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Resumen.—Las lesiones cutaneas que se desarrollan sobre
herpes zoster resueltos son infrecuentes y diversas. Las méas
frecuentes son el granuloma anular y otros tipos de enferme-
dades granulomatosas, aunque se han descrito otras como
los tumores solidos malignos, infiltraciones leucémicas o lin-
fomatosas, infecciones y reacciones comedonicas. Se revi-
san los casos de 4 pacientes (2 mujeres y 2 varones), con
una edad comprendida entre 34 y 78 afios (media de 61),
con lesiones cutaneas granulomatosas que aparecieron en
las localizaciones de herpes zéster previos. En todos ellos se
realizd una biopsia cutanea y se revisaron las caracteristicas
epidemiolégicas, clinicas y anatomopatolégicas. Las lesiones
clinicas eran muy variables, incluyendo papulas eritematosas,
cicatrices deprimidas, méaculas papulosas infiltradas y nédu-
los. En los 4 casos se observé como hallazgo histolégico co-
mun la presencia de una infiltracién granulomatosa constitui-
da por granulomas de células epitelioides y células gigantes
multinucleadas sin necrosis caseosa. Tres de los pacientes
mostraron un infiltrado liguenoide. No se encontraron signos
de infeccion herpética en la histologia.

Deseamos destacar la presentacion clinica variable de las le-
siones cutéaneas. En los hallazgos histopatolégicos, ademas
del infiltrado granulomatoso, tres mostraron una reaccion li-
guenoide descrita raramente en la literatura médica.

Palabras clave: granulomas, herpes zoster, reacciones cuta-
neas.

©00000000000000000000000000000000000000000000000000000000

INTRODUCCION

Las lesiones cutaneas que se desarrollan sobre her-
pes zoster resueltos son infrecuentes y diversas. Se han
descrito diferentes tipos de lesiones. Estas incluyen gra-
nuloma anular!#, granulomas sarcoideos®, granulo-
mas tuberculoides®, vasculitis granulomatosa’, foliculi-
tis granulomatosa®, dermatitis granulomatosas no
clasificadas’, comedones!?, erupciones acneiformes!?,
tina'?, psoriasis'?, liquen plano!*!®, enfermedad injerto
contra huésped liquenoide!'S, dermatosis eosinofilica!’,
colagenosis reactiva perforante adquirida’®, pseudolin-
foma!, linfoma®, leucemia?®', sarcoma de Kaposi*, an-
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POST-ZOSTER GRANULOMATOUS REACTIONS
IN FOUR PATIENTS

Abstract.—Skin lesions that develop over the sites of resolved
herpes zoster are infrequent and diverse. The most frequent
ones are granuloma annulare and other types of granuloma-
tous diseases, although others have been described, such as
solid malignant tumors, leukemic or lymphomatous infiltra-
tions, infections and comedonic reactions. We review four
patients (2 women and 2 men) aged between 34 and
78 years (mean age 61) with granulomatous skin lesions that
appeared at the sites of prior herpes zoster. In all of them, a
skin biopsy was performed, and the epidemiological, clinical
and anatomopathological characteristics were reviewed. The
clinical lesions were highly variable, including erythematous
papules, depressed scars, infiltrated maculopapular lesions
and nodules. In all four cases, the presence of granuloma-
tous infiltration made up of epithelioid-cell granulomas and
multinuclear giant cells with no caseous necrosis was ob-
served as a common histological finding. Three of the patients
showed a lichenoid infiltrate. There were no signs of herpes in-
fection in the histology.

We would like to emphasize the variable clinical presentation
of the skin lesions. In the histopathological findings, apart
from the granulomatous infiltrate, three patients showed a
lichenoid reaction rarely described in literature.
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giosarcoma?, epitelioma basocelular?!, epitelioma es-
pinocelular?, liquen escleroso y atréfico y enfermedad
de Rosai-Dorfman®. Estas reacciones pueden aparecer
en un tiempo muy variable desde la resolucion del her-
pes zoster.

Dentro de ellas, el granuloma anular y otros tipos
de reacciones granulomatosas son las descritas con
mas frecuencia®. Se presentan 4 pacientes con lesio-
nes granulomatosas tras herpes zoster.

DESCRIPCION DE LOS CASOS

Las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los
pacientes se recogen en las tablas 1y 2.

