:“'DermatologiaCMQ2016;14(1):48-60

EDUCACION MEDICA CONTINUA

Marcadores dermatolégicos de enfermedades metabolicas

Dermatological markers of metabolic diseases

Tita Nallely Gonzalez-Marquez,' Sergio Enrique Leal-Osuna,” Yevher Lorena Barrén-Herndndez’ y Rosa Marfa Lacy-Niebla*

1 Médico residente del primer afio de dermatologia.

2 Médico residente del tercer aiio de dermatologia.

3 Médico residente del segundo afio de dermatologia.

4 Médico adscrito al Departamento de Dermatologia.

Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzdlez, Secretaria de Salud.

RESUMEN

Las enfermedades metabdlicas son un problema comtn en el
ambito mundial. Muchas de estas enfermedades, incluidas la
diabetes mellitus, el sindrome metabdlico y algunas enferme-
dades tiroideas, se pueden manifestar en la piel antes que en
cualquier otro érgano. El conocimiento de las manifestaciones
cutaneas nos ayuda a identificar a los pacientes en riesgo, es-
tablecer el diagndstico y controlar los efectos adversos de la
terapia. El presente articulo hace una revision de la literatura
disponible y describe las alteraciones cutdneas asociadas a la
diabetes mellitus, al sindrome metabdlico y a las tiroideopatias.
PALABRAS CLAVE: enfermedades metabdlicas, diabetes mellitus, sin-
drome metabolico, enfermedades tiroideas, manifestaciones cutdneas.

Introduccién

as enfermedades metabélicas han tenido un incre-

mento gradual en su incidencia,’ y las que se pre-
sentan con mayor frecuencia son la diabetes mellitus, el
sindrome metabélico y los padecimientos tiroideos, las
cuales se han asociado con diversas manifestaciones en
la piel. La piel es un 6rgano endécrino, su conocimiento
fisiol6gico ayuda a dilucidar los mecanismos implicados
en dichas enfermedades, asi como a identificar a los pa-
cientes en situacion de riesgo, establecer un diagnéstico
oportuno y controlar los efectos adversos de la terapia
empleada.’

Diabetes mellitus

La diabetes mellitus es la enfermedad endécrina mas
comuin en América. En México, en el ano 2012 durante
la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién, 6.4 millones

ABSTRACT

Metabolic diseases are a common problem worldwide. Many of
these diseases, including diabetes mellitus, metabolic syndrome
and some thyroid diseases, may manifest on the skin before
than in other organs. Knowledge of cutaneous manifestations
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monitor the adverse effects of therapy. This is a review of the
available literature of the cutaneous features associated to dia-
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de personas refirieron tener diagndstico de esta enferme-
dad.? En el mundo hay mds de 347 millones de personas
con diabetes, segin reportes de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMmS).3

La diabetes mellitus tipo 1 es una enfermedad autoin-
mune que resulta de la destruccién de las células beta en
los islotes pancredticos, lo que da como resultado la au-
sencia de produccién de insulina endégena. La tipo 2 es
causada por resistencia a la insulina en los 6rganos diana,
y es secundaria a la incapacidad progresiva del pancreas
para abastecer la demanda de insulina; representa 9o%
de los casos de diabetes, ademds de que la mayoria de los
casos tiene un componente genético y se relaciona estre-
chamente con la obesidad.’ Ambas enfermedades se ca-
racterizan por niveles elevados de glucosa sérica. Con fre-
cuencia la piel se ve afectada, pero es comdn que se pasen
por alto las alteraciones dermatolégicas. Los efectos sobre
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Tabla 1. Dermatosis en diabetes mellitus™

MERCADORES DEMATOLOGICOS****

MANIFESTACIONES DERM OGICAS DE DIABETES MELLI
DERMATOSIS CLINICA COMENTARIOS

Acantosis nigricans Hiperpigmentacién aterciopelada de zonas

superficies de extension

intertriginosas / flexion y, con menor frecuencia,

Frecuentemente asociada con la resistencia a la insulina; la
mayorifa de los pacientes son obesos

Piel amarilla

Coloracién naranja-amarillenta difusa de la piel,
en palmas, plantas, pliegues nasolabiales y axilares

Acumulacién de colageno de productos amarillo fluorescentes
(2-2-furoyD-4(5)-(2-furanyl)-1H-imidazol) formados en el
proceso de glucosilacion no enzimatica de las proteinas

