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HISTORIA CLINICA

Un paciente varén de 69 anos fue remitido a nues-
tro servicio por lesiones pruriginosas en la espalda y
las extremidades de 15 dias de evolucion. Aunque era
aficionado a la apicultura, no recordaba antecedente
de picadura ni habia introducido recientemente nin-
gin medicamento nuevo. Entre los antecedentes per-
sonales destacaba una leucemia linfatica crénica
(LLC) diagnosticada hacia 8 anos, actualmente en es-
tadio A de Binet (estadio O de RAI) que no requeria
tratamiento en ese momento. Habia sido intervenido
quirdrgicamente hacia 7 anos de un adenocarcinoma
de prostata con intencion curativa. Estaba en trata-
miento con alopurinol, furosemida/triamtereno, par-
che de nitroglicerina, flecainida, enoxaparina y alpra-
zolam.

EXPLORACION FISICA

A la exploracion presentaba un buen estado gene-
ral, adenopatias axilares y una discreta esplenomega-
lia. En los flancos y en las extremidades se apreciaban
pdpulas edematosas con una pequena vesicula cen-
tral, en muchos casos erosionada. En las piernas pre-
sentaba ademas ampollas de 2-3 cm de didmetro, de
contenido seroso claro o serohemorragico (fig. 1), al-
gunas de ellas en fase costrosa (fig. 2). No tenia lesio-
nes en mucosas.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS

En la analitica destacaba la presencia de 36.800 leu-
cocitos/mm? con 81 % de linfocitos; la bioquimica y la
coagulacién eran normales. Se realiz6 una biopsia cu-
tanea de una ampolla (fig. 3) y de una papula edema-
tosa (fig. 4).
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DIAGNOSTICO

Dermatosis eosinofilica asociada a procesos hema-
tologicos de tipo neoplasico o proliferativo (reacciéon
exagerada a picadura de artrépodo en paciente con
LLC).

HISTOPATOLOGIA

En la biopsia de la lesion ampollosa se aprecia una
ampolla subepidérmica, cuyo techo estd constituido

Fig. 2.—Papulas edematosas con centro erosionado junto a una le-
sién en fase costrosa de mayor tamafo.
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Fig. 4.—En dermis observamos una reaccion inflamatoria perivas-
cular e intersticial de células mononucleadas con abundantes eosi-
nofilos.(Hematoxilina-eosina, x40.)

por un epitelio parcialmente necrético con reepiteli-
zacion y el suelo por las papilas dérmicas. La ampolla
contiene fibrina, células mononucleadas y multiples
eosinofilos (fig. 3). En la papula edematosa existe en
la epidermis un intenso edema inter e intracelular,
que induce la formacién de vesiculas basales y ruptura
de la membrana basal. En ambas biopsias vemos en
toda la dermis reaccién inflamatoria perivascular e
intersticial de células mononucleadas con abundantes
eosindfilos, intensa ectasia capilar y edema (fig. 4).
La inmunofluorescencia directa sobre piel perilesio-
nal de una ampolla fue negativa.

EVOLUCIONY TRATAMIENTO

A pesar de que el paciente abandon6 la apicultura,
la evolucion desde entonces ha consistido en multi-
ples rebrotes de lesiones cutaneas que remiten par-

cialmente con corticoides tépicos. La LLC ha progre-
sado a estadio C por plaquetopenia, pero dada su
edad y que estd asintomatico se ha decidido la absten-
cién terapéutica.

COMENTARIO

Las manifestaciones cutdneas son frecuentes en los
pacientes con procesos hematolégicos malignos. Estas
se clasifican en especificas (causadas por células neo-
plasicas) e inespecificas. Dentro de estas ultimas
Weed! describio, por primera vez, en 1965, una «hi-
persensibilidad exagerada a picadura de mosquito en
LLC». Desde entonces esta dermatosis ha sido men-
cionada en la literatura en multiples ocasiones con
terminologia variada como: «reaccién exagerada a pi-
cadura de artrépodo en pacientes con LLC»2?%, «reac-
cion tipo picadura de insecto en pacientes con neo-
plasias hematolégicas malignas»*, prurigo linfadénico,
«papulas tipo prurigo», etc. A pesar de que clinica e
histolégicamente es compatible con una picadura, la
mayoria de las veces el paciente no reconoce este an-
tecedente, por lo que Barzilai et al* comentaron la po-
sibilidad de denominar a esta entidad «erupcion eosi-
nofilica de los procesos hematolégicos», y mads
recientemente Byrd et al® proponen el término: «der-
matosis eosinofilica de los procesos mieloproliferati-
vos», evitando asi mencionar la picadura. Los criterios
diagndsticos que proponen son: a) la presencia de
una erupcién pruriginosa con papulas, nédulos y/o
vesiculoampollas resistente a tratamientos conserva-
dores; b) un infiltrado linfohistiocitario dérmico rico
en eosinofilos; ¢) descartar otras causas de eosinofilia
tisular incluyendo enfermedades ampollosas, infec-
ciones parasitarias, picadura de insecto conocida o
reacciéon medicamentosa, y d) existencia de una dis-
crasia o neoplasia hematolégica conocida o su de-
sarrollo posterior. Esta reaccion se ha visto en pacien-
tes infectados por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH)®y diversas enfermedades hematologi-
cas® como la agammaglobulinemia congénita’, la lin-
focitosis natural killer$, etc., pero es la LLC la que se
asocia con mayor frecuencia, quizd porque es la leu-
cemia mas prevalente en los paises occidentales o por-
que los linfocitos B neoplasicos alterados tengan rela-
cién con la etiopatogenia®.

