CASOS BREVES

Escleromixedema: estudio ultraestructural

Santiago Gomez-Diez?, M.2 Angeles del Brio-Ledn®, Pablo Coto®, Narciso Pérez-Oliva® y Pedro Riera-Rovira®

aServicio de Dermatologia. Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo. Esparia.
bDepartamento de Morfologia y Biologia Celular. Facultad de Medicina. Universidad de Oviedo. Espana.

©00000000000000000000000000000000000000000000000000000000

Resumen.—El escleromixedema es un tipo de mucinosis que
presenta unas caracteristicas clinicas e histopatologicas bien
definidas. En este articulo se describen los hallazgos observa-
dos con el microscopio electrénico de transmision de un caso
estudiado recientemente. Se trataba de una paciente de
56 afios con una erupcion de papulas liquenoides localizadas
en la cara, la parte superior del tronco y en los miembros.
Se acompafiaba de gammapatia IgG \. El estudio con el mi-
croscopio optico mostro los hallazgos tipicos de escleromixe-
dema. El estudio de microscopia electrénica puso de mani-
fiesto la existencia de un elevado nimero de fibroblastos con
una gran actividad de sintesis y liberacion de fibras de colage-
na y sustancia mucoide.

Palabras clave: escleromixedema, mucinosis, microscopia
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INTRODUCCION

El escleromixedema es un tipo de mucinosis carac-
terizada por la presencia de papulas liquenoides e in-
duracién difusa de la piel'. En muchos casos se asocia
a gammapatia monoclonal y trastornos sistémicos?®.
Histolégicamente, se observan depoésitos de mucina
en la dermis reticular superior y media, aumento de
colageno y proliferacién de fibroblastos irregular-
mente distribuidos!.

Los estudios ultrastructurales son escasos®®. Se des-
criben los hallazgos al microscopio electrénico de
transmisiéon de un caso que hemos tenido oportuni-
dad de estudiar, y cuyas caracteristicas clinicas e histo-
patolégicas ya fueron publicadas en esta revista'”.

DESCRIPCION DEL CASO

Una mujer de 56 anos presentaba, desde hacia
16 anos papulas liquenoides, céreas, de pocos mm de
diametro, que se localizaban en la cara, parte superior
del tronco, antebrazos, dorso de las manos, rodillas y
pies. Las lesiones asentaban sobre una piel indurada,
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SCLEROMYXEDEMA: ULTRASTRUCTURAL STUDY

Abstract.—Scleromyxedema is a type of mucinosis that pre-
sents with some well defined clinical and histopathological
characteristics. We describe the findings observed with trans-
mission electron microscopy in a case that we recently stud-
ied. The patient was a 56-year-old female with a localized
eruption of lichenoid papules on the face, upper trunk and
limbs. It was accompanied by IgG lambda gammopathy. Opti-
cal microscopy showed the findings typical of scleromyxede-
ma. Electron microscopy revealed the existence of a large
number of fibroblasts with high activity levels in the synthesis
and release of collagen fibers and a mucoid substance.

Key words: scleromyxedema, mucinosis, transmission elec-
tron microscopy.
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eritematosa, brillante y con edema. Se acompanaba de
gammapatia monoclonal IgG A. La enfermedad sigui6
un empeoramiento progresivo con acentuacion de las
lesiones cutaneas y aparicion de diferentes manifesta-
ciones sistémicas (disfagia, odinofagia, astenia, artral-
gias y miopatia) que imposibilitaban la vida cotidiana.

Los andlisis de laboratorio efectuados mostraron
como datos mas relevantes velocidad de sedimentacion
globular (VSG) de 87 mm a la primera hora, creatina
fosfocinasa (CPK) 162 U/1 (normal < 150 U/1), IgG A
monoclonal de 10,9 g/l y gammapatia policlonal de
6,2 g/1. El estudio de hormonas tiroideas fue normal.

El estudio con el microscopio 6ptico de la piel con
hematoxilina-eosina mostr6 depésitos de mucina en
la dermis reticular superior y media, esclerosis y proli-
feracion de fibroblastos con aspecto alargado o estre-
llado. Las tinciones especiales de azul alcian y hierro
coloidal mostraron positividad para mucina. La biop-
sia de médula 6sea fue normal.

Se realiz6 tratamiento con ciclos de melfalan y
prednisona, y se obtuvo mejoria parcial de sus lesiones
cutdneas y remision de la sintomatologia sistémica.

Para el estudio de microscopia electrénica de trans-
misiéon (MET), las piezas de 5 X 2 mm fueron fijadas
en glutaraldehido al 5 %, tamponado con tampén fos-
fato 0,1 M, a pH 7,4 durante 2 h. Posteriormente, las
piezas fueron lavadas con el mismo tampoén y posfija-
das con tetréxido de osmio al 1 %. La deshidrataciéon
se realiz6 en acetona a concentracién creciente y tras
contrastar las piezas con acetato de uranilo al 2 %, se
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Fig. 1.—Seccion longitudinal de fibroblasto (F), entre gruesos paque-
tes de fibras de colageno (C). *: vesiculas de sustancia mucoide.
(Aumentos, x7.250.)

Fig. 2.—Fibroblasto cortado transversalmente, muestra la riqueza de

organelas caracteristicas de una célula en gran actividad de sintesis.

N: nucleo con nucléolo evidente. *: vesicula de sustancia mucoide.

