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PALABRAS CLAVE Resumen Los angiomas en cereza son los tumores vasculares cutaneos mas frecuentes. Son
Angioma en cereza; muy prevalentes en la poblacion general y esta prevalencia aumenta con la edad. Aunque, en sus
Angioma senil; primeras descripciones en la literatura, a finales del siglo XIX, se relacionaron con el cancer,
Farmaco; dicha asociacion no pudo demostrarse posteriormente por lo que, durante muchas décadas,
Cancer; se han considerado unas lesiones asociadas al proceso del envejecimiento sin otro significado
Melanoma; clinico particular. Sin embargo, en los Ultimos afios, han sido objeto de un mayor interés al ser
Inmunosupresion publicados algunos estudios que muestran una asociacion con la exposicion a diversos toxicos

y farmacos, enfermedades malignas y no malignas y la inmunosupresion que pueden ayudar a
conocer mejor su etiopatogenia y su relevancia clinica.

© 2022 AEDV. Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la
licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

KEYWORDS Clinical Relevance of Cherry Angiomas

Cherry angioma;

Senile angioma; Abstract Cherry angiomas are the most common vascular tumors of the skin. They are parti-
Drugs; cularly prevalent in the general population and become more common with age. Although an
Cancer; association with cancer was suggested at the end of the 19th century, when these tumors were
Melanoma; first described, it could not be demonstrated. For many decades, therefore, cherry angiomas

were considered to have no clinical relevance other than their association with age. A number

Immunosuppression e i k
of studies in recent years, however, have shown a link between cherry angiomas and exposure
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to various toxic substances and medications, benign and malignant diseases, and immunosup-
pression, rekindling interest in these lesions and providing clues for a better understanding of
their etiology, pathophysiology, and clinical relevance.

© 2022 AEDV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC
BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Los angiomas en cereza, también denominados angiomas
capilares, angiomas seniles o puntos de Campbell de Morgan
son los tumores vasculares cutaneos mas frecuentes. Clini-
camente son unas papulas redondas u ovales, cupuliformes,
de un color rojo brillante o plrpura, con un tamafo variable
que oscila desde apenas ser visibles hasta varios milime-
tros de diametro. Algunas lesiones pueden ser polipoides.
Se desarrollan preferentemente en el tronco y la parte pro-
ximal de las extremidades y son poco frecuentes en las zonas
acrales y la cara. Afectan a ambos sexos por igual, pueden
tener un caracter familiar’ y, aunque se pueden desarrollar
durante la adolescencia, generalmente aparecen a partir de
la tercera década para aumentar en nimero a lo largo de
la vida. Su etiopatogenia, sin embargo, alin no se conoce
bien.

La primera referencia breve a estas lesiones se encuentra
en el libro On the Origin of Cancer del cirujano Camp-
bell de Morgan publicado en 1872. En él, el autor describio
estas lesiones como unas «pequefas excrecencias verrugo-
sas, vasculares o dermoides» que aparecian en pacientes
con céancer?. Leser y Trélat también creyeron que la inci-
dencia de estas lesiones era mayor en los pacientes con
canceres internos, sugiriendo un significado clinico, espe-
cialmente cuando aparecian en la vida adulta tempranay en
gran nimero®. En 1909, Sampson Handley destacé en un arti-
culo que la creencia comun existente, hasta ese momento,
sobre la relacion de los angiomas en cereza con el cancer,
no estaba debidamente fundamentada®. Murison et al.?, en
1947, llevaron a cabo un estudio sobre angiomas en cereza
en 1.300 pacientes de 3hospitales y encontraron que el
numero y tamafo de los angiomas aumentaban con la edad.
Aunque los angiomas fueron ligeramente mas frecuentes en
los pacientes con cancer que en los pacientes con enferme-
dades no malignas, esta diferencia no fue lo suficientemente
importante como para tener relevancia clinica. Otros auto-
res estuvieron de acuerdo con Murison sobre la ausencia de
relacion de los angiomas en cereza con el cancer consideran-
dolos como un proceso normal asociado al envejecimientoy
no relacionado con ninguna otra patologia®*>.

Desde entonces, esta Ultima postura ha sido la mas acep-
tada en la comunidad cientifica de forma que, durante
mucho tiempo, el estudio de estas lesiones respecto a su
etiopatogenia y su significado clinico ha sido muy escaso a
pesar de su alta prevalencia. No obstante, en los Ultimos
anos, debido a la aparicion de publicaciones que describen
una posible asociacion con la exposicion a ciertos toxicos
y farmacos, con algunas enfermedades, con la inmunosu-
presion y el cancer, han vuelto a ser objeto de interés
(tabla 1).

