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Hasta el 5% de los pacientes que reciben tratamiento
con diltiazem presentan algin tipo de fenémeno adverso
dosis-dependiente (cefalea, edemas o bloqueos auriculo-
ventriculares)?. La toxicidad cutdnea, por su parte, com-
prende un amplio espectro de manifestaciones: prurito,
urticaria, exantema maculopapular y, mds raramente, pete-
quial, fotosensibilidad, EEMM, necrolisis epidérmica téxi-
ca o vasculitis»®. La exposicién al diltiazem constituye una
causa infrecuente, aunque bien documentada, de PEAG!11.
La tabla 1 resume las caracteristicas clinicas y evolutivas de
los 13 casos comunicados hasta la fecha en la literatura en
lengua inglesa o castellana, incluyendo el presente (bus-
queda en PubMed con las palabras clave «diltiazem» o
«calcium-channel blocker> y «pustulosis» o «<AGEP»). Su re-
visién demuestra un marcado predominio femenino (rela-
cién hombre:mujer de 2:11). El intervalo de aparicién de
los sintomas oscila entre las 24 horas® y las tres semanas”’
tras la introduccién del diltiazem (media de 11,4 + 5,5 dias).
Una vez suspendido, la resolucién completa del exantema
tiene lugar al cabo de 7,3 + 2,4 dias. Los casos en los que se
documenté la reintroduccién accidental del firmaco cons-
tituyen una de las evidencias mds definitivas a favor de la
implicacién del diltiazem como desencadenante del cua-
dro®’. La realizacién de pruebas epicutineas constituye
una alternativa vilida a la hora de confirmar dicha asocia-
cién, pues se han demostrado resultados positivos en todos
los casos en los que se ha llevado a cabo*7%. En conclu-
sién, los agentes bloqueadores de los canales del calcio y, en
especial, el diltiazem, deben ser considerados como poten-
ciales desencadenantes de un cuadro de PEAG. La positi-
vidad de las pruebas epicutdneas permitiria documentar el
diagndéstico en los casos de presentacion clinica atipica.
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Sr. Director:

La presencia de metdstasis cutdneas a partir de una
tumoracién visceral primaria es un fenémeno raro cuya
frecuencia oscila entre un 0,7 y un 9% de los casos'2. Ha-
bitualmente suelen aparecer en pacientes diagnosticados

previamente de una tumoracién primaria. Presentamos el
caso de una paciente que desarrollé una dactilitis crénica
indolora histolégicamente compatible con una metdstasis
de un adenocarcinoma de pulmén subyacente no conocido
previamente.
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Figura 2. Imagen de la tomografia axial computarizada (TAC)
que muestra la presencia de una masa pulmonar solitaria.

Una mujer de 56 afios hipertensa y no fumadora in-
gresé para estudio de tos crénica no productiva. Duran-
te su estancia se detecté una dactilitis de 4 meses de
evolucién.

En el extremo distal del primer dedo de la mano dere-
cha presentaba un aumento de grosor bien delimitado
violdceo e indurado (figs. 1A y B). No presentaba sinto-
matologia asociada y a la exploracién general no se palpa-
ban adenopatias locorregionales ni se apreciaban otras
lesiones cutdneas.

Figura 1. Ay B. Engrosamiento
e induracion del dedo de la
mano derecha de coloracién
violacea. C. Infiltracién

de la dermis profunda

y del tejido celular subcutaneo
por células atipicas dispuestas
en patron trabecular
(hematoxilina-eosina, x40).

D. Las trabéculas estan
separadas por bandas

de tejido fibroso
(hematoxilina-eosina, x100).

La analitica mostré un hemograma con anemia normo-
citica y una bioquimica sin alteraciones. La radiografia de
la mano derecha descarté la existencia de destruccién désea
subyacente.

El examen histopatoldgico mediante hematoxilina-eosi-
na mostr6 una infiltracién de la dermis profunda y del teji-
do celular subcutdneo por células atipicas con marcado
pleomorfismo nuclear dispuestas en un patrén trabecular
(fig. 1C). Dichas trabéculas se encontraban separadas por
bandas de tejido fibroso con marcada degeneracién mixoi-
de (fig. 1D). El estudio inmunohistoquimico fue positivo
para CEA, T'TF-1y para CK 7, siendo negativo para
S-100, CK 20, GCDFP-15, receptores de estrégenos y
progesterona.