Punta de flecha: cisternas dilatadas de reticulo endoplasmico rugo-

so. Flecha: paquete de fibras de colagena. Recuadro: fig. 3. (Aumen-
tos, x12.500.)

el que se puede apreciar como el fibroblasto libera las fibras de cola-
geno (C) al espacio intercelular (E). N: ntcleo. (Aumentos, x39.000.)

incluyeron en epon-812. Las zonas interesantes se lo-
calizaron en cortes semifinos, obtenidos con un ultra-
microtomo LKB-5, que fueron tenidos con azul de
toluidina. Los cortes ultrafinos se contrastaron me-
diante citrato de plomo y acetato de uranilo y se ob-
servaron en un microscopio electrénico de transmi-
sion, Zeiss EM-109.

El estudio ultraestructural puso de relieve la presen-
cia en la dermis de abundantes fibroblastos, dispuestos
entre gruesos paquetes de fibras de coldgeno y amplias
formaciones redondeadas de material mucoide
(fig. 1). Los fibroblastos mostraban las caracteristicas
de células sumamente activas. Presentaban un nicleo
con cromatina laxa y nucléolo evidente, con una mem-
brana doble que mostraba varios poros nucleares
(figs. 2y 3). En el citoplasma destacaba un reticulo en-
doplasmico rugoso prominente, muchas de cuyas cis-
ternas aparecian dilatadas, por lo que le conferian un
aspecto vesicular. Asi mismo, la dotacién mitocondrial
era importante, junto a las vesiculas con un contenido
de baja electrodensidad. En algunos de los fibroblastos
se apreciaba como liberaban las vesiculas de aspecto
mucinoso al espacio intercelular (fig. 2). Completaba
la elevada actividad de estas células la presencia, en al-
gunas de ellas, de fibras de colagena recién polimeri-
zadas, liberandose mediante la emisiéon de prolon-
gaciones citoplasmaticas, a modo de pseudépodos
(fig. 3) y que una vez en el espacio intercelular, se aco-
plaban formando gruesos paquetes de coldgeno.
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Se distinguian también células de aspecto fibroblas-
tico, en menor nimero y con escaso contenido de re-
ticulo endopldasmico rugoso, en las que destacaba la
presencia, dentro del citoplasma, de fibras de colage-
no incluidas en formaciones vacuoladas que tenian la
misma caracteristica del espacio extracelular. Estas fi-
bras de coldgeno intracelulares aparecian aisladas o
en pequenos grupos y sin ningun tipo de ordenacién
concreta. Junto a ellas se distinguia alguna vesicula
de baja electrodensidad como las observadas en los fi-
broblastos tipicos (fig. 4).

DISCUSION

La MET pone de manifiesto la existencia de fibro-
blastos, con una gran actividad de sintesis y liberacion
tanto de fibras de colageno como de material de baja
electrodensidad compatible con sustancia de tipo mu-
coide. La cantidad de eucromatina y poros nucleares,
indice de paso fluido de informacién del nucleo al ci-
toplasma, es reflejo morfologico de la actividad citada,
que hace que el gran niimero de fibras de coligeno
constituyan gruesos paquetes intercelulares, como in-
dican otros autores®’.

Por otra parte, llaman la atencién en este caso, va-
rios aspectos como son el reticulo endoplasmico rugo-
so dilatado y las voluminosas vesiculas del componente
mucoide, tanto intracelulares como extracelulares; la
disposicion de las fibras coldgenas en haces inusual-
mente gruesos en la dermis, y la presencia de las célu-
las con importante acumulacién intracitoplasmatica
de fibras colagenas. Estos hallazgos ultraestructurales
constatan la existencia de una situacion anémala que
puede tener una doble interpretacion. Por un lado,
como una exacerbada sintesis de moléculas de tropo-
coldagena, que provoca que la polimerizacién de las
mismas se produzca ya en el propio citoplasma, for-
mando, por tanto, fibras de coldgeno antes de ser libe-
radas al espacio extracelular como sucede en condi-
ciones normales. Por otro lado, dicha presencia de
fibras de colageno intracelulares en algunas células de
aspecto fibroblastico se puede interpretar como un
mecanismo de respuesta autoagresiva (autoinmune),
en el que serfan los propios fibroblastos los que lleva-
rian a cabo una accién de captacién del exceso de co-
ligeno y de componente mucoide del espacio extra-
celular. Asi se explica la presencia de inclusiones que
Schmidty Zabel” describen como heterolisosomales o
autolisosomales, puesto que las imdgenes ponen de
manifiesto que no se trata de células claramente ma-
crofagicas debido a la ausencia de lisosomas tipicos
como los que describen Danielsen y Kobayasi® o Ferra-
rini et al®. Esta actividad de los propios fibroblastos
justificaria, tal como senalan Hardmeier y Vogel®, el
éxito del tratamiento inmunosupresor en estos casos.

Cabe senalar finalmente que, al contrario de hallaz-
gos descritos por distintos autores®>®?, en nuestro es-

Fig. 4—Célula de aspecto fibroblastico que muestra fibras de cola-

geno, aisladas o en grupos, cortadas en distintas direcciones, y dis-

tribuidas en espacios intracitoplasmicos (flechas). *: vesicula de sus-
tancia mucoide. (Aumentos, x12.000.)

tudio ultraestructural, no se ha observado aumento de
mastocitos ni de fibras eldsticas y tampoco duplicacién
de la membrana basal que rodea a las células endote-
liales de los capilares.
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