El desarrollo de angiomas en cereza eruptivos se ha des-
crito como consecuencia de un dafo cutaneo grave después
de la exposicion a agentes alquilantes (mostazas nitrogena-
das y sulfuradas)®? y otros agentes toxicos (2-butoxietanol,
bromuros)® 0.

El gas mostaza es una mostaza sulfurada empleada como
arma quimica. Como agente vesicante provoca graves lesio-
nes ampollosas en la piel. Se ha sugerido que, tras la
exposicion a este agente, los angiomas se desarrollarian por
la liberacion de citocinas proangiogénicas durante el pro-
ceso reparativo epidérmico, aunque sin descartar un efecto
sobre el ADN celular®. Askari et al.” llevaron a cabo un estu-
dio en individuos iranies expuestos y no expuestos al gas
mostaza con y sin angiomas en cereza en el que analiza-
ron los niveles séricos de prolactina (PRL) y otras citocinas
que intervienen en la regulacion de la angiogénesis durante
varios procesos fisiopatologicos como el crecimiento tumo-
ral, la cicatrizacién de heridas, la inflamacién y la isquemia
(proteina quimiotactica de monocitos 1 [MCP-1/CCL2],
ligando 5 de quimiocina [RANTES/CCL5], interleucina (IL)
8 (IL-8/CXCL8] y fractalquina/CX3CL1 [ligando 1 de qui-
miocina]) hallando niveles significativamente menores de
PRL y significativamente mayores de CCL2 entre el grupo
expuesto al gas mostaza con angiomas frente al expuesto
sin angiomas. La forma 16K-PRL es capaz de inhibir la angio-
génesis in vivo e in vitro’ y CCL2 interviene en el proceso de
angiogénesis’.

Las mostazas nitrogenadas, aunque también se han usado
como armas quimicas, se han empleado mas como agentes
quimioterapicos topicos para el tratamiento de los linfo-
mas T cutaneos y el vitiligo. Se ha descrito la aparicion
de angiomas en cereza en pacientes con vitiligo tratados
topicamente con mostazas nitrogenadas®. Se cree que la
aparicion de angiomas en estos pacientes responderia mas a
los efectos mutagénicos de las mostazas nitrogenadas sobre
el ADN celular, lo que explicaria el aumento de la prolifera-
cion de las células endoteliales®.

La aparicion de multiples angiomas también se ha des-
crito con otros farmacos. Asi, se ha observado en un paciente
con psoriasis tratado con ciclosporina'’ y en pacientes tra-
tados con ramucirumab'?'3. La liberacion del factor de
crecimiento endotelial vascular o VEGF (del inglés, vascu-
lar endothelial growth factor) por las placas de psoriasis
y la inmunosupresion debida a la ciclosporina fueron las
hipotesis sugeridas en el caso asociado a ciclosporina.
El ramucirumab es un farmaco empleado por sus pro-
piedades antiangiogénicas en el tratamiento del cancer
gastrico, colorrectal y no microcitico de pulmén. Se une
selectivamente al dominio extracelular del receptor 2 del
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Tabla resumen de las asociaciones clinicas de los angiomas en cereza: posibles mecanismos etiopatogénicos que las
respaldarian y casos publicados en la literatura

Asociaciones

Toxicos y fdrmacos
Alquilantes (mostazas

nitrogenadas/gas mostaza)®?
2-butoxietanol’

Bromuros'®

Ciclosporina

Ramucirumab'Z 4

Tamsulosina'®

Clopidogrel'®

Patologias no malignas

Posibles mecanismos etiopatogénicos

Producen un dafio cutaneo grave que
aumenta la liberacion de factores
proangiogénicos como respuesta
Posible efecto mutagénico sobre el ADN
celular que aumenta la proliferacion de
células endoteliales

Produccion de VEGF por las placas de
psoriasis y a la inmunosupresion

Regula al alza vias angiogénicas no
mediadas por VEGF (FGF)

Mutaciones en el gen KDR que codifica
para VEGFR2 puede conferir una ventaja
proliferativa

La asociacion con quimioterapicos, por
ejemplo, taxanos, puede activar otros
factores proangiogénicos

Bloquea los receptores alfalAy alfa1D
adrenérgicos produciendo vasodilatacion
Propiedades antiangiogénicas

Embarazo/diabetes/dislipidemia/acromegalia® '¢-'8

Inmunosupresion y cancer
Virus herpes humano 8

Enfermedad multicéntrica de
Castleman?®

EICH crénico?!

