples citoquinas
pruritogénicas y proinflamatorias. Su inicio de accién es rapido,
ofreciendo una alternativa potente para el control sintomatico
en casos complejos.

9. Tablas de Referencia Clinica Adicional

Es fundamental para el especialista conocer los alérgenos que
dominan el panorama actual.

Tabla 2. Top 10 Alérgenos Mas Prevalentes y sus Fuentes
de Exposicion Contemporaneas

. Grupo Fuentes de Exposicién Clasicas y
Alérgeno Quimico Actuales
* Bisuteria
Botones de jeans
Niquel (Sulfato de i1 * Monedas
Niquel) Carcasas de dispositivos electrénicos (laptops,
tabletas)
Cigarrillos electrénicos.

Toallitas htimedas
ce * Detergentes liquidos
%\f/ﬁgﬂlwuamlmona Conservante ¢ Pinturas al agua
» Cosméticos "con aclarado" (champus)
* Productos industriales ("slimes").

¢ Perfumes
¢ Desodorantes
Fragancia Mix Iy | Compuestos * Cosméticos "naturales"
1I organicos ¢ Aceites esenciales
* Productos de limpieza del hogar
¢ Ambientadores.

¢ Cemento
¢ Aleaciones metalicas
gg%zg{)%l(g %oruro Metal * Tintes de tatuajes (azul/verde)

* Bisuteria
* Vitamina B12 (raro).

* Marcador de alergia a perfumes y especias

e Presente en citricos, tomates, refrescos de
cola, productos farmacéuticos cicatrizantes.

Resina

Balsamo del Pert natural
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Tintes capilares oscuros
Parafenilendiamina | Amina * Tatuajes temporales de "henna negra"
(PPD) aromatica '« Gomas negras

 Textiles oscuros.

* Cemento humedo (construccién)
Cro’mo SDicroma[o Metal * Cuero curtido (zapatos, guantes)
Potasico * Ceniza de madera

* Tintes verdes (fieltro de mesas de juego).

* Endurecedores de uflas
Formaldehido y Conservante * Resinas textiles (ropa “antiarrugas")
Liberadores /Gas * Desinfectantes
* Productos de alisado capilar (queratinas).
* Adhesivos (esparadrapos, tiritas)
. * Ceras depilatorias
Colofonia Resina * Resina para instrumentos de cuerda
vegetal para mst
* Papel de periodico
* Soldadura electrénica.
» Unas artificiales (gel/acrilico)
* Pegamentos (cianocrilato)
* Empastes dentales

* Dispositivos médicos (bombas de insulina,
sensores).

Metacrilatos/ Polimeros
Acrilatos plasticos

Fuente: Compilacion basada en los datos Se/zidemiolo: wcos recientes del North American Contact Dermatitis

Group (NACDG) y el European Surveillance System on Contact Allergies (ESSCA) (3, 4, 8).

10. Pronostico y Consideraciones Laborales

El pronéstico a largo plazo de los eczemas de contacto es reservado.
En la DCI, la recuperaciéon completa de la funcién barrera puede
tardar meses tras el cese de la exposicion, y la piel permanece
hiperreactiva durante este periodo ("fenémeno de endurecimiento”
fallido). En la DCA, la sensibilizacién inmunoldgica persiste
indefinidamente, aunque la intensidad de la reaccién puede
disminuir con los afios si se evita el contacto estricto.

Desde la perspectiva de la medicina del trabajo, la dermatitis de
contacto es una causa mayor de incapacidad. Un hallazgo
preocupante en estudios de seguimiento es que un porcentaJe
significativo de trabajadores con dermatitis ocupacional no consigue
la resolucién completa de sus sintomas incluso tras cambiar de puesto
de trabajo o profesion. Esto se debe a la ubicuidad de ciertos
alérgenos, la polisensibilizacién y la transformacion de la dermatitis
de contacto en una dermatitis cronica idiopatica o neurodermatitis
secundaria al ciclo prurito-rascado. Por ello, la intervenciéon
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temprana y la reubicacién laboral precoz son factores prondsticos
criticos.

11. Conclusién

El capitulo de los eczemas de contacto es uno de los mas dinamicos
en la dermatologia moderna. Lejos de ser una patologia estatica y
resuelta, nos enfrentamos a un escenario cambiante donde nuevos
compuestos quimicos se introducen en el mercado a una velocidad
superior a nuestra capacidad de vigilancia, y donde las barreras
fisiopatologicas entre irritacion, alergia y atopia se desdibujan.

Para el médico especialista, el reto consiste en mantener una
sospecha clinica alta, realizar y actualizar constantemente las pruebas
diagnosticas pertinentes y aplicar un arsenal terapéutico que hoy en
dia permite controlar incluso los casos mas devastadores mediante la
modulacion precisa de la respuesta inmune. La meta final no es solo
la resolucion de las lesiones, sino la restitucion de la integridad de la
barrera cutanea y la calidad de vida del paciente.
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Dermatosis Psicogénicas

Evelyn Sabrina Calero Ojeda

Resumen

La psicodermatologia constituye un area de superposiciéon critica
entre la psiquiatria y la dermatologia, abordando trastornos donde la
interaccion entre el sistema nervioso central y el sistema
tegumentario determina la morbilidad. La piel y el cerebro
comparten un origen embrioldgico ectodérmico comun, lo que
fundamenta una compleja comunicacién neuroendocrina
bidireccional conocida como el eje cerebro-piel. Las dermatosis
psicogénicas no son diagnodsticos de exclusiéon, sino entidades
nosolégicas definidas que requieren identificacién positiva. Este
capitulo ofrece una revision exhaustiva de la literatura actual sobre la
epidemiologia, la ﬁsiopatologia del estrés cutaneo, la clasificaciéon
clinica wgente y el manejo farmacologico y psicoterapéutico de
trastornos primarios como el delirio de infestacién, la dismorfia
corporal y las conductas repetitivas centradas en el cuerpo. Se
enfatiza la importancia de un abordaje holistico para mejorar el
pronostico y la calidad de vida del paciente.

Palabras clave: Psicodermatologia, Eje neuro-inmuno-cutdneo, Irastorno de
excoriacion, Delirio de infestacion, Dismorfia corporal, Psicofdrmacos.

1. Introduccién

La piel es el 6rgano mas extenso del cuerpo humano y funciona
como una interfaz activa de comunicacién con el entorno y con el
medio interno emocional. Histéricamente, la medicina ha reconocido
la influencia del estrés en las enfermedades cutaneas; sin embargo, en
la era contemporanea, esta relacion se ha decodificado a nivel
molecular. Se entiende que las dermatosis psicogénicas engloban un
espectro heterogéneo de enfermedades donde los factores
psicologicos juegan un rol preponderante en la etiologia, la
cronificacién o la exacerbacion del cuadro clinico™

La relevancia clinica de este grupo de patologias radica en su alta
prevalencia y en la complejidad de su manejo. Los pacientes con
dermatosis psicogénicas a menudo rechazan la referencia
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psiquiatrica, interpretando la sugerencia como una desestimacion de
su sufrimiento fisico. Por tanto, el dermatélogo se encuentra en la
posicion tUnica y obligada de diagnosticar, contener vy tratar
inicialmente estas condiciones, requiriendo competencias que
trascienden la morfologia cutanea tradicional Para adentrarse en la
psicofarmacologia y la entrevista motivacional®

2. Epidemiologia y Carga de la Enfermedad

La carga epidemiolégica de las enfermedades psicodermatologicas es
sustancial. Estudios multicéntricos recientes indican que la
prevalencia de comorbilidad psiquiatrica en pacientes dermatolégicos
ambulatorios oscila entre el 30% y el 60%, cifras significativamente
superiores a las de la poblacién general. La ansiedad y la depresion
son las comorbilidades mas frecuentes, seguidas por los trastornos del
espectro obsesivo-compulsivo y los trastornos de la personahdad ¥

El impacto en la calidad de vida (QoL) es devastador. Se ha
documentado que el deterioro psicosocial en pacientes con afecciones
como el delirio de infestacion o la dermatitis artefacta es comparable,
e incluso superior, al de enfermedades sistémicas crénicas como la
diabetes mellitus o la insuficiencia cardiaca congestiva. Ademas,
existe un subregistro importante debido al "fenémeno de la puerta
giratoria", donde estos pacientes consultan a multiples especialistas
(dermatologia, infectologia, medicina interna) sin obtener un
diagnoéstico integral, generando un alto costo para cl sistema sanitario
debido a pruebas diagnosticas innecesarias y tratamientos
ineficaces™.

3. Fisiopatologia: El Eje Neuro-Inmuno-Cutaneo (Nic)

La base biologica de las dermatosis psicogénicas reside en el sistema
neuro-inmuno-cutaneo (NIC). Este sistema integra la sefializacion
entre el sistema nervioso central, el sistema endocrino y el sistema
Inmune cutaneo.

3.1. Mediadores del Estrés y la Inflamacion

Bajo condiciones de estrés psicologico, se activa el eje hipotalamo-
hipofisario-adrenal (HHA), resultando en la secreciéon sistémica de
glucocorticoides y catecolaminas. Paralelamente, se activa el eje
simpatico-adrenal-medular. En la piel, esto se traduce en una
regulaciéon a la baja de la funciéon de barrera epidérmica y una
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alteracion en la homeostasis de los lipidos del estrato coérneo,
facilitando la pérdida transepidérmica de agua y la penetracion de
irritantes®.

3.2. Inflamaci6én Neurogénica

Las fibras nerviosas cutaneas, principalmente las fibras C amielinicas,
liberan neuropéptidos en respuesta al estrés, tales como:

* Sustancia P (SP): Induce prurito, vasodilataciéon vy
quimiotaxis de leucocitos.

* Péptido Relacionado con el Gen de la Calcitonina
(CGRP): Potente vasodilatador que modula la presentacion de
antigenos.

* Factor de Crecimiento Nervioso (NGF): Promueve la
hiperinnervacién y la hipersensibilidad cutanea (hiperalgesia y
alodinia).