Caso 1

Una mujer de 34 anos con leucemia linfatica aguda
con cromosoma Philadelphia positivo ingresé para
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TABLA 1. LESIONES DEL HERPES ZOSTER

Caso n.% Inmunosupresion Localizacion Tratamiento del
Edad/Sexo p del herpes zdster herpes zdster/Via
1/34/Mujer Leucemia linfatica Cuello, hombro, escépula Aciclovir y foscarnet IV
aguda y pecho derecho
2/68/Varoén No Frontal izquierdo Aciclovir oral
3/78/Mujer No Espalda, costado y Aciclovir oral
submamario izquierdo
4/67/Varén Sindrome mielodisplésico Hombro derecho Aciclovir IV y aciclovir oral

TABLA 2. LESIONES GRANULOMATOSAS

Caso n% Intervalo de
Edad /Se.xo aparicion desde el Tipo de lesion Sintomatologia Tratamiento Evolucion
herpes zoster (dias)

1/34/Mujer 30 Papulas liquenoides que Ligero prurito No Resolucion

confluyen en placas gradual
2/68/Varon 30 Cicatriz deprimida Asintomatica No Persistencia

3/78/Mujer 14 Placa y lesiones Asintomatica Esteroides Resolucion
eritematopapulosas tépicos gradual

4/67/Varén 15 Nédulos eritematosos Prurito ocasional Esteroides Resolucion
tépicos gradual

Fig. 1.—Caso 1. Papulas liquenoides en cuello y hombro.

trasplante de médula 6sea. Diez dias después del tras-
plante le apareci6 un herpes zéster en la region la-
teral derecha de cuello, escapula, hombro y mama,
correspondiendo a los dermatomas Cs-C,. Fue tratada
con aciclovir intravenoso y a los 8 dias de completar
el tratamiento tuvo otro episodio de vesiculas en la
misma distribucién, por lo que se inici6 tratamiento
con foscarnet intravenoso. Treinta dias después del
episodio agudo de herpes z6ster, aparecieron unas le-
siones papulosas, violdceas, de aspecto liquenoide,
con un didmetro entre 0,5y 2 cm, limitadas a los der-

e s z 7
Fig. 2.—Infiltrado inflamatorio granulomatoso formado por histioci-
tos, linfocitos y células multinucleadas. (Hematoxilina-eosina, x40.)

matomas previos (fig. 1). Se realiz6 una biopsia en la
que se observaba un infiltrado inflamatorio en ban-
da en la dermis papilar, con granulomas constituidos
por histiocitos, células gigantes multinucleadas y lin-
focitos (fig. 2).

Caso 2

Un varén de 68 anos, con antecedentes de tres epi-
sodios de herpes zoster facial izquierdo (el primero
hacia 10 anos, el segundo no podia precisar con exac-
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Fig. 4—Caso 3. Lesiones en placa eritematosa en espalda y costado.

titud el intervalo y el tercero hacia un mes), referia
que al cicatrizar las lesiones del ultimo episodio de
herpes zoster, le habia aparecido en la regién frontal
media una lesién atréfica con aspecto cicatricial, asin-
tomatica (fig. 3). La biopsia mostr6é una dermatitis
granulomatosa constituida por linfocitos, células plas-
maticas y células gigantes multinucleadas, con vasculi-
tis linfocitaria focal.

Caso 3

Una mujer de 78 anos, sin antecedentes personales
de interés, presentaba en la region paravertebral iz-
quierda una placa de aproximadamente 7 x 6 cm de
diametro, eritematosa, infiltrada, de limites irregula-
res y bien definidos acompanada de lesiones eritema-
topapulosas de aproximadamente 0,5 cm siguiendo
un dermatoma por costado izquierdo y region sub-
mamaria izquierda hasta el esternén (fig. 4). Hacia
14 dias que en la zona descrita le habia aparecido un
herpes zoster que se habia resuelto con aciclovir oral.
Se le paut6 tratamiento con corticoides tépicos con
mejoria de las lesiones. En la biopsia se observaba una
dermatitis liquenoide y granulomatosa.

Fig. 5.—Caso 4. Nédulos eritematosos en hombro derecho.

Caso 4

Un varén de 67 anos, con antecedentes de inmu-
nosupresion por un sindrome mielodisplasico en tra-
tamiento con quimioterapia, presentaba en el hom-
bro derecho, en la misma zona del herpes zéster
previo hacia 15 dias, tres n6dulos eritematosos con un
diametro aproximado de 0,5 cm, con bordes regulares
y bien definidos (fig. 5). Referia como tnico sintoma
prurito ocasional. Se paut6 tratamiento con corticoi-
des topicos, con mejoria de las lesiones. Se realiz6 una
biopsia cutanea, que mostré una dermatitis granulo-
matosa con vasculitis linfocitaria focal.