Cancer extracutaneo/cancer de piel
no melanoma?>?’
Melanoma uveal?®?*

Induce actividad neoangiogénica en las
células infectadas

Induce la expresion de factores celulares
con actividad proangiogénica (VEGF,
MCP-1, ATF4, mTOR y ANGPTL4)
Asociado con estados de
inmunosupresion

Hiperproduccion de IL-6 que conduce a
la proliferacion de células B y la
secrecion de VEGF

Puede liberar factores angiogénicos
(VEGF y FGF)

La terapia inmunosupresora utilizada
puede desempenar un papel en la
asociacion

Se han identificado mutaciones
somaticas en GNAQ y GNA11 en
angiomas en cereza que comparte el
melanoma uveal

242

Casos publicados/literatura

Publicados casos aislados/serie de
casos

En una publicacion, tras la exposicion
aguda, 6 de 7 individuos desarrollaron
multiples angiomas eruptivos

Solo descrita la asociacion en

2 técnicos de laboratorio expuestos
de forma crénica

Un caso asociado al tratamiento de la
psoriasis

Publicados casos aislados

Asociacion encontrada en un estudio
de casos y controles

Efecto protector frente al desarrollo
de angiomas encontrado en un
estudio de casos y controles

Publicados estudios de casos y
controles/series de casos

En un estudio se detecté VHH8 en el
52,9% de las muestras de sujetos con
multiples angiomas frente a ninguin
caso de los sujetos con pocos
angiomas

Descritos casos aislados

Descritos casos aislados

Asociacion descrita en algunos
estudios de casos y controles

En un estudio, los pacientes con
melanoma uveal tuvieron una mayor
prevalencia de angiomas en cereza
comparado con la poblacion general
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Tabla 1 (continuacion)

Asociaciones

Melanoma cutaneo?6-3°

los angiomas

La susceptibilidad genética para tener
angiomas en cereza también podria
desempenar un papel si se asociara con
vias implicadas en la etiopatogénesis del

cancer/melanoma

Posibles mecanismos etiopatogénicos

Las mutaciones activadoras de la
proliferacion o en genes de los
mecanismos de reparacion del ADN
inducidas por la RUV podrian
desempenar un papel en el desarrollo de

Casos publicados/literatura

Se ha encontrado una asociacion
significativa entre la presencia de
multiples angiomas en cereza y la
historia de melanoma en varios
estudios de casos y controles

En un estudio de cohortes, se
encontroé un asociacion significativa
entre la presencia de multiples
angiomas en cereza y el desarrollo de
un segundo melanoma

ANGPTL4: angiopoyetina tipo 4; FGF: fibroblast grown factor o factor de crecimiento de los fibroblastos; MCP-1: proteina quimiotactica
de monocitos 1; mTOR: diana de rapamicina de células de mamifero; RUV: radiacion ultravioleta; VEGF: vascular endothelial growth
factor o factor de crecimiento endotelial vascular; VEGFR2: receptor 2 del factor de crecimiento endotelial vascular; VHH8: virus herpes

humano 8.

VEGF (VEGFR2) bloqueando los efectos proangiogénicos del
VEGF'2. El desarrollo de angiomas durante el tratamiento
con ramucirumab es un efecto adverso paradojico poco
frecuente. Aunque se desconoce el mecanismo por el que
este farmaco puede inducir tumores vasculares cutaneos,
un caso fue atribuido a una mutacion en KDR (que codi-
fica para el VEGFR2) confiriéndole una ventaja proliferativa,
sin descartar la regulacion al alza de otras vias angiogéni-
cas complementarias no mediadas por VEGF como el factor
de crecimiento de los fibroblastos o FGF (del inglés, fibro-
blast growth factor)'. La inmunosupresion'? y la asociacion
con otros quimioterapicos como los taxanos'® han sido otros
mecanismos propuestos. La asociacion de ramucirumab con
paclitaxel puede conducir a un desequilibrio entre la inhi-
bicion de la angiogénesis y otros factores proangiogénicos
activados por paclitaxel’>. La mayoria de los casos que
desarrollaron angiomas asociados al tratamiento con ramu-
cirumab se han descrito en la cabeza y el cuello. Choi et al.'3
consideran que la RUV podria haber contribuido al desarro-
llo de los angiomas en areas expuestas al sol ya que la RUV
puede inducir angiogénesis al regular al alza el VEGF y a la
baja el inhibidor enddgeno de la angiogénesis, trombospon-
dina 1.