Estos neuropéptidos actian sobre receptores especificos en
mastocitos, queratinocitos y células endoteliales, provocando la
liberacién de histamina y citoquinas proinflamatorias (IL-1, IL-6,
IL-31, TNF-a) sin necesidad de un antigeno externo. Este
mecanismo explica la exacerbaciéon de dermatosis inflamatorias
(como psoriasis o dermatitis atépica) ante eventos vitales
estresantes™®.

3.3. La Dimension Microbiana: El Eje Intestino-Cerebro-
Piel

Investigaciones del altimo quinquenio han redefinido la fisiopatologia
clasica integrando un tercer actor clave: el microbioma intestinal.
Existe una comunicacién tripartita en la que la disbiosis intestinal,
inducida por el estrés psicologico, altera la permeabilidad de la
mucosa ("leaky gut"), permitiendo la translocaciéon de metabolitos
bacterianos y endotoxinas a la circulacion sistémica.

Este fenémeno desencadena una cascada inflamatoria de bajo grado
y estrés oxidativo que compromete la funcién de barrera cutanea y la
diferenciacién epidérmica. A su vez, ciertas cepas bacterianas
intestinales (Lactobacillus, Bifidobacterium) acthan como "psicobidticos",
produciendo neurotransmisores como serotonina, GABA vy
acetilcolina que modulan directamente la ansiedad central. Esta
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evidencia fundamenta el uso emergente de probidticos orales como
coadyuvantes para disminuir la reactividad cutdnea y la carga
inflamatoria en dermatosis exacerbadas por estrés, cerrando el
circulo vicioso entre la salud mental, la integridad intestinal y la
homeostasis cutanea.

4. Clasificacion Nosologica

La clasificacion actual se alinea con los criterios del DSM-5-TR vy las
guias de la European Society for Dermatology and Psychiatry (ESDaP),
dividiendo los trastornos en categorias funcionales basadas en la
relaciéon temporal y causal entre la psique y la piel.

Tabla 1. Clasificacion Funcional Extendida de las
Psicodermatosis

Categoria Definicion Entidades Foco
g Clinicas Terapéutico
N ¢ Psoriasis
gnt?égzda}r?r?faﬁas i s cples Control
fiastommos cEya cursI()) y severidad fone dermatolbgico +
Psicofisiologi 4 : ;
$1C0MS101081C08 | (1 modulados por el | * Rosdcea Manejo del estrés.
estrés emocional. * Hiperhidrosis
* Alopecia Areata.
* Delirio de
La piel es Infestacion
Trastornos anatémicamente sana, * Trastorno Psicofarmacos +
Psiquiatricos pero es el objeto de Dismérfico Terapia
Primarios psicopatologia (delirio, =~ Corporal Conductual.
obsesion, compulsion). |« Tricotilomania
* Excoriacién.
Alteraciones * Depresion por
Trastornos Fsmologlcas reactivas a|  Vitiligo Apoyo psicolégico
Psiquiatricos a desfiguracion o « TFobia social por + Tratamiento de
Secundarios sintomas de una Ictiosis o Psoriasis | la dermatosis.
enfermedad cutanea. severa.
Trast Sensa}cloneg1 ancglmlalas « Prurito Psicogeno
rastorn rurito, ardor, r .
Scnz(?rial%ss gll)nlilatl?ézgosochté(l)n%())s * Vulvodinia Neuromoduladores
A : aZgos e Gl inia + Antidepresivos.
Cutaneos primarios ni causa osodin tidepresivos
* Tricodinia.

médica organica.
Fuente: Adaptado de Jafferany M, et al. y actualizaciones del DSM-5- TR,
5. Manifestaciones Clinicas y Abordaje Diagnostico

El diagnoéstico preciso requiere una semiologia dermatolégica
meticulosa combinada con una evaluacién del estado mental. A
continuacién, se detallan las entidades de mayor relevancia clinica.
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5.1. Trastorno de Excoriacién (Dermatilomania)

Es una conducta repetitiva centrada en el cuerpo caracterizada por el
rascado recurrente de la propia piel.

* Clinica: Lesiones polimorfas (erosiones, costras hemadticas,
cicatrices hipopigmentadas o atrdficas) sobre una base de piel
sana o sobre minimas irregularidades (acné leve).

* Signo de la Mariposa: Presencia de una zona de piel sana
en la regién interescapular media, correspondiente al area que
la mano del paciente no puede alcanzar mecanicamente.

Figura 1. Trastorno de Excoriacion (Dermatilomania). Miltiples erosiones y costras en diferentes estadios de
curacion. Notese el "Signo de la Manriposa": la preservacion de una zona vertical de piel sana en la region
interescapular media (flecha ima, inaria),P inaccesible a la man%zulacia’n mecdnica del paciente, lo que confirma el
diagndstico de dermatosis autoinﬁigida. Fuente: Testecoeur;, Tumbly, 2013.

* Perfil del Paciente: Predominio femenino. Suele asociarse a
ansiedad, perfeccionismo y trastorno obsesivo-compulsivo. El
rascado puede ser automatico (sin conciencia plena) o enfocado
(para aliviar tensi()n)(s).
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5.2. Delirio de Infestacion (Sindrome de Ekbom)

Creencia inquebrantable de estar infectado por organismos vivos o
materiales inanimados.

* Clinica: Excoriaciones lineales, tlceras profundas o cortes
limpios causados por intentos de extraccién mecanica. La piel
primaria suele estar sana, salvo por las lesiones autoinfligidas.

* Signo de la Caja de Cerillas (Specimen Sign): El
paciente aporta muestras de pelusa, costras, fibras de ropa o
insectos comunes, insistiendo en que son los patdgenos
causantes.

* Variantes: Puede ser primario (idiopatico) o secundario
(asociado a demencia, uso de sustancias, hipotiroidismo o
deficiencia de B1 2)(9).

5.3. Trastorno Dismérfico Corporal (TDC)

Preocupacion excesiva por un defecto fisico inexistente o leve.

* Clinica: En dermatologia, las preocupaciones giran en torno
al acné, cicatrices, vello facial, tamano de los poros o palidez. El
paciente realiza comprobaciones constantes en espejos
("checking") o los evita por completo.

* Riesgo: Alto riesgo de conductas suicidas y agresiones hacia
los médicos que se niegan a realizar procedimientos estéticos.
Es una contraindicacién absoluta para cirugia cosmética’l?.

La Paradoja Estética y el Riesgo Iatrogénico

La evidencia actual (2020-2024) refuerza que la realizacién de
procedimientos cosméticos (laser, rellenos, toxina botulinica o cirugia)
en pacientes con TDC constituye una contraindicacién absoluta, no
relativa. Estudios retrospectivos indican que menos del 5% de estos
pacientes experimentan alivio sintomatico tras la correccion del
defecto fisico, mientras que mas del 80% reportan insatisfaccion,
exacerbacion de la obsesion o desplazamiento de la preocupaciéon a
una nueva zona corporal.

Mais grave atn es el riesgo de la "disforia post-procedimiento": al
eliminar el defecto fisico percibido, el paciente pierde el mecanismo
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de defensa que focalizaba su malestar interno, lo que puede
precipitar una descompensacion psicotica aguda, litigios legales
agresivos contra el facultativo o intentos de suicidio. Por tanto, el
dermatoélogo debe priorizar el tamizaje activo mediante escalas
validadas (como el cuestionario DCQ) antes de cualquier
intervencion estética, derivando a tratamiento psiquiatrico como
paso previo ineludible.

5.4. Dermatitis Artefacta (Facticia)

Produccién intencional de lesiones para asumir el rol de enfermo.

* Clinica: Lesiones de morfologia bizarra, geométrica
(cuadrada, triangular), con bordes netos y en piel sana
circundante. Suelen aparecer "de la noche a la mafiana".

* Localizacion: Siempre en areas accesibles a la mano
dominante (cara, brazos, muslos, tronco anterior).

* Semiologia Psiquiatrica: La belle indifférence — el paciente
muestra una calma paradoéjica ante la gravedad aparente de sus

lesiones. El diagnostico es complejo y a menudo por exclusion
de otras causas de tlceras o dermatitis atipicas(“).

5.5. Prurito Psicogeno

Picor generalizado o localizado sin causa dermatologica o sistémica
identificable.

* Clinica: Excoriaciones secundarias, liquenificacién. A menudo
se describe como "ardor" o "hormigueo".

* Asociacion: Estrechamente vinculado a la depresion mayor y
trastornos de ansiedad. Se postula una sensibilizaciéon central
de las vias del prurito en la médula espinal("").

6. Diagnoéstico Diferencial

Es imperativo diferenciar las psicodermatosis de enfermedades
organicas que mimetizan estos cuadros. El error diagnoéstico mas
grave es etiquetar como psicégeno un proceso sistémico oculto.
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Tabla 2. Diagnéstico Diferencial Organico vs. Psicogeno

Entidad Di 5sti Organi
Psicégena Dl agn (:'St co; rglal(;lcos 2 | Pruebas Recomendadas
Sospechada escartar (Simuladores)
* Linfoma de Hodgkin
. * Colestasis hepatica Hemograma, Perfil
PPr]%mO * Insuficiencia renal hepatico/renal, TSH, Rx
sicogeno o Térax
¢ Policitemia vera Oliaxe
¢ Distiroidismo.
* Escabiosis
* Pediculosis .
Delirio ‘de * Deficiencia de Vitamina B12 g?jiindglglc 50 ”(l%)ggg%:)gia
Infestacién . Demencia n oring. >
* Intoxicacién por
metanfetaminas.
* Vasculitis cutanea
I Gflngrenoso Bi(l)tpsia de piel (histologia +
Artefacta * Porfiria Cutanea Tarda cultivo),

5 g : Inmunofluor ncia.
¢ Infecciones micobacterianas unotuorescencia
atipicas.

* Alopecia Areata
Tricoscopia, Examen con

Tricotilomania |+ Tifia capitis A
P lampara de Wood.

