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Granulomas sarcoideos en material de
relleno facial inducidos por interferéon a
y ribavirina en paciente con hepatitis C

Sarcoid Granulomas in Facial Cosmetic Filler
Material: Induction by Interferon-a and
Ribavirin in a Patient with Hepatitis C

Sr. Director:

Los efectos secundarios cutaneos del interferén son frecuen-
tes, en particular las reacciones en el sitio de inyeccion, la
alopecia, las estomatitis, el prurito y los brotes de psoriasis,
eccemas o liquen plano'. La sarcoidosis inducida por interfe-
ron es un efecto adverso menos conocido, que puede afectar
al 0,2% de los pacientes?. En 1987 se publicé el primer
caso en un enfermo tratado con interferon por un carci-
noma renal®, y en 1993 el primero secundario al tratamiento
de una hepatitis C*. A partir de entonces han aparecido
numerosas publicaciones de sarcoidosis inducidas por este
farmaco?.

Presentamos el caso de una mujer de 56 anos que con-
sulto por lesiones faciales de un mes de evolucion. Entre sus
antecedentes destacaba una hepatitis C diagnosticada en
2002, por la que habia comenzado tratamiento con interfe-
ron a 2b pegilado y ribavirina en octubre de 2003. A los tres
meses del inicio del tratamiento desarrollé un edema facial
progresivo, por lo que la terapia fue suspendida. Durante el
mes siguiente el edema fue remitiendo, haciéndose evidente
la presencia de lesiones nodulares y violaceas en los surcos
nasogenianos, el labio superior y la frente, coincidiendo con
las areas previamente infiltradas por un material de relleno,
en particular Artecoll® (microesferas de polimetilmetacri-
lato suspendidas en una solucion de colageno al 3,5%) 14y 4
anos antes (figs. 1y 2). En la biopsia cutanea se observo en
la dermis la presencia de granulomas epiteloides con célu-
las gigantes multinucleadas rodeando estructuras vacuolares
opticamente vacias de diferentes tamanos (fig. 3). En la ana-
litica de sangre destacaba: GOT 60 U/l, GPT 79 U/l, enzima
convertidora de la angiotensina 145 U/l (normal: 0-115 U/l).
El Mantoux fue negativo y la radiografia de térax normal.
Al no haber otros sintomas sistémicos no se realizaron mas
pruebas complementarias. Establecimos el diagnéstico de
sarcoidosis inducida por interferon y ribavirina, con granulo-

Figura 1
frontal.

Placas violaceas de morfologia lineal en la region

Figura 2 Placas infiltradas en los surcos nasogenianos y el
labio superior.

mas en los territorios infiltrados con material de relleno. La
paciente decidi6 suspender definitivamente el tratamiento
antiviral, con lo que las lesiones involucionaron espontanea-
mente en 6 meses.

Ante este caso nuestro primer planteamiento fue si se
trataba de granulomas de cuerpo extrano o lesiones de sar-
coidosis, ya que tradicionalmente la presencia de material
extrano en granulomas epitelioides excluia este ultimo diag-
nostico. Sin embargo, actualmente se considera que en la
sarcoidosis la capacidad del sistema inmune para eliminar el
material extrafno esta alterada, de tal modo que este actla
como un foco para la ubicacion de los granulomas®.

Respecto al material de relleno infiltrado a nuestra
paciente, aunque le aseguraron que era Artecoll®, la
presencia en la biopsia de vacuolas de diferentes tamafos
permite sugerir la presencia de silicona, ya que los gra-
nulomas inducidos por Artecoll® presentan habitualmente
vacuolas de talla similar®.

Aunque la primera referencia de sarcoidosis asociada
a hepatitis C se produjo durante el tratamiento con
interferén, también se ha descrito en individuos no tra-
tados, por lo que se postula que el virus de la hepatitis C
podria también favorecer la aparicion de la enfermedad.

Figura 3  Granulomas sarcoideos rodeando estructuras vacuo-
lares opticamente vacias (hematoxilina-eosina, x40).
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Ramos-Casals et al revisaron 68 pacientes con hepatitis C y
sarcoidosis? en los que el tratamiento antiviral resultd ser
el desencadenante en el 75% de los casos. Con respecto al
mecanismo patogénico en la sarcoidosis predomina una res-
puesta inmune T colaboradora de tipo 1 (Th1) muy activa
frente a una variedad de antigenos exdgenos o autoanti-
genos. El interferon, al favorecer la diferenciacion de las
células Th hacia Th1 induciria la aparicion de la enferme-
dad. Ademas, la ribavirina podria actuar como un cofactor,
ya que también estimula la respuesta Th1.

La sarcoidosis inducida por interferéon es mas frecuente
en mujeres de mediana edad, iniciandose habitualmente
durante los primeros 6 meses de tratamiento. La afectacion
es fundamentalmente pulmonar y cutanea. Se han descrito
lesiones en la piel en el 60% de los pacientes, en algunas oca-
siones alrededor de cuerpos extrafios’ o sobre materiales de
relleno®°. El prondstico generalmente es bueno, producién-
dose una mejoria espontanea tras el cese del tratamiento.

En la literatura revisada hemos encontrado 4 casos de
sarcoidosis con granulomas en areas infiltradas por mate-
riales de relleno®'°. Todas las pacientes eran mujeres, una
tenia una sarcoidosis pulmonar'® y en las otras tres la enfer-
medad se desencadend tras el tratamiento con interferon y
ribavirina por hepatitis C®°. Los materiales de relleno eran
acido hialurénico’®, silicona® y Artecoll®®10 y se habian infil-
trado entre 2 y 10 anos antes. En los tres casos inducidos
por interferén no se suspendid el tratamiento, en dos se
administraron corticoides orales’ y en uno alopurinol® con
mejoria de las lesiones. Por lo tanto, la actitud terapéutica
ante una sarcoidosis inducida por interferon dependera de
la gravedad de la enfermedad. Si no hay afectacion sisté-
mica importante se podria mantener la terapia realizandose
un seguimiento y tratamiento adecuados?.

En conclusion, dado que el uso de materiales de relleno
estd aumentando es muy probable que en el futuro se
diagnostiquen mas casos como el nuestro. Consideramos
conveniente solicitar una serologia de hepatitis C, pregun-
tar sobre antecedentes personales de sarcoidosis, asi como
advertir de este posible efecto adverso antes de realizar
infiltraciones con cualquier material de relleno.
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