Con el diagndstico de metdstasis acral secundaria a ade-
nocarcinoma de origen desconocido se solicité una tomo-
grafia axial computarizada (TAC) tordcica, que demostré
la presencia de una masa pulmonar (fig. 2), que fue biop-
siada con el diagndstico de adenocarcinoma. En su estadi-
ficacién se detectaron metdstasis en multiples érganos. La
paciente fallecié a los tres meses del diagnéstico.

Desde la primera descripcién de metdstasis acral en
1906 por Handley relacionada con adenocarcinoma ma-
mario?, nuevos casos han permitido establecer caracte-
risticas epidemioldgicas, clinicas y prondsticas de esta
manifestacién clinica.

Las metdstasis acrales se asocian con mayor frecuencia
al cdncer pulmonar (30%), mamario (11 %) y al melanoma.
La aparicién de esta lesién, y en general de toda metdstasis
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Tabla 1. Marcadores inmunohistoquimicos mas utilizados para el diagndstico diferencial de metastasis
de adenocarcinoma de origen desconocido. Porcentaje de casos que suelen ser positivos para cada anticuerpo

en funcién del tumor de origen

GCDFP-15(%) RE (%) RP (%) WT1(%) TTF-1(%) CA19-9(%) CA125(%) PSA (%) CEA (%)

Mama +70 +60 +40 +7 = +6 +13 +32 +57
Ovario = +50 +20 +86 = +60 +80 = +40
Endometrio = +70 el = = +85 +94 = +15
Endocérvix = +20 +4 = = +33 +62 = +60
Colon - - - — — +85 +10 = +99
Gastrico - +2 - = = +83 +11 = +80
Préstata +15 +45 +60 = = +6 +2 +96 =

Pulmoén = +3 = = +90 +80 +20 = +90
Tiroides = +46 +35 = +74 +27 +10 = =

CEA: antigeno carcinoembrionario; GCDFP-15: proteina fluida de los quistes de la mastopatia fibroquistica; PSA: antigeno prostatico especifico;
RE: receptor de estrogénos; RP: receptor de progesterona; TTF-1: factor transcripcional del tiroides; WT-1: tumor de Wilms.

cutdnea, suele ocurrir posteriomente al diagnéstico del tu-
mor primario. Las metstasis acrales aparecen en las manos
en un 62% de los casos, aunque el bajo porcentaje de me-
tastasis en los pies probablemente sea debido a la no explo-
racién rutinaria de esta localizacién®=.

La presentacién clinica de la metdstasis acral es la de
una masa violdcea indurada bien delimitada, no dolorosa
ni adherida a planos profundos, de entre 5 mm a 6 cm de
didmetro, localizada en las falanges distales o en el dorso
de las manos”.

Histolégicamente las metastasis cutineas se caracterizan
por la presencia de un infiltrado densamente celular en der-
mis media y profunda, con extensién ocasional al tejido ce-
lular subcutineo®. Dicho infiltrado estd formado por células
atipicas con gran nimero de mitosis. Aquellos casos en los
que el origen tumoral primario se desconoce pueden verse
beneficiados por el uso de las técnicas inmunohistoquimicas
que, junto con el cuadro de presentacién y los estudios ra-
diolégicos, orientarin sobre una posible etiologia” (tabla 1).

El diagnéstico diferencial clinico incluye procesos in-
fecciosos tales como una celulitis o una micobacteriosis
atipica. En estos casos el eritema no suele aparecer tan de-
limitado como en las metdstasis cutineas, y en la histologia
predomina el componente inflamatorio. La existencia de
un cultivo positivo es un hallazgo clave en el diagnéstico
de cualquier proceso infeccioso.

El pronéstico de los pacientes con cdncer pulmonar con
metdstasis cutdnea acral es pobre, ya que en general se trata
de pacientes con una enfermedad avanzada, con una me-
dia de supervivencia de 5 meses®S.

El tratamiento de la metdstasis acral variard desde la
abstencion terapéutica en caso de la ausencia de sintoma-
tologia, hasta la amputacién del dedo en caso de la existen-

cia de una lesién Unica; si existen multiples lesiones, la
radioterapia es una alternativa terapéutica a considerar.
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