La LLC esta englobada dentro de los sindromes lin-
foproliferativos, por lo que creemos que el término
que propone Byrd («dermatosis eosinofilica asociada
a sindromes mieloproliferativos») es incorrecto. Por
eso proponemos el término «dermatosis eosinofilica
asociada a procesos hematologicos de tipo neopldsico
o proliferativo», el cual englobaria todos los procesos
en los que ha sido descrito.

Su etiopatogenia es desconocida. Barzilai et al* des-
tacan que la mayoria de los procesos hematolégicos
en que aparece esta reaccion se originan de células B
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(LLG, linfoma del manto, linfoma de células grandes
y leucemia linfoblastica aguda). Consideran que el
mecanismo comun consistente en un desequilibrio en
el balance de las citocinas, con un exceso de interleu-
cina 4 (IL-4) e IL-5, originaria una proliferacién de cé-
lulas B y una respuesta inmune alterada caracterizada
por un infiltrado de eosindfilos. Las células B neopla-
sicas serian por tanto las responsables de la reaccion
de hipersensibilidad cutanea. Davis et al® postulan que
la inmunodeficiencia de estos pacientes combinada
con algun estimulo inmunolégico como puede ser la
picadura de insecto, un farmaco o un virus?, provoca-
ria una respuesta inmune alterada, con secrecién au-
mentada de IL-5. Ello implicaria una reactividad exa-
gerada de los eosinofilos, que a través de una cascada
de las citocinas daria lugar a la vasodilatacion y extra-
vasacion que se corresponden clinicamente con las
lesiones descritas, e histolégicamente, con un infiltra-
do linfohistiocitario rico en eosinéfilos. Se ha visto
que cuanto mayor numero de eosinoéfilos hay en el
infiltrado, mayor es el edema y mayor probabilidad
hay de formarse lesiones vesiculoampollosas®.

Clinicamente son lesiones papulosas, nodulares o
vesiculoampollas, pruriginosas y en ocasiones doloro-
sas, de tamano variable, que se localizan con mayor
frecuencia en areas fotoexpuestas y evolucionan a
brotes.

Se debe hacer el diagnéstico diferencial con: erup-
ci6on medicamentosa, lesion especifica de leucemia,
enfermedad ampollosa, foliculitis eosinofilica y sin-
drome de Wells. En nuestro caso descartamos una
erupcion medicamentosa, ya que el paciente no habia
introducido nueva medicacion; se descartdé una en-
fermedad ampollosa porque la inmunofluorescencia
directa fue negativa y se desestimo una lesion especi-
fica porque la histologia no lo sugeria.

El tratamiento es poco satisfactorio: la mejoria es
escasa y las recidivas frecuentes. Se ha probado trata-
miento corticoideo tépico, pero con frecuencia hay
que instaurarlo via oral, consiguiendo una mejoria es-
pectacular, pero las recidivas son constantes al sus-
penderlo. Se ha visto mejoria con el tratamiento qui-
mioterapico especifico* aunque algunos creen que
puede ser porque en estas pautas terapéuticas estd
incluido un corticoide. Otras posibilidades son la dap-
sona’ y la fototerapia (PUVA!? y UVB de banda estre-
cha?).

La importancia de esta reaccion radica en que pue-
de sugerir una progresion de la enfermedad subya-
cente o hacer sospechar su diagnéstico si no estaba
previamente diagnosticada®!!. Por tanto, ante un pa-
ciente con esta reaccion cutanea, sobre todo si ésta es

muy intensa y recidivante, debemos descartar la pro-
gresion de su enfermedad hematolégica o sospechar-
la si no estaba diagnosticada.
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