Ampollas diabéticas
(Bullosis diabeticorum)

Ampollas tensas, no inflamatorias en las
extremidades inferiores

Patogénesis desconocida

Dermopatia diabética
inferiores

Placas atroficas color marrdn, en extremidades

Posiblemente desencadenadas por trauma y microangiopatia

Necrobiosis lipoidica | Placas atréficas amarillentas, con frecuencia

indica actividad

pretibiales. La presencia de un borde rojo-marrén

La triamcinolona intralesional, aspirina, dipiridamol y/o
pentoxifilina pueden ser de utilidad. No todos los pacientes
tienen diabetes mellitus

Rubeosis faciei

Eritema de carg, cuello y extremidades superiores

Presenta mejoria con control dietético y empeoramiento con
vasodilatadores

Escleredema diabeticorum | Induracién eritematosa de espalda superior,
cuello y extremidades superiores, debido a

depésito de glucosaminoglucanos

Etiologia desconocida, sin relacion con control de diabetes
mellitus

la piel no son Gnicamente las secuelas de la enfermedad,
sino que pueden representar signos clinicos que orienten
en el diagnéstico de enfermedades endécrinas (tabla 1).
En el estudio realizado por Furgan y colaboradores, se
reporta que del total de 100 pacientes, 84% de ellos con
diabetes presentaron alguna manifestacién dermatolégi-
ca. El hallazgo mds frecuente fue las infecciones cutdneas
en 29.7% de los pacientes; y el segundo fue la dermopa-
tia diabética en 28.5%. Otros hallazgos fueron: acantosis
nigricans en 19%, las complicaciones de sudoracién en
14.2%, onicopatias en 10.7%, alteraciones orales en 5.9%,
pie diabético en 5.99%, xantelasma en 4.7%, piel amarilla,
prurito generalizado y la movilidad articular limitada en
L.1%, respectivamente. Es por esto que las manifestacio-
nes cutdneas son muy comunes en nuestros pacientes dia-
béticos, por lo que es importante saber identificarlas, asi
como tratar y dar un seguimiento adecuado en nuestros
pacientes.*

Dermopatia diabética

La dermopatia diabética ocurre hasta en 409 de los pa-
cientes diabéticos.’ Es la manifestacion cutdnea mds fre-
cuente de diabetes mellitus, ademds de que puede ser un
signo clinico de complicaciones internas, como retinopa-
tia, nefropatia y neuropatia. Estas se han asociado a trau-
ma, frio, calor y a microangiopatia. Son mds frecuentes
en hombres mayores de 50 anos de edad y pueden prece-
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der a la diabetes mellitus. Las lesiones se presentan como
placas atréficas, pigmentadas (café-marrén), mal defini-
das, situadas en la superficie pretibial, generalmente de
forma bilateral y asimétrica (figura 1). Histolégicamente,
las lesiones muestran edema en la dermis papilar, vasos
sanguineos superficiales engrosados, extravasacién de
eritrocitos y leve infiltrado linfocitico. Los eritrocitos ex-
travasados se degradan dando lugar a depésitos de hemo-
siderina, ocasionando la pigmentacién de color marrén.>®
Las lesiones de la dermopatia diabética se resuelven es-
pontineamente, aunque dejan cicatrices. Actualmente no
hay un tratamiento estdndar para esta dermatosis.

Ulceras diabéticas

En Estados Unidos, la diabetes es responsable del ma-
yor niimero de amputaciones no traumdticas; alrededor
de 85% de las amputaciones de miembros inferiores en
pacientes con diabetes son precedidas por una ulceracién
en el pie. Las tlceras se desarrollan en aproximadamente
15% de los pacientes diabéticos, lo que condiciona una
causa importante de hospitalizacién.” Las tlceras se pre-
sentan mediante dos formas. La primera es la neuropatia
diabética, que compromete la funcién motora y produce
discapacidad sensorial, incluyendo la pérdida de propio-
cepcidn, lo que pone al paciente en un mayor riesgo para
lesionarse. La segunda via de formacién de la ulcera se
produce como consecuencia de la insuficiencia vascular;
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Figura 1. Dermopatia diabética.

estos pacientes, en contraste con los pacientes neuropd-
ticos, tienen una mayor percepcién del dolor. El mejor
tratamiento de las dlceras en los enfermos diabéticos es
la prevencién, asi como un adecuado control glucémico.
Las opciones de tratamiento incluyen compresién, des-
bridamiento, el estricto control de la infeccién, factores
de crecimiento, injertos de piel y restauracién del aporte
sanguineo.®”