Nazer et al." llevaron a cabo un estudio de casos y con-
troles sobre factores de riesgo asociados con los angiomas en
cereza. La exposicion a tamsulosina se asocio de forma inde-
pendiente y significativa con los angiomas (OR 3,5; IC del 95%
1,4-8,9; p=0,009), mientras que la de clopidogrel tuvo un
efecto protector (OR 0,3; IC del 95% 0,1-0,9; p=0,028). La
tamsulosina bloquea selectivamente a los receptores alfalA
y alfa1D adrenérgicos produciendo una relajacion de la mus-
culatura lisa en la prostata y la vejiga, aunque también
puede actuar sobre los vasos sanguineos provocando una
vasodilatacion mientras que clopidogrel recientemente ha
demostrado tener un efecto antiantiogénico'.

Los angiomas en cereza también se han relacionado con
el embarazo'®, con la diabetes mellitus® y con trastornos

del perfil lipidico'. En un estudio de casos y controles, los
pacientes diabéticos tuvieron un mayor nimero de angiomas
en cereza que los no diabéticos’. En otro estudio, Darjani
et al.”” encontraron que las medias de niveles de colesterol
total, triglicéridos y lipoproteinas de baja densidad fueron
significativamente mayores entre los pacientes con angio-
mas comparado con los pacientes sin angiomas. Para estos
autores, el desarrollo de angiomas podria responder a la pro-
duccion enddgena de factores angiogénicos en respuesta a
la elevacion de factores aterogénicos. Sin embargo, el estu-
dio de Nazer et al.” no hallé ninguna asociacion entre la
presencia de angiomas en cerezay el embarazo, la diabetes
y la dislipidemia, asi como tampoco con otras enfermedades
evaluadas, como las enfermedades coronarias, los acciden-
tes cerebrovasculares, la artritis reumatoide, el asma, la
enfermedad tiroidea, la enfermedad renal crénicay la cirro-
sis.

También se ha descrito que los angiomas en cereza tienen
una mayor prevalencia en los pacientes acromegalicos que
en la poblacidn general®.

Los angiomas en cereza se han asociado con el virus herpes
humano 8 (VHH8)". EL VHHS es el agente etioldgico del sar-
coma de Kaposi (SK) y se ha asociado con otras neoplasias
entre las que destacan algunos trastornos linfoproliferati-
vos raros, como la enfermedad multicéntrica de Castleman
(EMC) y el linfoma primario de cavidades'®. Es un virus onco-
génico, principalmente en situaciones de inmunosupresion,
que induce una fuerte actividad neoangiogénica en las célu-
las infectadas, pero ademas produce una reprogramacion
de la trascripcion celular induciendo la expresion de fac-
tores celulares con actividad proangiogénica como VEGF,
MCP-1, ATF4 o factor de transcripcion activador 4, mTOR o
diana de rapamicina en células de mamifero y angiopoyetina
tipo 4'°.

Estas propiedades proangiogénicas son las que han lle-
vado a investigar si VHH8 pudiera estar implicado en la
patogénesis de otras lesiones proliferativas vasculares dis-
tintas del SK. Borghi et al."” estudiaron la asociacién entre
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la infeccion por el VHH8 y distintas lesiones cutaneas vas-
culares en una serie de 29 individuos (17 muestras de
individuos con multiples angiomas en cereza, 2 muestras de
individuos con escasos angiomas en cereza [forma paucile-
sional], 4 nodulos de SK clasico, un angioqueratoma genital,
2 granulomas piogénicos y 3 muestras de piel sana). En el
100% de los casos con SK y en el 52,9% de las muestras per-
tenecientes a sujetos con multiples angiomas capilares se
detecté la presencia de VHH8 frente a ninglin caso detec-
tado en la forma paucilesional de angiomas en cereza ni en
las muestras de piel sana. Para estos autores, el VHH8, mas
que un papel directo en el desarrollo de los angiomas en
cereza, podria actuar como un cofactor en un contexto de
inmunosupresion local o sistémica’®.

Aunque una gran parte de casos de EMC se asocian a la
infeccion por VHH8, también se ha descrito la erupcion de
multiples angiomas en cereza en un paciente con EMC no
infectado por VHH8. En este caso, la aparicion de los angio-
mas se atribuyo a la hiperproduccion de IL-6 que conduce a
la proliferacion de células B y la secreciéon de VEGF?°,

La aparicion de angiomas también ha sido descrita
en pacientes con EICH crénico esclerodermiforme?’. Los
posibles mecanismos etiopatogénicos sugeridos para el des-
arrollo de angiomas en estos pacientes son la liberacion
de factores angiogénicos como VEGF y FGF sin descartar
la inmunosupresion asociada al uso concomitante de otros
farmacos como la ciclosporina?'.