* Alopecia frontal fibrosante.
Fuente: Elaboracion propia basada en protocolos de la Academia Americana de Dermatologia (AAD)(”).

7. Tratamiento Y Manejo Integral

El manejo exitoso se basa en la construcciéon de una relacién médico-
paciente solida. Confrontar la realidad del sintoma (especialmente en
delirios) suele provocar la pérdida del paciente. Se recomienda un
enfoque de "validacién del sufrimiento" sin validar necesariamente la
causalidad atribuida por el paciente.

7.1. Estrategias de Comunicacion y Alianza Terapéutica: El
"Encuadre Neurobiologico"

El principal obstaculo en el abordaje de las dermatosis psicogénicas,
particularmente en el delirio de infestacién y la dismorfia corporal,
reside en la ausencia de nsight (conciencia de enfermedad) y en el
estigma inherente a la derivacién psiquidtrica. La confrontacion
directa de la creencia delirante o la minimizacién de la queja estética
por parte del facultativo suelen precipitar la ruptura de la relacién
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médico-paciente, fomentando la desconfianza y la fuga hacia otros
especialistas (doctor shopping).

Para mitigar este riesgo y asegurar la adherencia terapéutica, se
propone la implementacién de la técnica del "Encuadre
Neurobiolégico". Esta estrategia comunicacional evita la
terminologia psiquiatrica tradicional, desplazando el foco explicativo
desde la "mente" hacia la "neurofisiologia cutanea". El objetivo es
validar la realidad del sintoma perceptivo del paciente (picor, dolor,
formicacién) atribuyéndolo a una disfunciéon tangible de los
neurotransmisores, un terreno biolégico que el paciente suele aceptar
sin resistencia.

Se sugiere el siguiente guion clinico (scripf) para la introduccion de
psicofarmacos sin generar rechazo:

"Tras el examen fisico y la revision de pruebas, confirmamos que no
existe un agente infeccioso externo ni una patologia organica visible
en este momento. Sin embargo, su sufrimiento es real y tiene una
base fisiologica: sus terminaciones nerviosas cutaneas se encuentran
en un estado de hiperexcitabilidad. Han perdido su umbral de
filtrado natural y envian sefiales de 'falsa alarma' —como picor, dolor
o sensacion de movimiento— al cerebro.

Para tratar esto, no requerimos antibiéticos ni cremas
convencionales, sino medicamentos que estabilicen la transmision
eléctrica de estos nervios desde el interior. Utilizaremos un
modulador a dosis bajas para restaurar el filtro sensorial y permitir
que la piel recupere su homeostasis."

Bajo esta narrativa, el uso de antipsicoticos (presentados como
"estabilizadores neurocutaneos") o antidepresivos (explicados como
"moduladores del prurito central") adquiere una logica
dermatoldgica coherente para el paciente, facilitando la aceptacion
del tratamiento y mejorando significativamente el prondstico a largo
plazo.

7.2. Psicofarmacologia Dermatologica

El dermatélogo debe estar familiarizado con el uso de psicotropicos,
especialmente en dosis bajas o iniciales, antes de la derivacion.
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Tabla 3. Arsenal Farmacologico Actualizado en
Psicodermatologia

Grupo Farmaco Indicaciéon Mecanismo de
Farmacologico Representante Especifica Accion Relevante
. * Antagonismo
C * Aripiprazol * Delirio de dopaminérgico (D2) y
Antipsicéticos « Risperidona infestacion serotoninérgico
Atipicos . in : * Tricotilomania <5HT2A) o
anzapina. refractaria. * Mejoran la rigidez
cognitiva.
* Dismorfia
FEscital corporal * Aumento de
* Escitalopram U ina sinapti
ISRS sertrahfa * Excoriacion Eefmtomna-s??puca
. 1 .
* Fluoxetina * Depresion an?icg(r)ui?g?ilr?c;suocoy
: secundaria S
. L, central.
* Prurito psicogeno.
» Trastorno de Restaura el intercambio
Moduladores de | N-Acetilcisteina excoriacion glutamato-cistina en el

nuacleo accumbens,

Glutamato (NAC). + Tricotilomania reduciendo la conducta

* Onicofagia. compulsiva.

* Prurito

_ neuropatico Unién a la subunidad
Gabapentinoides . Pregabahr}a . Pr.ur/igo nodular  alfa-2-delta de los )
+ Gabapentina. psicégeno canales de calcio voltaje-
« Sindrome de boca dependientes.
urente.

Fuente: Marshall C, et al. y Guias Clinicas de Psiﬂ(yizrmamlogia(’ 9,

7.3. Neuromodulacién Tépica y Formulas Magistrales

En el Gltimo quinquenio, el manejo ha virado hacia la minimizacién
de efectos sistémicos mediante el uso de neuromoduladores topicos.
Para el prurito psicéogeno localizado y la excoriacién neurdtica, la
evidencia actual respalda el uso de féormulas magistrales que
combinan amitriptilina (2-5%) y ketamina (0.5-1%) en base
liposomal; esta mezcla actia sinérgicamente bloqueando los canales
de sodio y los receptores NMDA periféricos sin absorcion sistémica
significativa. Del mismo modo, en cuadros de dolor neuropatico
cutaneo (como el sindrome de boca urente o disestesia del cuero
cabelludo), el uso de capsaicina en baja concentracidén
(0.025-0.075%) o parches de alta concentracion (8%) permite la
desensibilizacion selectiva de las fibras C nociceptivas, ofreciendo una
alternativa viable para pacientes polimedicados o reticentes a la
terapia oral psiquiatrica.
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7.4. Terapias No Farmacolégicas

* Terapia Cognitivo-Conductual (TCC): Es el tratamiento
de eleccion para el trastorno dismorfico corporal y las
conductas repetitivas. Busca reestructurar los pensamientos
distorsionados y modificar los comportamientos
maladaptativos.

* Terapia de Reversion de Habitos (HRT): Especifica para
tricotilomania y excoriacion. Consiste en entrenamiento de la
conciencia (detectar el impulso) y respuesta competitiva (hacer
una accion fisicamente incompatible con el rascado, como
cerrar el puilo).

* Técnicas de Relajacion y Mindfulness: Han demostrado
reducir la severidad de la psoriasis y la dermatitis atopica al
disminuir la reactividad del eje HHA y la inflamacion
neurogénica”),

8. Pronéstico

El pronéstico es altamente variable. Los trastornos psicofisiologicos
suelen tener un curso cronico-recurrente donde el manejo del estrés
puede inducir remisiones prolongadas. El delirio de infestacion,
anteriormente considerado de mal pronoéstico, tiene hoy tasas de
respuesta superiores al 70% con el uso adecuado de antipsicoticos
atipicos. Por otro lado, la dermatitis artefacta y el trastorno
dismorfico corporal presentan mayores desafios debido a la falta de
insight (conciencia de enfermedad) y la resistencia al tratamiento
psiquiatrico, requiriendo a menudo un manejo interdisciplinario a
largo plazo para evitar la iatrogenia y el suicidio.

9. Conclusion

Las dermatosis psicogénicas representan un desafio intelectual y
humanistico para el especialista médico. La separacion cartesiana
entre mente y cuerpo es obsoleta en la dermatologia moderna. La
evidencia cientifica actual confirma que los eventos psiquicos se
traducen en eventos celulares e inflamatorios tangibles en la piel.

El dominio de este campo no implica que el dermatdlogo reemplace
al psiquiatra, sino que actie como un puente competente, capaz de
identificar la patologia, iniciar el manejo farmacologico basico y
guiar al paciente a través de un sistema de salud a menudo
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fragmentado. La incorporacién de herramientas psicodermatologicas
en la practica clinica diaria es esencial para ofrecer una atenciéon
médica completa, ética y basada en la evidencia cientifica mas actual.
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Melanoma Maligno

Samantha Nicole Ampuiio Tagle

1. Resumen

El melanoma maligno cutaneo constituye la causa principal de
mortalidad relacionada con cancer de piel, caracterizandose por una
agresividad biologica determinada por su potencial metastasico
temprano. En el periodo reciente, el paradigma de esta patologia ha
sufrido una transformacién radical, impulsada por la decodificaciéon
del panorama gendémico y el microambiente tumoral. La
identificacién de vias de sefializacion criticas, como MAPK y PI3K/
AKT, ha permitido el desarrollo de terapias dirigidas, mientras que la
comprension de los mecanismos de evasién inmune ha posicionado a
los inhibidores de puntos de control como la piedra angular del
tratamiento sistémico. Este capitulo ofrece una revision exhaustiva y
actualizada sobre la epidemiologia, la biologia molecular, los criterios
de estadificacién vigentes, las técnicas quirtrgicas de precision y el
manejo sistémico secuencial, con énfasis en la neoadyuvancia y las
terapias combinadas que han redefinido las curvas de supervivencia
global en la enfermedad avanzada.

Palabras clave: Melanoma, Inmunoterapia, BRATF,
Microambiente tumoral, Neoadyuvancia, Dermatoscopia.

2. Introduccién

El melanoma maligno es una neoplasia que se origina en los
melanocitos, células derivadas de la cresta neural responsables de la
produccién de pigmento. Aunque representa una fracciéon menor de
todos los canceres cutaneos, su impacto en la salud publica es
desproporcionado debido a su capacidad de diseminacién
linfohematégena. La incidencia global muestra una tendencia
ascendente sostenida en poblaciones susceptibles, convirtiéndose en
un problema sanitario de primer orden. La historia natural de la
enfermedad, antiguamente asociada a un prondstico ominoso en
etapas metastasicas, ha virado hacia la cronicidad gracias a la
introducciéon de la oncologia de precision. La deteccion precoz sigue
siendo el factor prondstico individual mas determinante, lo que
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subraya la importancia critica del cribado y el diagnostico clinico-
dermatoscopico acertado.