Dermatosis perforante

La dermatosis perforante adquirida, también llamada
enfermedad de Kyrle o colagenosis perforante reactiva,
se asocia con la insuficiencia renal crénica y se observa
con mayor frecuencia cuando la causa subyacente de la
insuficiencia renal es la nefropatia diabética en trata-
miento con hemodidlisis.* Se ha asociado con el trauma
del rascado secundario al prurito nefrogénico de estos pa-
cientes, aunque también se ha observado en pacientes sin
enfermedad renal. Estas alteraciones condicionan cam-
bios bioquimicos del coldgeno y probablemente también
microangiopatia. Las lesiones son papulas umbilicadas o
inclusive nédulos, pruriginosos y queratésicos, situados
en la superficie extensora de las piernas, aunque también
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se pueden ver en el tronco y la cara. Es frecuente que
estas lesiones se unan formando placas més grandes. La
caracteristica principal de este proceso es la eliminacién
transepidérmica de coldgeno y elastina. Esta condicién
es dificil de tratar, pero se ha reportado mejoria con el
uso de queratoliticos tépicos, retinoides, psoralenos con
radiacién ultravioleta A (PUVA), radiacién ultravioleta B
(UVB), esteroides tépicos e intralesionales, antihistami-
nicos orales y crioterapia.*® En algunos pacientes se ha
producido mejorfa con el trasplante renal, pero no hay
beneficio con didlisis.

Xantomas eruptivos

Los xantomas eruptivos son lesiones papulares inflamato-
rias compuestas de depésitos de lipidos formados princi-
palmente por ésteres de colesterol. Se atribuyen a la acti-
vidad alterada de la lipoprotein lipasa o a su aclaramiento
alterado y a la formacién acelerada de quilomicrones y
triglicéridos. Son de color rojo-amarillo sobre una base
eritematosa y pueden confluir en zonas que representan
las lesiones tuberoeruptivas. Aparecen de manera stbi-
ta, en general en superficies extensoras y regién popli-
tea, pero es posible verlas en cualquier parte del cuerpo.
Pueden ser pruriginosas o sensibles al tacto. El principal
tratamiento es el control estricto de la hiperlipidemia y la
hiperglucemia.>*®

Necrobiosis lipoidica
La necrobiosis lipoidica afecta a menos de 19 de los dia-
béticos, pero 9o9% de los pacientes que la presentan son
diabéticos, incluso puede presentarse en algunos enfer-
mos antes de diagnosticarse diabetes mellitus.” Se define
como una enfermedad degenerativa del colidgeno (ne-
crobiosis) y del tejido celular subcutdneo, probablemente
secundaria a microangiopatia subyacente, caracterizada
por una epidermis atréfica y una dermis granulomato-
sa. Es una dermatosis bilateral y diseminada a miembros
inferiores, afecta predominantemente la regién pretibial
hasta en 859 de los casos. También pueden afectarse
el tronco, las extremidades superiores, los pezones vy el
pene. La lesién activa presenta una placa de morfologia
anular, bien delimitada, de aspecto escleroso, de color
amarillento o marrén con la periferia violdcea y bordes
elevados. Inicialmente, el centro de la lesién es eritema-
tosa, con progresién amarillenta y posteriormente blan-
quecina. Con el tiempo, el centro se observa brillante,
con aspecto de “porcelana”, con atrofia y telangiectasias
prominentes.""

Hasta 209 de las lesiones pueden presentar involucién
espontdnea a lo largo de seis a 12 afios. No hay un trata-
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miento estdndar y el control estricto de los niveles de in-
sulina parece no tener efecto en el curso de esta condicion.
Se ha descrito el uso de inmunosupresores para modular
la respuesta inmune, con la finalidad de disminuir la re-
accién granulomatosa. Dentro de este grupo se encuen-
tran corticosteroides t6picos, intralesionales o sistémicos.
Otros inmunosupresores tépicos son los inhibidores de la
calcineurina, con resultados aceptables, especificamente
tacrolimus en ungiiento al 0.1%, con respuesta méxima a
un afio del tratamiento y mejores resultados en lesiones
tempranas. La ciclosporina ha mostrado buenos resulta-
dos en lesiones ulceradas; de la misma manera los reti-
noides tépicos son efectivos al mejorar la atrofia de estas
lesiones.” Otros tratamientos con resultados variables y en
reportes anecdéticos incluyen niacinamida, antipaludicos,
cloropropamida y dapsona, entre otros.