La asociacion de los angiomas en cereza con el can-
cer en general y el cancer cutaneo en particular es un
tema controvertido ya que son lesiones muy prevalentes
en la poblacion general. Sin embargo, en los Gltimos afos,
algunos autores han encontrado indicios de una posible
asociacion.

A nivel molecular, se han encontrado niveles bajos de
microARN-424 (miARN-424) y niveles elevados de MEK1 o
ciclina E1 en los angiomas seniles que pueden llevar a la
proliferacion celular anormal de estos tumores??. También,
recientemente, se han detectado mutaciones somaticas
activadoras en GNAQ y GNA11 en una serie de angiomas en
cereza que también comparten el melanoma uveal, el nevus
azul y el melanoma asociado a nevus azul, aunque las muta-
ciones en GNA14 se han descrito como las mas frecuentes?.
Paolino et al.?* encontraron que el 63% de una serie de 33
pacientes con melanoma uveal tuvieron mas de 10 angiomas
en cereza, una prevalencia mayor que la encontrada en la
poblacion general (41-48%).

En un estudio que evaluo la presencia de angiomas en
cereza en la piel del térax de 50 pacientes con un cancer
de mama unilateral se encontré un nimero significativa-
mente mayor de angiomas en la mama afectada que en la
contralateral®.

Borghi et al.?® encontraron que la edad avanzada, la tera-
pia inmunosupresora, los canceres cutaneos (melanoma y
cancer de piel no melanoma y los canceres extracutaneos
fueron los factores asociados significativamente a la pre-
sencia de multiples angiomas en cereza (> 30) en un estudio
transversal con 1.302 pacientes.

En una segunda fase del estudio se evalud la asocia-
cion entre los angiomas en cereza y el cancer cutaneo?’.
Se encontr6 una asociacion significativa entre la presencia
de al menos 10 angiomas en cereza (forma arbitrariamente
denominada «eruptiva» por los autores) y el melanoma en

los pacientes de 50 anos o menos (OR 6,9; IC del 95% 4,0-
11,9) y en el grupo etario intermedio de 51-70 afnos, aunque
menos potente (OR 1,9; IC del 95% 1,2-2,9), perdiendo su
significacion en los mayores de 70 afos. La asociacion entre
los angiomas eruptivos y otros canceres, tanto cutaneos no
melanoma como extracutaneos también fue significativa-
mente mayor entre los pacientes mas jovenes. La exposicion
a una terapia inmunosupresora fue la variable que se asocid
de forma mas evidente con los angiomas en cereza.

En otro trabajo reciente de este grupo, la presencia de
al menos 10 angiomas en cereza se asocié nuevamente con
el melanoma en todos los grupos de edad, aunque con mas
fuerza entre los pacientes con una edad igual o menor a 40
anos. Ademas, la magnitud de la asociacion fue similar a la
encontrada para la presencia de mas de 2 nevos atipicos (OR
2,1; IC del 95% 1,6-2,7 para los nevos atipicos y OR 2,3; IC
del 95% 1,7-2,9 para los angiomas en cereza)?.

De los 2 ultimos estudios de estos autores caben desta-
car algunas limitaciones. En primer lugar, fueron estudios
retrospectivos, no pudiendo saber si los angiomas precedie-
ron o no al desarrollo del melanoma, se llevaron a cabo en
unidades dermatoldgicas especializadas en melanoma, por
lo que no se puede descartar un sesgo de seleccion y no se
analizaron otras posibles variables relacionadas con la apa-
ricion de angiomas, lo que podria hacer que los angiomas
actuaran como factores de confusion. La utilizacion del tér-
mino «angiomas eruptivos» para definir la presencia de 10
angiomas o mas es confuso porque «eruptivo» hace refe-
rencia a la aparicion de las lesiones en un corto espacio
de tiempo y ademas la eleccion arbitraria de un punto de
corte (en este caso muy bajo) para clasificar a los pacien-
tes con muchos y pocos angiomas podria llevar a resultados
diferentes de haber elegido otro punto de corte.