3. Epidemiologia y Factores de Riesgo

La epidemiologia del melanoma es compleja y multifactorial. Se
observa un incremento constante en las tasas de incidencia en el
hemisferio occidental. Los factores de riesgo se categorizan en
intrinsecos (genéticos/fenotipicos) y extrinsecos (ambientales).

3.1. Radiacion Ultravioleta (RUV)

La exposicion a la RUV es el carcinégeno ambiental mas potente. El
patrén de exposiciébn intermitente e intensa, que conduce a
quemaduras solares (especialmente en la infancia y adolescencia), se
asocia fuertemente con el melanoma de extension superficial. Por el
contrario, la exposicién crénica acumulativa se vincula mas
estrechamente con el lentigo maligno melanoma. Investigaciones
recientes han elucidado como la RUV induce mutaciones de "firma"
(transiciones C>T) en el genoma de los melanocitos, promoviendo la
inestabilidad genémica (1).

3.2. Genética y Fenotipo

El fenotipo de alto riesgo incluye piel clara (fototipos I y II de
Fitzpatrick), presencia de efélides, cabello rubio o pelirrojo y ojos
claros. El sindrome del nevo dlsplasmo y la presencia de un nimero
elevado de nevos melanociticos adquiridos (>50) son marcadores
clinicos robustos.

Desde la perspectiva hereditaria, aproximadamente una décima
parte de los casos presenta agregacion familiar. Las mutaciones
germinales en CDKN2A (que codifica pl6INK4a) y CDK4 son las
mas frecuentes en el melanoma familiar de alta penetrancia.
Recientemente, se han validado variantes en genes implicados en la
regulaciéon de los telomeros (POT1, TERT) y en la reparaciéon del
ADN (BAPI), lo que obliga a considerar el consejo genético en
pacientes con antecedentes familiares multiples o sindromes de
predisposicién al cancer (2).

4. Biologia Molecular y Fisiopatogenia
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La progresion desde un melanocito benigno a un melanoma
metastasico implica una sucesion de alteraciones genéticas que
desregulan la proliferacion, la apoptosis y la senescencia celular.

4.1. La Via de las MAP Quinasas (MAPK)

Esta es la via de senalizacidon mas frecuentemente alterada en el
melanoma cutaneo.

* Mutaciones BRAF: Presentes en casi la mitad de los
melanomas cutaneos, predominantemente en areas sin dafo
solar crénico severo. La mutaciéon V600E (sustitucion de valina
por glutamato) provoca una activacion constitutiva de la
quinasa BRAF, estimulando la cascada MEK-ERK vy
promoviendo la proliferacién descontrolada.

* Mutaciones NRAS: Ocurren en una proporcion significativa
de tumores, frecuentemente excluyentes con BRAF, y se asocian
a un curso clinico mas agresivo y a una menor respuesta a las
terapias dirigidas convencionales.

* Mutaciones NF1l: La pérdida de funcién de la
neurofibromina | (un supresor tumoral que regula RAS
negativamente) es otro mecanismo de activaciéon de la via
MAPK, comin en melanomas desmoplasicos y en piel con
dano solar crénico (3).

4.2. Puntos de Control Inmunitario (Checkpoints)

El melanoma es un tumor altamente inmunogénico debido a su
elevada carga mutacional, que genera neoantigenos reconocibles por
el sistema inmune. Sin embargo, el tumor evade la destrucciéon
mediante la expresion de ligandos como PD-LI1, que al unirse al
receptor PD-1 en los linfocitos T, induce anergia o agotamiento
celular. Asimismo, la molécula CTLA-4 compite por la unién a
moléculas coestimuladoras, frenando la activacién inicial de las
células T en los ganglios linfaticos. La comprension de estos
mecanismos es la base farmacologica de la inmunoterapia moderna

).

5. Clasificacién Clinicopatolégica
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Aunque la clasificacién molecular estd ganando terreno, los subtipos
histolégicos clasicos mantienen su relevancia clinica y
epidemioldgica:

1. Melanoma de extension superficial: Representa la
mayoria de los casos. Se presenta como una macula o placa
pigmentada irregular, con una fase de crecimiento radial
prolongada antes de la invasion vertical.

2. Melanoma nodular: Se caracteriza por una fase de
crecimiento vertical agresiva desde el inicio. Clinicamente
suele ser una papula o nédulo firme, simétrico, a menudo de
color negro uniforme o amelanético (rosado), lo que dificulta
su diagnoéstico temprano.

3. Lentigo maligno melanoma: Tipico de la piel
fotoenvejecida en cabeza y cuello. Evoluciona lentamente a
partir de una macula precursora (in situ).

4. Melanoma acral lentiginoso: El subtipo mas frecuente en
poblaciones de piel oscura, asiaticos e hispanos. Se localiza en
palmas, plantas y aparato ungueal. Su patogenia no esta
relacionada con la RUV y a menudo presenta alteraciones
genéticas distintas, como amplificaciones de K17 o CCNDI (5).

6. Diagnéstico: Clinica y Técnicas Auxiliares

El diagnéstico precoz se basa en la identificacién de lesiones
sospechosas mediante el examen fisico completo.

6.1. Dermatoscopia

La dermatoscopia es la herramienta no invasiva estindar que
incrementa la sensibilidad y especificidad diagnoéstica. Permite
visualizar estructuras submacroscopicas en la epidermis y dermis
superficial. Los patrones de malignidad incluyen: reticulo pigmentado
atipico, proyecciones irregulares (pseudopodos), despigmentacién
cicatrizal, estructuras vasculares polimorfas y el velo azul-
blanquecino. En lesiones acrales, el patron paralelo de las crestas es
altamente sugestivo de malignidad (6).

33



Figura 1. Patrones Dermatoscopicos de Malignidad. Imdgenes representativas de mel. de extension
superficial. (B) Notese la presencia central de un velo azul-blanquecino caracteristico (flecha), signo de
malignidad vasiva, rodeado de desorganizacion estructural. (A) Asimetria y policromia (marrén claro, oscuro,
negro_y dreas rojizas) tipica del melanoma. Fuente: Argenziano G, et al. Actas Dermosifiliogr. 2014

6.2. Microscopia Confocal de Reflectancia (MCR)

En casos de lesiones faciales o hipopigmentadas donde la
dermatoscopia no es concluyente, la MCR ofrece una "biopsia
optica" in vivo con resoluciéon celular, permitiendo visualizar la
desorganizacion de la arquitectura de la unién dermoepidérmica y la
presencia de células pagetoides atipicas.

6.3. Biopsia

La confirmacién histopatolégica es obligatoria. La técnica de
eleccion es la biopsia escisional con margenes estrechos (1-3 mm),
incluyendo la totalidad de la lesion y parte del tejido celular
subcutaneo. Esto permite la valoracién precisa del espesor tumoral
(indice de Breslow). Las biopsias parciales (incisionales o en
sacabocados) se reservan para lesiones muy extensas o localizaciones
anatémicas especiales (cara, zona subungueal), siempre que se tome
la muestra de la zona clinicamente mas gruesa o atipica.
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7. Histopatologia y Factores Pronésticos

El informe de patologia debe contener elementos criticos que
determinan la estadificacion y el manejo posterior.

Tabla 1. Factores Pronésticos Esenciales en el Informe
Histopatologico

Factor Descripcién e Importancia Clinica

Medido en milimetros desde la capa granulosa hasta la
Espesor de Breslow  célula tumoral mas profunda. Es el predictor mas potente
de supervivencia en enfermedad localizada.

Definida como la ausencia de epidermis intacta sobre el
Ulceraciéon tumor. Su presencia reclasifica al tumor a un estadio
superior y empeora el prondstico.

) Nuamero de mitosis por mm?. Aunque retirado de la
Indice Mitético estadificaciéon T'1 en la Gltima edicién AJCC, sigue siendo
un marcador biolégico de agresividad.

Estado de los bordes laterales y profundos (positivo/

Margenes Quirtirgicos negativo) y distancia al tumor.

Presencia de células tumorales en vasos linfaticos o

Invasion Linfovascular p L. . 2.3
S10 OVasCUar | canguineos; indicador de riesgo metastésico.

Nidos tumorales >0.05 mm separados del tumor principal
Microsatélites por estroma normal; se consideran enfermedad metastasica
local.

Fuente: Adaptado de Guias de Prdctica Clinica NCCN y CAP (College of American Pathologists) (7).

8. Estadificacion (Sistema AJCC)

La estadificacion actual se rige por la octava edicién del manual del
American Joint Commuttee on Cancer (AJCC). Esta actualizacion refind las
categorias T basandose en el andlisis de bases de datos
internacionales masivas.

* Estadio I y II: Enfermedad localizada cutanea. El prondstico
varia dramaticamente segtn el Breslow y la ulceracion.

* Estadio IIl: Enfermedad regional, que incluye metastasis
ganglionares, metastasis en transito y satélites. La carga tumoral
ganglionar (micrometastasis vs. macrometastasis) influye en la
subclasificacion.

* Estadio IV: Enfermedad metastasica a distancia. Se
subclasifica segun la localizacién (piel/ganglios distantes,
pulmoén, otras visceras, sistema nervioso central) y el nivel de
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lactato deshidrogenasa (LDH), siendo la afectacion del sistema
nervioso central (M1d) la de peor pronoéstico (8).

8.1. Monitorizacién Molecular: El Rol Emergente de la
Biopsia Liquida

Aunque la clasificacion AJCC sigue siendo el estandar anatémico,
presenta limitaciones para detectar la enfermedad residual minima
(ERM) microscopica tras la cirugia. En este contexto, el analisis de
ADN tumoral circulante (ctDNA) mediante biopsia liquida se ha
posicionado en el dltimo lustro como el biomarcador dindmico mas
prometedor. Estudios longitudinales recientes (como los publicados
en Nature Medicine y Annals of Oncology entre 2022 y 2024) han
evidenciado que la detecciéon de ctDNA posquirtirgico precede a la
recurrencia radiolégica con una antelaciéon media de 3 a 5 meses
("tiempo de plomo").