DISCUSION

Se han descrito diferentes tipos de reacciones cutd-
neas en las localizaciones previas de una infeccién por
virus varicela-zéster (VVZ). Entre las reacciones gra-
nulomatosas, la presentacion clinica que aparece con
mas frecuencia reflejada en la bibliografia son las pa-
pulas, aunque, como en nuestros casos, también se
describen cicatrices deprimidas?® y n6dulos®2°. Las
reacciones granulomatosas estin moduladas por el es-
tado inmunolégico del individuo y por el estado di-
namico de la formaciéon de granulomas. Esto puede
explicar la variedad morfolégica de las reacciones gra-
nulomatosas después de las infecciones por el VVZ.
En ninguno de los pacientes las lesiones desbordaban
los limites del herpes zoster previo, ni existian lesiones
a distancia. El intervalo entre el episodio agudo y la
aparicion clinica de las reacciones era relativamente
corto, con un rango de 14 a 30 dias. Dos de los pacien-
tes mostraban inmunosupresién. Se ha sugerido que
ésta produce una respuesta inmunitaria alterada me-
diada por las células de la linea macrofagica que puede
estar implicada en el desarrollo de estos granulomas?.

En los hallazgos histopatologicos de las reacciones
tras el zoster, las alteraciones granulomatosas son las
mas frecuentes. En nuestros casos, ademas de las reac-
ciones granulomatosas en la histopatologia, tres de los
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pacientes mostraban una respuesta histopatolégica
liquenoide, raramente descrita en la literatura mé-
dica!*1526:28_ En los 4 casos se observé como caracte-
ristica comun la presencia de una infiltracién gra-
nulomatosa constituida por granulomas de células
epitelioides y células gigantes multinucleadas sin ne-
crosis caseosa. Algunos de los granulomas estaban
bien delimitados y otros mostraban unos limites vaga-
mente definidos y asociados a una abundante infiltra-
cion linfocitaria. Los granulomas, localizados en la
dermis reticular, se disponian ocasionalmente en dis-
posicion perivascular o perianexial. En 3 de los 4 pa-
cientes el infiltrado presentaba un patrén liquenoide.
Estaba constituido por linfocitos, histiocitos y células
gigantes multinucleadas con formacién ocasional de
algtin granuloma. En uno de los casos el infiltrado li-
quenoide adoptaba un patrén semejante a un liquen
nitidus. Este paciente ha sido publicado anteriormen-
te como el primer caso de dermatitis liquenoide de cé-
lulas gigantes en cicatrices de herpes z6ster®. Ningun
caso mostraba signos de efecto citopdtico herpético.

El mecanismo patogénico de estas respuestas es des-
conocido. Se piensa que los posibles factores provoca-
dores pueden ser una reaccién de hipersensibilidad
tipo III o tipo IV?5, el fenémeno de Koebner! 25141522 o
un origen viral en el que los antigenos del VVZ o los
antigenos tisulares alterados por el virus induzcan una
reaccion de hipersensibilidad alterada®*. Nikkels et al’
estudiaron mediante inmunohistoquimica e hibrida-
cioén in situ 5 pacientes con reacciones granulomato-
sas tempranas después de infecciones por el VVZ. En
todos los pacientes las glucoproteinas del VVZ gpl
y gpll estaban presentes en las células de los vasos al-
terados, pero las secuencias correspondientes al geno-
ma se encontraron en localizaciones similares sola-
mente en 3 pacientes. Los autores concluyeron que
las glucoproteinas virales de la envoltura, mas que par-
ticulas virales completas, eran las que podian producir
la formacion de granulomas después de la infeccion
por el VVZ. Junto al VVZ, otros factores inmunologi-
cos, neurales o vasculares podrian influir en el de-
sarrollo de las lesiones cutaneas.

No siempre se demuestra la presencia de ADN viral
del VVZ mediante la técnica de reacciéon en cadena de
la polimerasa (PCR) en el tejido lesional. Se detecta
con mayor frecuencia en lesiones tempranas, de me-
nos de un mes de evolucion, que en las tardias (2'y
4 anos después de resolverse el herpes zéster)3°. Por
todos estos motivos algunos investigadores han sugeri-
do que continuar con el tratamiento antiviral puede
no ser util en las reacciones inflamatorias tras la reso-
lucion del zoéster. El curso clinico con frecuencia se re-
suelve en meses con o sin tratamiento’.
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