Betz-Stablein et al.?’ publicaron un estudio cuyo obje-
tivo era describir la frecuencia y localizaciéon anatomica de
los angiomas en cereza en 163 individuos de la poblacion
general de Brisbane (Australia) y su asociacion con algu-
nas caracteristicas clinicas, demograficas, fenotipicas y de
exposicion solar. Estas caracteristicas fueron recogidas a tra-
vés de un cuestionario basal y la localizacion y el nGmero de
angiomas mediante un escaner de cuerpo completo 3D. En
el modelo multivariado, el sexo masculino, la edad avan-
zada, la piel clara, la ascendencia caucasica distinta de la
britanica/irlandesa, los ojos verdes o de color avellana, asi
como la historia personal de melanoma se asociaron signifi-
cativamente con un incremento en el nimero de angiomas.
Los individuos con una historia personal de melanoma fue-
ron los que tuvieron una mayor asociacion con el nimero de
angiomas; tuvieron 3 veces mas angiomas que los individuos
sin melanoma.

En un estudio longitudinal publicado recientemente por
nosotros, la presencia de mas de 50 angiomas en cereza
(ajustada por edad) fue un factor de riesgo independiente
para el desarrollo de un segundo melanoma en pacientes con
melanoma esporadico (HR 3,9; IC del 95% 1,7-9,1)%°.

Aunque las primeras referencias sobre los angiomas en
cereza en la literatura cientifica los relacionaron con el can-
cer, estudios posteriores no pudieron demostrarlo. El hecho
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de ser lesiones muy prevalentes en la poblacion general que
pueden encontrarse en individuos sanos y la creencia gene-
ralizada, desde hace mas de un siglo, de que son lesiones
clinicamente irrelevantes, han impedido conocer bien su
etiopatogenia y su verdadero significado clinico al existir
muy pocos trabajos que los analicen. Sin embargo, en los
Ultimos afos, se ha encontrado cierta evidencia epidemio-
logica de su asociacion con la exposicion a diversos toxicos
y farmacos, con algunas enfermedades no malignas y sobre
todo con el cancer y la inmunosupresion. Para muchas de
estas asociaciones, el desarrollo de angiomas en cereza res-
ponderia a un desequilibrio entre factores proangiogénicos
y antiangiogénicos con un predominio de los primeros. Para
la asociacion con el cancer cutaneo, aunque no hay datos
que lo demuestren, la posible influencia de mutaciones acti-
vadoras de la proliferacion inducidas por la RUV podria
desempenar un papel en el desarrollo de los angiomas. Otros
factores, como la susceptibilidad genética a presentarlos, no
esclarecida hasta la fecha, también podrian desempefar un
papel si ademas afectaran a vias implicadas en la etiopato-
génesis del cancer.

Sin embargo, la verdadera relevancia clinica de los angio-
mas en cereza debera ser aclarada en futuros estudios sobre
sus factores de riesgo y en estudios epidemioldgicos que
incluyan esta caracteristica en diferentes contextos.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningn conflicto de intereses.

Bibliografia

1. Gao X-H, Wang L-L, Zhang L, Hong Y-X, Wei H, Chen
H-D. Familial nevus flammeus associated with early
onset cherry angiomas. Int J Dermatol. 2008;47:1284-6,
http://dx.doi.org/10.1111/j.1365-4632.2008.03855.x.

2. Murison A, Sutherland J, Williamson A. De Morgan’s
spots. Br Med J. 1947;1:634-6, http://dx.doi.org/10.
1136/BMJ.1.4505.634.

3. Wertheim L. De Morgan’s Spots. Br Med J.
http://dx.doi.org/10.1136/bmj.1.4509.824-a.
4. Weber F, Handley W. De Morgan’s spots. Br Med J. 1947;1:864,

http://dx.doi.org/10.1136/bmj.1.4510.864.

5. Shah K, Shah A, Shah P. Campbell de Morgan’s spots
in diabetes mellitus. Br J Dermatol. 1966;78:493-5,
http://dx.doi.org/10.1111/j.1365-2133.1966.tb12256.x.

6. Ma H, Zhao G, Shi F, Wang Y. Eruptive cherry angio-
mas associated with vitiligo: Provoked by topical nitrogen
mustard? J Dermatol. 2006;33:877-9, http://dx.doi.org/
10.1111/j.1346-8138.2006.00200.x.

7. Askari N, Vaez-Mahdavi M-R, Moaiedmohseni S, Kha-
mesipour A, Soroush M-R, Moin A, et al. Association
of chemokines and prolactin with cherry angioma in
a sulfur mustard exposed population — Sardasht-lran
cohort study. Int Immunopharmacol. 2013;17:991-5,
http://dx.doi.org/10.1016/j.intimp.2012.12.016.

8. Firooz A, Komeili A, Dowlati Y. Eruptive melanocytic
nevi and cherry angiomas secondary to exposure to sul-
fur mustard gas. J Am Acad Dermatol. 1999;40:646-7,
http://dx.doi.org/10.1016/s0190-9622(99)70460-3.