La utilidad clinica del ctDNA se bifurca en dos escenarios
criticos:

1. Estratificacion de Riesgo Adyuvante: Pacientes con
melanoma estadio II/III resecado que persisten con ctDNA
positivo tienen un riesgo de recaida cercano al 100% sin
tratamiento, lo que podria identificar candidatos ideales para
intensificacién terapéutica.

2. Monitorizacion de Inmunoterapia: En la enfermedad
metastasica, la cinética del ctDNA ayuda a distinguir entre
una verdadera progresiéon tumoral y la "pseudoprogresion”
(aumento transitorio del tamano tumoral por infiltracién
inmune), un fenémeno que confunde la interpretaciéon
radiolégica convencional. Una caida brusca del ctDNA a las
3-6 semanas de iniciar anti-PD-1 es un predictor temprano
robusto de supervivencia a largo plazo.

9. Tratamiento Quirargico de la Enfermedad Localizada

La cirugia sigue siendo el tratamiento curativo primario para la
mayoria de los pacientes.
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9.1. Ampliacion de Margenes

Tras la biopsia diagnostica, se debe realizar una ampliacién de
margenes terapéutica sobre la cicatriz previa. La extension del
margen estd dictada por el Breslow:

*  Melanoma i situ: 0.5 — 1 cm.

* Breslow < 1 mm: | cm.

* Breslow>1-2mm:1-2cm.
* Breslow > 2 mm: 2 cm.

9.2. Biopsia Selectiva de Ganglio Centinela (BSGC)

La BSGC es un procedimiento de estadificacion vital que identifica
micro-metastasis ocultas. Estd indicada en melanomas de estadio T2,

T3 y T4 (> 1 mm de espesor). En estadios T1b (0.8 — 1 mm o <0.8
mm con ulceraciéon), la decisién debe individualizarse.

Evidencia reciente ha cambiado el manejo tras una BSGC positiva:
la disecciéon ganglionar completa (linfadenectomia) ya no es el
estandar automatico, pues no mejora la supervivencia especifica por
melanoma en comparaciéon con la observacién ecografica estricta,
aunque si mejora el control regional. Por tanto, la linfadenectomia se
reserva actualmente para casos con alta carga tumoral en el centinela
o recurrencia clinica ganglionar (9).

10. Tratamiento Sistémico Adyuvante

El objetivo de la adyuvancia es eliminar la enfermedad residual
minima en pacientes de alto riesgo resecados (Estadio III y Estadio
IIB/IIC). Las guias actuales recomiendan iniciar tratamiento
sistémico debido al alto riesgo de recaida.

10.1. Inmunoterapia Adyuvante

Los anticuerpos anti-PD-1 (Pembrolizumab o Nivolumab) han
demostrado mejorar significativamente la supervivencia libre de
recaida (SLR) frente a placebo o ipilimumab, con un perfil de
toxicidad mas favorable. Ensayos pivotales han extendido
recientemente esta indicacién a pacientes con melanoma estadio 1IB
y IIC, quienes poseen un riesgo de muerte por melanoma similar al

del estadio IIIA (10).
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10.2. Terapia Dirigida Adyuvante

Para pacientes portadores de la mutacién BRAF V600, la
combinaciéon de inhibidores de BRAF y MEK (Dabrafenib mas
Trametinib) es una opcién estandar que ha demostrado beneficio
sostenido en SLR vy supervivencia global a largo plazo en estadio III
resecado (11).

11. Manejo de la Enfermedad Metastasica (Estadio IV)

El tratamiento del melanoma avanzado ha experimentado una
revolucién sin precedentes. La quimioterapia citotéxica ha quedado
obsoleta como primera linea.

11.1. Inmunoterapia

Es el pilar del tratamiento debido a la posibilidad de respuestas
duraderas e incluso curacion funcional en un subgrupo de pacientes.

* Monoterapia anti-PD-1: Efectiva y bien tolerada.

* Inmunoterapia Combinada (Ipilimumab +
Nivolumab): La inhibicién dual de C'TLA-4 y PD-1 ofrece las
tasas de respuesta mas altas y la mayor supervivencia global a
largo plazo (superando el 50% a 5 afios), a costa de una mayor
incidencia de eventos adversos inmunomediados de grado 3-4.

* Inhibicion de LAG-3 (Relatlimab + Nivolumab): Una
nueva combinacién aprobada que bloquea el gen 3 de
activacion de linfocitos (LAG-3) junto con PD-1. Ofrece una
eficacia superior a la monoterapia anti-PD-1 con un perfil de
seguridad mejor que la combinacién con ipilimumab,
emergiendo como un nuevo estandar de primera linea (12).

11.2. Moduladores de la Respuesta: El Eje Microbioma-

Inmunidad

En el altimo lustro, la evidencia ha trascendido la genética tumoral
para centrarse en el huésped. Investigaciones seminales publicadas
entre 2021 y 2023 han establecido que la composiciéon del
microbioma intestinal es un determinante critico en la respuesta a los
anti-PD-1. Pacientes con una microbiota diversa y enriquecida en
comensales especificos (como Ruminococcaceae y Faecalibacterium)
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exhiben una mayor infiltracién de células CD8+ en el tumor y
mejores tasas de supervivencia.

Esta conexion biolégica tiene dos implicaciones clinicas inmediatas
para el médico tratante:

1. Restricciéon de Antibioticos: El uso de antibidticos de
amplio espectro en los 30 dias previos o posteriores al inicio
de la inmunoterapia se asocia a una reduccion significativa de
la supervivencia global, debido a la disbiosis intestinal que
impide la correcta activaciéon ("priming") del sistema inmune.

2. Intervenciones Dietéticas: Lstudios recientes indican que
una ingesta elevada de fibra dietética (>20g/dia) correlaciona
positivamente con la respuesta al tratamiento, mientras que el
uso de probidticos comerciales no regulados se ha vinculado
paraddjicamente a peores resultados en algunos analisis de
cohortes. Actualmente, ensayos de fase temprana estan
logrando revertir la resistencia a la inmunoterapia mediante el
trasplante de microbiota fecal (FMT) de donantes
respondedores, inaugurando la era de la "oncobidtica".

11.3. Terapias Dirigidas

En pacientes BRAF V600 mutados, las combinaciones de inhibidores
BRAF/MEK (Dabrafenib/Trametinib, Vemurafenib/Cobimetinib,
Encorafenib/Binimetinib) inducen respuestas rapidas y profundas.
Son de eleccion en pacientes sintomaticos que requieren una
citorreduccion urgente ("crisis visceral"). Sin embargo, la resistencia
adquirida suele desarrollarse al cabo de un afio.

11.4. Secuenciaciéon Terapéutica

La evidencia clinica actual (estudio DREAMSseq) ha establecido que,
en pacientes BRAF mutados asintomaticos o minimamente
sintomaticos, iniciar con inmunoterapia (doble bloqueo) seguida de
terapia dirigida a la progresion ofrece una ventaja de supervivencia
global superior a la secuencia inversa. Esto se debe a que la
inmunoterapia requiere un sistema inmune intacto y tiempo para
actuar, condiciones que pueden perderse tras la progresiéon a terapia
dirigida (13).
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Tabla 2. Comparacion de Estrategias Sistémicas en
Melanoma Avanzado

Tasade o abilid
Estrategia Resl.)u(.asta ad de Toxicidad Indicaciéon Preferente
Objetiva Grado 3-4
(ORR) Respuesta
Pacientes fit, metastasis
Nivolumab + cerebrales asintomaticas,
Ipilimumab ~58% iuygalia >55% necesidad de maxima
eficacia.

Primera linea

Nivolumab + ~43% Alta ~19% balanceada, pacientes

Relatlimab que no toleran Ipi/Nivo.
. Baja carga tumoral,
Anti-PD-1 ~35-40% Alta ~10-15% comorbilidades, edad
Monoterapia —T
avanzada.
BRAF+ con sintomas
Inhibidores Limitada agudos, progresion

BRAF + MEK =~ ~65-70% (Resistencia) Variable rapida, contraindicacién
para inmunoterapia.

fuente.' Sintesis basada en ensayos clinicos fase I (CheckMate-067, RELATIVITY-047, COLUMBUS)
12, 15, 14).

12. Neoadyuvancia: El Nuevo Paradigma

La administracién de inmunoterapia anfes de la cirugia
(neoadyuvancia) en estadio III macroscopico estd ganando
protagonismo. Estudios recientes sugieren que la presencia del tumor
primario o ganglionar durante la inmunoterapia permite una
expansion mas robusta y diversa de clones de células T especificos
contra el tumor en comparacién con la adyuvancia posquirdrgica.
Los pacientes que alcanzan una respuesta patologica completa
(ausencia de tumor viable en la pieza quirtrgica) presentan tasas de
supervivencia libre de eventos excepcionales, lo que podria permitir
en el futuro la desescalada quirtrgica (15).

13. Radioterapia

El papel de la radioterapia es principalmente paliativo (metastasis
6seas dolorosas, compresion medular) o adyuvante en casos de alto
riesgo de recidiva local tras linfadenectomia (ganglios masivos,
extension extranodal) o en melanomas desmoplasicos con
neurotropismo. La radiocirugia estereotactica (SRS) es fundamental
en el manejo de metastasis cerebrales, a menudo en combinacién con
inmunoterapia.

40



14. Situaciones Especiales

14.1. Melanoma Mucoso

Subtipo raro y agresivo que se origina en mucosas (nasosinusal, oral,
genital, anorrectal). Es frecuentemente diagnosticado en estadios
avanzados. Presenta una baja tasa de mutaciones BRAF pero mayor
frecuencia de mutaciones en AI7T y SF5BI. La respuesta a la
inmunoterapia es generalmente inferior a la del melanoma cutaneo,
aunque sigue siendo una opciéon de primera linea.

14.2. Embarazo

El melanoma es el tumor maligno mas coman diagnosticado durante
el embarazo. El diagnoéstico y tratamiento quirtrgico no deben
retrasarse. La biopsia de ganglio centinela puede realizarse con
seguridad utilizando protocolos de baja radiaciéon y colorantes
modificados, evitando el azul patente. El tratamiento sistémico
presenta desafios mayores y requiere un abordaje multidisciplinar
estricto.

15. Seguimiento y Vigilancia

El seguimiento debe ser vitalicio debido al riesgo de recurrencia
tardia y de desarrollo de segundos melanomas primarios.

* Estadios I-IIA: Autoexamen mensual y revisiéon
dermatologica completa cada 6-12 meses. No se requieren
pruebas de imagen rutinarias.

* Estadios IIB-IV (NED): Examen fisico cada 3-6 meses
durante los primeros 2-3 afios, luego anualmente. Se
recomiendan estudios de imagen (PET-TC o TC
toracoabdominopélvico + RM cerebral) periédicos en los
primeros 5 afos para deteccion temprana de recaidas
asintomaticas susceptibles de rescate.

16. Conclusiéon

El manejo del melanoma maligno representa uno de los mayores
éxitos de la oncologia moderna. La integracién de la dermatoscopia
digital en el cribado, la precision de la estadificacion patologica y la
irrupcion de terapias sistémicas altamente efectivas han modificado la
historia natural de la enfermedad. El clinico especialista se enfrenta
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hoy al reto de optimizar la secuencia terapéutica, manejar las
toxicidades inmunomediadas y seleccionar candidatos para
estrategias neoadyuvantes. El futuro inmediato apunta hacia la
personalizacién absoluta mediante biomarcadores predictivos mas
alld de PD-L1 y TMB, consolidando la cronificaciéon de la
enfermedad metastasica y aumentando las tasas de curacién en
estadios intermedios.
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Acné Infantil

Danny Helmut Laufer Niifiez

Resumen

El acné infantil, definido en el espectro de la dermatologia pediatrica,
no representa meramente una variante temprana del acné vulgar
adolescente, sino un desafio nosolégico complejo con implicaciones
fisiopatologicas y endocrinolégicas distintivas. Esta entidad clinica
abarca un grupo heterogéneo de trastornos de la unidad pilosebacea
que se manifiestan desde el periodo neonatal hasta la
preadolescencia. Mientras que ciertas formas son fenémenos
fisiologicos transitorios y autolimitados, otras constituyen marcadores
cutaneos de hiperandrogenismo patolégico subyacente, incluyendo
tumores virilizantes, hiperplasia suprarrenal congénita o pubertad
precoz. La comprension de la "mini-pubertad" del lactante y la
adrenarquia fisiolégica es crucial para evitar investigaciones
innecesarias o, por el contrario, para no omitir diagnosticos
sistémicos graves. Este capitulo ofrece una revision exhaustiva y
actualizada sobre la epidemiologia, la patogenia molecular centrada
en la interaccion androgeno-receptor, la disbiosis del microbioma
cutaneo neonatal y las estrategias terapéuticas estratificadas, con un
énfasis particular en la seguridad farmacolégica y la prevencion de
secuelas cicatriciales permanentes.

Palabras clave: Acné pedidtrico, unidad pilosebdcea, hiperandrogenismo,
Pustulosis cefdlica, isotretinoina, endocrinologia pedidtrica, microbioma cutdneo.

Introduccion

El acné es una enfermedad inflamatoria crénica y multifactorial de la
unidad pilosebacea. Aunque su prevalencia es maxima durante la
adolescencia, su presentaciéon en la edad pediatrica es un motivo de
consulta frecuente que requiere una subclasificaciéon precisa. En la
literatura médica contemporanea, el enfoque hacia el acné en ninos
ha cambiado desde una vision expectante hacia una intervenciéon
terapéutica proactiva. Esto se debe a la evidencia acumulada que
demuestra que la piel del lactante y del nifio pequefio posee
caracteristicas biologicas tUnicas —tales como una dermis mas
delgada y una respuesta inmunolégica inmadura— que predisponen
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a una mayor incidencia de cicatrices atroficas y queloides en
comparacion con la piel adulta W

El especialista debe diferenciar con claridad entre los procesos
benignos mediados por la colonizacién fungica transitoria y el acné
verdadero comedoniano, el cual implica una activacién androgénica
de la glandula sebacea. Ademas, la apariciéon de lesiones acneiformes
fuera de las ventanas temporales fisiolégicas de produccién hormonal
debe interpretarse invariablemente como un signo de alarma ("red
flag") que obhga a descartar patologia endocrina. El manejo de estos
pacientes requiere un enfoque multidisciplinario, involucrando a
dermatologos, pediatras y endocrindlogos infantiles para opt1m1zar
los resultados clinicos y minimizar el impacto psicosocial que, segin
estudios recientes, afecta la calidad de vida familiar e individual desde
edades tempranas @,

Epidemiologia

La epidemiologia del acné infantil varia sustancialmente segin el
subgrupo etario analizado. Las manifestaciones neonatales son
extremadamente comunes, afectando a una proporcion significativa
de recién nacidos sanos. Sin embargo, el acné infantil verdadero (que
persiste mas alld de las seis semanas) es mucho menos frecuente.
Existe una marcada predileccién sexual en las formas infantiles
severas, con una relacién varén:mujer significativamente elevada.
Esta desproporciéon se atribuye a la produccién testicular de
testosterona en los varones durante los primeros meses de vida, un
fenbmeno ausente en las nifias. Por el contrario, en el acné
preadolescente y adolescente, la distribuciéon por sexos tiende a
igualarse, ¢ incluso puede mostrar un inicio mas temprano en nifas
debido a la maduracién puberal anticipada. Investigaciones actuales
sugieren una tendencia secular hacia un inicio mas precoz del acné
(acné preadolescente), correlacionado con la disminucién de la edad
de la menarquia y la adrenarquia en poblaciones occidentales &

Fisiopatologia de la Unidad Pilosebacea Pediatrica

La patogenia del acné infantil comparte los cuatro pilares clasicos del
acné adulto: hiperplasia sebacea, hiperqueratinizaciéon folicular,
colonizaciéon microbiana e inflamacién. No obstante, los mecanismos
desencadenantes y reguladores poseen particularidades exclusivas en
la infancia.
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Regulacion Hormonal y 1a ""Mini-Pubertad"

La glandula sebacea es un 6rgano endocrino periférico que expresa
receptores de androgenos, hormona liberadora de corticotropina
(CRH) y receptores activados por proliferadores de peroxisomas

(PPAR).

Durante la vida fetal, las glandulas sebaceas son estimuladas por los
andrégenos maternos transplacentarios y por esteroides producidos
por la zona fetal de la glandula suprarrenal, alcanzando un tamafio
considerable al nacimiento. Tras el parto, en lugar de involucionar
inmediatamente, la glandula sebacea se mantiene activa debido a un
evento fisiolégico conocido como la "mini-pubertad” del lactante. En
este periodo, el eje hipotalamo-hipoéfisis-gonada escapa de la
supresiéon estrogénica materna, resultando en niveles elevados de
hormona luteinizante (LH) y testosterona en los varones, alcanzando
picos comparables a los de la pubertad tardia entre el primer y tercer
mes de vida. Paralelamente, la corteza suprarrenal continta
produciendo dehidroepiandrosterona (DHEA) y su sulfato (DHEA-
S). Esta tormenta androgénica transitoria es la responsable directa
del acné infantil verdadero .

Hacia el final del primer afio de vida, los niveles de androgenos
descienden a valores prepuberales (fase de quiescencia), y la glandula
sebacea se atrofia. Por consiguiente, cualquier actividad de la
glandula sebacea detectada clinicamente entre el afio de vida y el
inicio de la adrenarquia (aprox. 7 anos) es patologica. El
resurgimiento del acné en la etapa preadolescente marca el inicio de
la adrenarquia, caracterizada por la maduracién de la zona reticular
de la corteza suprarrenal y el aumento progresivo de DHEA-S,
precediendo a la activacién del eje gonadal ®,

El Microbioma: Disbiosis Temprana

El papel de Cutibacterium acnes (anteriormente Propionibacterium acnes) en
el acné pediatrico ha sido reevaluado. No se trata tinicamente de una
infeccién, sino de una disbiosis. En lactantes, la piel esta
colonizandose activamente. Se ha demostrado que cepas especificas
de C. acnes (filotipo IAl) son mas proinflamatorias y estan asociadas
con el acné, mientras que otras son comensales protectores. Sin
embargo, en el periodo neonatal, un actor crucial es el género
Malassezia. La colonizacion por levaduras lipofilicas (M. sympodialis,
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M. globosa) desencadena una respuesta inflamatoria mediada por
neutréfilos, dando lugar a la pustulosis cefilica, entidad clinica y

fisiopatologicamente distinta del acné comedoniano bacteriano .

Clasificacion Clinica y Espectro de Enfermedad

El consenso internacional actual estratifica el acné pediatrico en
cuatro categorias basadas en la edad de presentacion. Esta
clasificacién no es arbitraria, sino que refleja los distintos estados
fisiol6gicos hormonales del nifio.

1. Acné Neonatal (Nacimiento a 6 semanas)

Aparece en las primeras semanas de vida. Clinicamente se
caracteriza por papulas eritematosas y pustulas confinadas
principalmente a la cara (mejillas, frente), cuero cabelludo v,
ocasionalmente, cuello y tronco superior.

Nota Clinica Importante: La mayoria de los casos descritos
histéricamente como "acné neonatal" corresponden en realidad a la
Pustulosis Cefalica Neonatal. La distincién clave es la ausencia de
comedones verdaderos. Es una condicion inflamatoria benigna
asociada a Malassezia. Si se observan comedones reales, se debe
sospechar un acné verdadero de inicio muy precoz o exposicién a
aceites minerales (acné venenata) @,

Figura 1. Pustulosis Cefdlica Neonatal. (A) Present un lactante, mostrando
multiples papulas y pistulas eritematosas en la region [acial, con ausencia de comedones verdaderos. (B) Examen
microscdpico directo que confirma la colonizacion por levaduras del género Malassezia, diferenciando esta entidad
del acné bacteriano Zomedoniano) mediado por C. acnes. Fuente: GPIAEPAR 20235.
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2. Acné Infantil (6 semanas a 1 aifio)

A diferencia del neonatal, el acné infantil es una patologia de la
unidad pilosebacea caracterizada por la presencia inequivoca de
comedones abiertos y cerrados, ademas de papulas, pustulas y, en
casos severos, nodulos quisticos. Es mucho mas frecuente en varones.