9. Raymond LW, Williford LS, Burke WA. Eruptive cherry
angiomas and irritant symptoms after one acute expo-
sure to the glycol ether solvent 2-butoxyethanol. J Occup

1947;1:824,

10.

1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

245

Environ  Med. 1998;40:1059-64,
1097/00043764-199812000-00005.
Cohen AD, Cagnano E, Vardy DA. Cherry angiomas associa-
ted with exposure to bromides. Dermatology. 2001;202:52-3,
http://dx.doi.org/10.1159/000051587.

De Felipe |, Redondo P. Eruptive angiomas after treat-
ment with cyclosporine in a patient with psoriasis.
Arch  Dermatol. 1998;134:1487-8, http://dx.doi.org/10
.1001/archderm.134.11.1487.

http://dx.doi.org/10.

Espinosa Lara P, Medina-Puente C, Riquelme-Oliveira
A, Jimenez- Reyes J. Eruptive cherry angiomas
developing in a patient treated with ramuciru-

mab. Acta Oncol. 2018;57:709-11,
10.1080/0284186X. 2017.1410287.

Choi J, Byun H, Lee J, Park J. Multiple cherry angio-
mas and pyogenic granuloma in a patient treated with
ramucirumab and paclitaxel. Indian J Dermatol Vene-
reol Leprol. 2020;86:199-202, http://dx.doi.org/10
.4103/ijdvl.1JDVL_184_19.

Lim Y, Odell I, Ko C, Choate K. Somatic p.T771R KDR
(VEGFR2) mutation arising in a sporadic angioma during
ramucirumab therapy. JAMA Dermatol. 2015;151:1240-3,
http://dx.doi.org/10.1001/jamadermatol.2015.1925.

Nazer R, Bashihab R, Al-Madani W, Omair A, AlJas-
ser M. Cherry angioma: A case-control study. J Fam
Community  Med.  2020;27:109-13,  http://dx.doi.org/
10.4103/jfcm.JFCM_293_19.

Barter R, Letterman G, Schurter M. Hemangiomas in preg-
nancy. Am J Obs Gynecol. 1963;87:625-35, http://dx.doi.org/
10.1016/0002-9378(63)90056-5.

Darjani A, Rafiei R, Shafaei S, Rafiei E, Eftekhari H, Ali-
zade N, et al. Evaluation of lipid profile in patients with
cherry angioma: A case- control study in Guilan. Iran.
Dermatol Res Pr. 2018;2018:4639248, http://dx.doi.org/10.
1155/2018/4639248.

Akoglu G, Metin A, Emre S, Ersoy R, Cakir B. Cutaneous findings
in patients with acromegaly. Acta Dermatovenereol Croact.
2013;21:224-9.

Borghi A, Benedetti S, Corazza M, Gentili V, Ruina G, di Luca
D, et al. Detection of human herpesvirus 8 sequences in cuta-
neous cherry angiomas. Arch Dermatol Res. 2013;305:659-64,
http://dx.doi.org/10.1007/s00403-013-1346-5.

Fajgenbaum DC, Fajgenbaum D, Rosenbach M, van Rhee F,
Nasir A, Reutter J. Eruptive cherry hemangiomatosis asso-
ciated with multicentric Castleman disease: A case report
and diagnostic clue. JAMA Dermatology. 2013;149:204-8,
http://dx.doi.org/10.1001/jamadermatol.2013.1552.
Adamski H, le Gall F, Cartron L, Dauriac C, Lancien G,
Wechsler J, et al. Eruptive angiomatous lesions associated
with graft-versus-host disease. Br J Dermatol. 2003;149:667-8,
http://dx.doi.org/10.1046/j.1365-2133.2003.05504.x.
Nakashima T, Jinnin M, Etoh T, Fukushima S, Masuguchi S,
Maruo K, et al. Down-regulation of mir-424 contributes to the
abnormal angiogenesis via MEK1 and cyclin E1 in senile heman-
gioma: Its implications to therapy. PLoS One. 2010;5:e14334,
http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0014334.

Liau J, Lee J, Tsai J, Chen C, Chung Y, Wang Y. High
frequency of GNA14 GNAQ y GNA11 mutations in cherry
hemangioma: A histopathological and molecular study of
85 cases indicating GNA14 as the most commonly mutated
gene in vascular neoplasm. Mod Pathol. 2019;32:1657-65,
http://dx.doi.org/10.1038/s41379-019-0284-y.

Paolino G, Cicinelli M, Brianti P, Prezioso C, Bulotta A, Rizzo
N, et al. Eruptive cherry angiomas and uveal melanoma:
Beyond a simple association. Clin Exp Dermatol. 2021;46:946-8,
http://dx.doi.org/10.1159/000511101.

Guastafierro A, Verdura V, di Pace B, Faenza M, Rubino C. The
influence of breast cancer on the distribution of cherry

http://dx.doi.org/


dx.doi.org/10.1111/j.1365-4632.2008.03855.x
dx.doi.org/10.1136/BMJ.1.4505.634
dx.doi.org/10.1136/BMJ.1.4505.634
dx.doi.org/10.1136/bmj.1.4509.824-a
dx.doi.org/10.1136/bmj.1.4510.864
dx.doi.org/10.1111/j.1365-2133.1966.tb12256.x
dx.doi.org/10.1111/j.1346-8138.2006.00200.x
dx.doi.org/10.1111/j.1346-8138.2006.00200.x
dx.doi.org/10.1016/j.intimp.2012.12.016
dx.doi.org/10.1016/s0190-9622(99)70460-3
dx.doi.org/10.1097/00043764-199812000-00005
dx.doi.org/10.1097/00043764-199812000-00005
dx.doi.org/10.1159/000051587
dx.doi.org/10.1001/archderm.134.11.1487
dx.doi.org/10.1001/archderm.134.11.1487
dx.doi.org/10.1080/0284186X. 2017.1410287
dx.doi.org/10.1080/0284186X. 2017.1410287
dx.doi.org/10.4103/ijdvl.IJDVL_184_19
dx.doi.org/10.4103/ijdvl.IJDVL_184_19
dx.doi.org/10.1001/jamadermatol.2015.1925
dx.doi.org/10.4103/jfcm.JFCM_293_19
dx.doi.org/10.4103/jfcm.JFCM_293_19
dx.doi.org/10.1016/0002-9378(63)90056-5
dx.doi.org/10.1016/0002-9378(63)90056-5
dx.doi.org/10.1155/2018/4639248
dx.doi.org/10.1155/2018/4639248
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0240
dx.doi.org/10.1007/s00403-013-1346-5
dx.doi.org/10.1001/jamadermatol.2013.1552
dx.doi.org/10.1046/j.1365-2133.2003.05504.x
dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0014334
dx.doi.org/10.1038/s41379-019-0284-y
dx.doi.org/10.1159/000511101

N. Pastor-Tomas, J. Bafuls and E. Nagore

26.

27.

28.

thoracic wall: a
2019;235:65-70,

angiomas on the anterior
case series study. Dermatology.
http://dx.doi.org/10.1159/000493974.
Borghi A, Minghetti S, Battaglia Y, Corazza M. Predispo-
sing factors for eruptive cherry angiomas: New insights from
an observational study. Int J Dermatol. 2016;55:€598-600,
http://dx.doi.org/10.1111/ijd.13330.

Corazza M, Dika E, Maietti E, Musmeci D, Patrizi A,
Borghi A. Eruptive cherry angiomas and skin melanoma:
A fortuitous association? Melanoma Res. 2019;29:313-7,
http://dx.doi.org/10.1097/CMR.0000000000000563.

Borghi A, Dika E, Maietti E, Scuderi V, Forconi R, Patrizi A,
et al. Eruptive cherry angiomas and skin melanoma: Furt-

29.

30.

246

her insights into an intriguing association. Dermatology. 2021;
237:981-7.

Betz-Stablein B, Koh U, Edwards H, Mclnerney-Leo A,
Janda M, Soyer H. Anatomic distribution of cherry angio-
mas in the general population. Dermatology. 2022;238:18-26,
http://dx.doi.org/10.1159/000517172.

Pastor-Tomas N, Martinez-Franco A, Bafuls J, Penalver JC,
Traves V, Garcia-Casado Z, et al. Risk factors for the deve-
lopment of a second melanoma in patients with cutaneous
melanoma. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2020;34:2295-302,
http://dx.doi.org/10.1111/jdv.16341.


dx.doi.org/10.1159/000493974
dx.doi.org/10.1111/ijd.13330
dx.doi.org/10.1097/CMR.0000000000000563
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0001-7310(22)00923-1/sbref0290
dx.doi.org/10.1159/000517172
dx.doi.org/10.1111/jdv.16341

	Relevancia clínica de los angiomas en cereza
	Introducción
	Asociación con agentes tóxicos y fármacos
	Asociación con otros procesos y enfermedades no malignas
	Asociación con la inmunosupresión y el cáncer
	Conclusiones
	Conflicto de intereses
	Bibliografía