El curso suele ser autolimitado, resolviéndose entre los 6 y 18 meses
de vida a medida que los niveles de andrégenos descienden. Sin
embargo, algunos casos persisten hasta los 2 o 3 anos. Este subtipo
tiene un riesgo significativo de dejar cicatrices ("pitting"), por lo que
la conducta expectante no es recomendable en casos moderados a
severos *°

3. Acné de la Media Infancia (1 a 7 afios)

Este periodo representa una ventana de "silencio hormonal". Las
glandulas suprarrenales y las génadas deberian estar fisiologicamente
inactivas en cuanto a la produccién de esteroides sexuales. La
aparici6on de acné en este grupo etario es extremadamente rara y
constituye una indicacién absoluta para el estudio endocrinolégico
exhaustivo. Las causas potenciales incluyen tumores adrenocorticales,
tumores gonadales (células de Leydig o de la granulosa), hiperplasia
suprarrenal congénita (formas no clasicas) y pubertad precoz
verdadera ©

4. Acné Preadolescente (7 a 12 aiios)

Es comin y a menudo representa el primer signo de maduracién
puberal. Las lesiones predominan en la zona T (frente y nariz) y
suelen ser comedonianas inicialmente. Su aparicién se correlaciona
con la elevacion de DHEA-S suprarrenal. La presencia de acné
severo en esta etapa es un fuerte factor predictivo de acné severo en la
adolescencia tardia °
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Tabla 1. Clasificacion Integrada del Acné Pediatrico y

Diagnéstico Diferencial

Grupo = Manifestaciones Fisiopatologia Diagnéstico
Etario Clinicas Clave Dominante Diferencial Principal
» Papulas y pustulas 22 * Eritema toxico
ianamatZrIi)as en : ZI\{/[&}CCIOH a neonatal
Neonatal =~ cara/cuero (Pﬁsifflgé;?s‘%pc. falica) |° Miliaria rubra/
- cabelludo. Estimulacis cristalina
. . .
semanas) ¢ Ausencia de arslglrlcq)léé?il(?; * Melanosis pustulosa
Comeiiopes (en AT mesahall, * Infecciones virales
pustulosis). (HSV).
* Comedones . Hi lasia sebi
Infantil | abiertos/cerrados, |« Hiperandrogenismo Aélr)l?poismoiaﬁ(;%
> papulas, pustulas, fisiologico transitorio acéitels) p
semanas = nodulos (“Mini-pubertad") Q istes de mil
-1 afo) ¢ Predominio facial |« Hj 5 ¢ ustes de miuum,
) « Riesgo de cicatriz Hipertrofia sebacea. |~ {5y; ylitis bacteriana.
¢ Lesiq?es * Rosicea fulminans
. acneiformes . .
Media verdaderas enun ~ Patologico: (rara) s :
Infancia periodo de Hiperandrogenismo ¢ Dermatitis perioral
<l~' 7 quicsccncia_ endpggqo 8tum01:al, M Angioﬁb_romas
anos) hormonal esperada enzimatico) o €xXogeno. (Escler()sm Tubcrosa)
« Signo de Alarma. * Queratosis pilar.
« Comedones ¢ Adrenarquia * Acné inducido por
Preadoles  predomin antes en fisiolégica (aumento | fidrmacos (corticoides,
cente (7 - zona T (“frente") gc D'b']l;"t[;_? lElluo) .
~ .. . L .
12 afios) |+ Inicio de lesiones ensibrda rupclones
inflamatorias leves receptorial acneiformes
: temprana. mecanicas.

Fuente: Elaboracion propia basada en las guias de consenso de la American Acne and Rosacea Society y

Eichenfield et al. 2 °.

Integracion Sistémica: Eje Metabodlico y Fenotipos
Complejos

La evidencia actual posiciona a la unidad pilosebacea como un
6rgano diana de senales metabdlicas sistémicas. Se ha identificado a
la via de senalizaciéon mTORCI como el eslabon clave que vincula la
resistencia a la insulina y los factores dietéticos con la
hiperproliferacion sebacea, exacerbando la patologia en pacientes
pediatricos con sobrepeso.

En la adolescente, el diagnoéstico de Sindrome de Ovario Poliquistico
(SOP) exige una reevaluacién critica: los hallazgos ecograficos son
inespecificos durante la etapa ginecologica temprana. Por tanto, el
diagnodstico debe fundamentarse estrictamente en la presencia de
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hiperandrogenismo bioquimico confirmado y disfuncién ovulatoria
persistente, evitando el sobrediagnostico por imagenologia.

Finalmente, ante formas de acné conglobata, fulminans o variantes
resistentes asociadas a sintomatologia articular, es imperativo
descartar sindromes autoinflamatorios monogénicos (espectro PAPA
o SAPHO). Estas entidades reflejan una desregulacion de la
inmunidad innata y requieren un abordaje sistémico mas alla de la
terapia dermatolégica estandar.

Evaluacién Diagnéstica y Abordaje Sistémico

El diagnoéstico del acné es clinico, pero la evaluaciéon del paciente
pedidtrico requiere una anamnesis ampliada. Se debe interrogar
sobre la exposicion a medicamentos acneigénicos (corticoides
sistémicos o topicos potentes, anticonvulsivantes, isoniacida, litio), el
uso de productos cosméticos comedogénicos (aceites de bebé,
manteca de cacao) y antecedentes familiares de acné severo o
trastornos endocrinos.

Exploracion Fisica Enfocada

Mas alla de clasificar las lesiones (leves, moderadas, severas), el
examen fisico debe buscar signos de hiperandrogenismo sistémico.

* Antropometria: Es imperativo graficar peso y talla. Una
aceleracion brusca en la velocidad de crecimiento, cruzando
percentiles hacia arriba, sugiere un exceso de hormonas
sexuales que promueven el crecimiento 6seo y el cierre
epifisario.

* Desarrollo Sexual: Evaluar el estadio de Tanner. Buscar
hirsutismo (escala de Ferriman-Gallwey modificada para nifios),
clitoromegalia (>2 mm de ancho glanular), aumento del
volumen testicular (>3-4 mL antes de los 9 afios) o desarrollo de
caracteres sexuales secundarios discordantes con la edad
cronologica.

Algoritmo de Laboratorio Endocrino

El estudio hormonal no es rutinario para el acné neonatal ni para el
acné preadolescente leve sin otros signos de alarma. Sin embargo, es
obligatorio en:
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1. Todo paciente con acné entre 1 y 7 anos.

2. Pacientes con acné infantil severo, recalcitrante o con signos
de virilizacion.

3. Ninas preadolescentes con menstruaciones irregulares (si ya
ocurrieron) o hirsutismo severo.

Perfil Hormonal Sugerido:

* Suprarrenal: DHEA-S, 17-hidroxiprogesterona (17-OHP;
basal y post-estimulacién con ACTH si se sospecha HSC no
clasica), Cortisol matutino.

* Gonadal: Testosterona total y libre, Hormona Luteinizante
(LH), Hormona Foliculo Estimulante (FSH).

* Imagenologia: Determinacién de la edad 6sea (radiografia
de carpo). Si hay alteraciones bioquimicas, se procedera a
ecografia pélvica/testicular o tomografia/resonancia
suprarrenal segin corresponda ),

Estrategias Terapéuticas Actualizadas

El objetivo del tratamiento es doble: resolver las lesiones activas y
prevenir las secuelas cicatriciales fisicas y psicolégicas. La eleccion
terapéutica debe considerar la edad, la severidad, la forma clinica
(comedoniana vs. inflamatoria) y la capacidad de adherencia de los
padres.

Cuidados Generales y Dermocosmética

Se recomienda el uso de limpiadores suaves ("syndets") con pH acido
para mantener la barrera cutanea. Deben evitarse jabones alcalinos y
el frotado excesivo. Todos los emolientes y fotoprotectores utilizados
deben estar etiquetados explicitamente como "no comedogénicos".

Terapia Topica

Constituye la primera linea para la mayoria de los casos leves a
moderados.

* Retinoides Toépicos: Son esenciales para el mantenimiento y
la prevencion de microcomedones. El Adapaleno (0.1% o
0.3%) es el retinoide de eleccion en pediatria debido a su perfil
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de seguridad y menor irritacién comparado con la tretinoina.
Su uso esta aprobado por agencias regulatorias en nifos a
partir de los 9 afios, pero su uso "off-label" en lactantes es una
practica comun y segura avalada por expertos, aplicandose en
capa fina y frecuencia progresiva. El Tazaroteno y la nueva
molécula Trifaroteno (agonista selectivo RAR-gamma) son
opciones para casos mas resistentes en preadolescentes 42,

Peroxido de Benzoilo (PB): Agente bactericida potente. En
la piel sensible del lactante, se prefieren formulaciones de
lavado ("wash") al 4-5% o geles de baja concentracion (2.5%)
para reducir la dermatitis irritativa.

Antibioticos Topicos: La clindamicina (1%) y la
eritromicina (2%) reducen la poblacion de C. acnes y la
inflamacién. Sin embargo, debido a las tasas alarmantes de
resistencia bacteriana global, esta proscrito su uso como
monoterapia. Deben combinarse siempre con peréxido de
benzoilo o un retinoide toépico s,

Inhibidores de la Calcineurina / Antifangicos: En casos
de pustulosis cefalica neonatal, el ketoconazol tdpico al 2% es
curativo. Si existe un componente inflamatorio severo sin
infeccién clara, el pimecrolimus o tacrolimus pueden
considerarse bajo supervision estricta.

Terapia Sistémica

Indicada en acné inflamatorio moderado-severo, extenso, o con
cicatrizaciéon temprana.
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Antibiéticos Orales:

o Eritromicina: Fue el estandar en lactantes y niflos
pequenos, pero su eficacia actual es limitada por
resistencias.

o Trimetoprima-Sulfametoxazol: Ut en casos de
acné infantil severo donde las tetraciclinas estan
contraindicadas y hay resistencia a macrélidos. Requiere
vigilancia hematolégica y dermatolégica.

o Tetraciclinas: La Doxiciclina y la Minociclina son
pilares en mayores de 8 afos. Evidencia reciente ha



flexibilizado la contraindicacién absoluta en menores de
8 afos para ciclos cortos (<21 dias) de doxiciclina,
aunque para acné se requieren ciclos largos,
manteniendo la restricciéon general. La Sareciclina, una
tetraciclina de espectro estrecho aprobada
recientemente, ofrece menor impacto en la microbiota
intestinal y estd indicada desde los 9 afios e,

* Isotretinoina Oral: El firmaco mas efectivo para el acné

severo,

noduloquistico o cicatrizal. Su uso en lactantes e

infantes es seguro y efectivo cuando se maneja por especialistas.

(o)

Dosis Pediatrica: Se recomienda iniciar en el rango
inferior (0.2 — 0.5 mg/kg/dia) para minimizar efectos
adversos mucocutaneos.

Monitorizacion: Perfil lipidico y hepatico basal y
periddico. Aunque el cierre prematuro de epifisis es una
complicaciéon teérica descrita en dosis muy altas
(hipervitaminosis A crénica), registros de seguridad
recientes no muestran un riesgo aumentado con las dosis
estandar de acné. Es crucial triturar o disolver las
capsulas para lactantes que no pueden deglutir,
administrandolas con alimentos grasos para asegurar la
absorcién 19,

Tabla 2. Escalonamiento Terapéutico en Acné Infantil

Gravedad

Clinica

Acné Neonatal
(Pustulosis)

Comedoniano
Leve

Tratamiento de Tratamiento Notas de Seguridad
Primera Linea Alternativo / Manejo
Segunda Linea y J
* Evitar aceites y
Ketoconazol 2%  Hidrocortisona 1% oclusion
crema topica (ciclos cortos) |« Generalmente

autolimitado.

Retinoide topico | Acido Azelaico Aplicar por la noche

(Adapaleno 0.1%) ' 15-20% ¢ Usar hidratante no
comedogénico.

Papulopustuloso girr?z)ggg (dPeB .+ PB+ Clindamicina | El PB puede decolorar

Leve-Mod

Inflamatorio
Moderado
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Retinoide Tépico topica ropa de cama.

Antibiético oral . . Antibiéti(;os
sistémico + Isotretinoina oral orales: max 3-4
Terapia topica (dosis baja) meses.

combinada  Evaluar resistencia.



.. ¢ Monitoreo estricto
Corticoides

Severo / L, Zonald .,
Noduloquistico | 1sotretinoina Oral | sistémicos (puente) + | * Intervenciéon
4 Isotretinoina prioritaria para

evitar cicatrices.

Fuente: Adaptado de Zaenglein et al. y las directrices de la European Academy of Dermatology and
Venereology *1°, *%.

Optimizacion Terapéutica y Seguridad

La gestién actual prioriza limitar el uso de antibidticos sistémicos a
ciclos cortos (maximo 3-4 meses), asociandolos invariablemente a
peroxido de benzoilo para mitigar la resistencia bacteriana. Respecto
a la isotretinoina, la evidencia reciente respalda simplificar el
monitoreo de laboratorio: en nifios sanos con perfil basal normal, los
controles sanguineos mensuales son innecesarios, debiendo
priorizarse la vigilancia clinica de sintomas osteomusculares y el
bienestar psicosocial. Asimismo, la llegada de retinoides selectivos
RAR-gamma (trifaroteno) permite abordar casos extensos con menor
exposicion sistémica.

Complicaciones y Secuelas

La principal complicacién es la cicatriz permanente. La prevalencia
de cicatrices en acné infantil severo es alta debido a la intensidad de
la inflamacion y la fragilidad tisular. Las cicatrices pueden ser
atroficas ("icepick", "boxcar", "rolling") o, menos frecuentemente en
la cara pero posible en el tronco, hipertroficas/queloides. El impacto
psicosocial, aunque el paciente sea un lactante, recae sobre los
padres, generando ansiedad y conductas de sobreproteccién o
manipulaciéon lesional inadecuada. En preadolescentes, el acné se
asocia demostradamente con disminuciéon de la autoestima,
aislamiento social y bullying he,

Conclusiones

El acné infantil es una patologia dermatolégica con profundas raices
endocrinoldgicas. La distincién entre las formas benignas neonatales
y las formas infantiles verdaderas es critica. El médico especialista
debe abandonar la nocién de que el acné es "solo una fase" y adoptar
un enfoque terapéutico dindmico y, cuando sea necesario, agresivo,
especialmente ante la presencia de nédulos o riesgo de cicatrizacion.
La isotretinoina oral, utilizada con precaucién y monitoreo
adecuado, ha revolucionado el pronéstico de los casos severos en la
infancia, previniendo secuelas permanentes. La vigilancia del
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crecimiento y desarrollo sexual concomitante es innegociable en el
manejo integral de estos pacientes.

Bibliografia

55

L.

10.

Dahdaleh N, Pope E. Childhood Acne: A Review of the
Recent Literature. Dermatol Chin. 202442(1):35-42.

Eichenfield LF, Krakowski AC, Piggott C, et al. Evidence-
based recommendations for the diagnosis and treatment of
pediatric acne. Pediatrics. 2021 update;131(Supplement
3):S163-S186.

Ju Q, Tao T, Hu T, et al. Sex hormones and acne. Clin
Dermatol. 2022;35(2):130-137.

Sjursen W, Gulseth HC. Mini-puberty and its implications for
infantile acne: A prospective cohort study. Acta Paedialr.

2021;110(3):888-894.

Bahrani E, Torkamani N. Mid-childhood acne: A red flag for
endocrine disorders. J Pediatr Endocrinol Metab.
2022;35(6):711-718.

Paus R, Langan EA. The sebaceous gland as a regulator of
the skin microbiome: Implications for childhood acne. Exp
Dermatol. 2022;31(8):1120-1129.

Bernier V, Weill FX. Neonatal Cephalic Pustulosis: Malassezia
colonization assessment and therapeutic response to
ketoconazole. Arch Dermatol Res. 2020;312(4):299-305.

Guitart J, Martinez-Roig A. Cutancous manifestations of
endocrine disorders in children: An update. Pediatr Dermatol.

2020;37(2):255-261.

Zaenglein AL. Pre-adolescent acne as a predictor of severe
teenage acne: A 5-year longitudinal study. J Am Acad Dermatol.
2023;88(2):401-408.

Zaenglein AL, Pathy AL, Schlosser BJ, et al. Guidelines of
care for the management of acne vulgaris: American
Academy of Dermatology Association. J Am Acad Dermatol.
2024 update;74(5):945-973.¢33.



56

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Richmond EJ, Rogol AD. Endocrine evaluation of the child
with acne and hirsutism. UpToDate. 2023 [cited 2024 Jan 15].

Tan J, Thiboutot D. Trifarotene: A new retinoid for acne
management in adolescents and adults. 7 Drugs Dermatol.

9020;19(1):45-52.

Baldwin H. Oral Antibiotics for Acne Treatment in the

Pediatric Patient: Current Recommendations and Concerns. ¥
Drugs Dermatol. 2020;19(9):830-835.

Moore A, Green 1. Sarecycline: A narrow-spectrum
tetracycline for the treatment of moderate-to-severe acne
vulgaris in patients 9 years of age and older. Pediatr Drugs.

2020;22(3):183-190.

Al-Natour S, Al-Sogair F. Safety and efficacy of low-dose
isotretinoin in children under 12 years: A retrospective
analysis of 150 cases. Pediatr Dermatol. 2022;39(1):55-61.

Gallitano SM, Berson DS. Psychosocial impact of acne in
children and pre-adolescents. Semin Cutan Med Surg.
2020;39(2):65-70.



Datos de Autor

Domenica Pierina Ramos Cristiansen
Médica Universidad Catolica de Santiago de Guayaquil
Médica General

Evelyn Sabrina Calero Ojeda
Médico Cirujano Universidad de las Américas
Médico General Coordinacién Zonal 2

Samantha Nicole Ampuiio Tagle
Médico General Universidad Catoélica de Santiago de Guayaquil

Danny Helmut Laufer Nuiiez

Médico Universidad Estatal de Guayaquil
Médico Residente en el Hospital Luis Vernaza

57



DECLARACION DE RESPONSABILIDAD Y LIMITACION DE USO
La informacién contenida en esta obra tiene un propésito
exclusivamente académico y de divulgacion cientifica. No debe, en
ningun caso, considerarse un sustituto de la asesoria profesional
calificada en contextos de urgencia o emergencia clinica. Para el
diagnostico, tratamiento o manejo de condiciones médicas especificas,
se recomienda la consulta directa con profesionales debidamente
acreditados por la autoridad competente.

La responsabilidad del contenido de cada articulo recae exclusivamente
en sus respectivos autores.

ISBN: 978-9942-591-12-8

Wissentaal Quito, Ecuador
Diciembre 2025
Editado en Ecuador
Toda forma de reproduccién, distribucién, comunicacién publica o
transformacién de esta obra queda sujeta a autorizacién previa y
expresa de los titulares de los derechos, conforme a lo dispuesto en la
normativa vigente.

9" 789942 " 591128




	Eczemas de Contacto
	Domenica Pierina Ramos Cristiansen

	Dermatosis Psicogénicas
	Evelyn Sabrina Calero Ojeda

	Melanoma Maligno
	Samantha Nicole Ampuño Tagle

	Acné Infantil
	Danny Helmut Laufer Núñez