Acantosis nigricans

La acantosis nigricans es un trastorno caracterizado por
hiperpigmentacién difusa de la piel y engrosamiento
aterciopelado, diseminado al cuello, las axilas (figura 2)
y en ocasiones en las ingles, ombligo, manos, areolas y
pliegues submamarios.”

En la actualidad la acantosis se considera un marcador
cutdneo de resistencia a la insulina y al hiperinsulinismo.
Una concentracién alta de insulina produce activacién
directa de los receptores de insulina y activacién a través

MERCADORES DEMATOLOGICOS****

del factor de crecimiento similar a la insulina (IGF1) en los
queratinocitos y los fibroblastos dérmicos, promoviendo
su proliferacion.” Esta dermatosis no es exclusiva de pa-
cientes diabéticos, se deben descartar otras causas ya que
también puede observarse en pacientes con obesidad, ad-
ministracién de farmacos como dcido nicotinico o corti-
coides y en el carcinoma de estémago.” Se ha establecido
la relacién entre acantosis nigricans con acrocordones,
obesidad y diabetes mellitus en adultos mexicanos. Se
realizé un estudio en niflos mexicanos con sobrepeso y
obesidad, el cual determiné que la presencia de los mar-
cadores cutdneos como acantosis nigricans y acrocordo-
nes es una sefial de alarma y sirve como marcador de
resistencia a la insulina.” En general el tratamiento es la
correccién de la causa subyacente, pero el dcido retinoico
y el dcido salicilico pueden ser de utilidad.®

Acrocordones (fibromas blandos)

Los acrocordones son neoformaciones pedunculadas,
suaves, de color marrén, comdnmente vistas en cuello,
axilas e ingles, con frecuencia se asocian a acantosis nigri-
cans (figura 2). En general, los acrocordones se relacionan
mads con la diabetes que con la obesidad. La escisién sim-
ple con tijera estéril, electrocoagulacién y crioterapia son
opciones terapéuticas exitosas."”

Intertrigo y onicomicosis

El intertrigo se manifiesta como placas maceradas y eri-
tematosas que se desarrollan en los pliegues de la piel,
como el submamario, genitocrural, axilar y abdominales,
asi como en los espacios interdigitales, principalmente
ocasionados por friccién y humedad (figura 3). No se
considera una infeccién, pero se incluye en esta categoria
por la coexistencia de Candida sp en las lesiones, la cual in-

Figura 2. Acantosis nigricans y fibromas blandos en un paciente diabético.
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Figura 3. Intertrigo submamario.
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vade el tejido huésped en forma de seudohifas que se de-
sarrollan mejor con un pH alcalino.” La preparacién con
hidréxido de potasio se puede utilizar para el diagnéstico.
El tratamiento se basa en corticosteroides de mediana a
baja potencia con antimicéticos tépicos, asi como cremas
con pH bajos. El tratamiento oral con fluconazol suele ser
efectivo en casos resistentes a tratamiento tépico.™®

En esta poblacién, las infecciones por dermatofitos
pueden complicar el intertrigo o surgir de las ufias. En
general, los dermatofitosis que afectan las ufias de los pies
y manos son especies del género Trichophyton y, excepcio-
nalmente, por especies de Microsporum y Epidermophyton.
Se ha demostrado que la obesidad es un factor de riesgo
para el desarrollo de tifia de los pies y onicomicosis (fi-
gura 4). Su importancia clinica radica en que representan
la puerta de entrada para bacterias que causan celulitis
e infecciones graves. Para su tratamiento se requieren
antifungicos orales y tépicos. Para el tratamiento t6pico
se recomienda bifonzazol-urea en ungiiento, ciclopirox
o amorolfina en laca.* El fairmaco oral de primera linea
para la onicomicosis es la terbinafina en dosis continuas o
como terapia intermitente. Otras opciones de tratamiento
por via sistémica incluyen los fairmacos antifingicos del
grupo de los azoles, como itraconazol y fluconazol.”

Ampollas diabéticas (Bullosis diabeticorum)

La aparicién espontinea de una o mds ampollas en las
extremidades, principalmente en el dorso y caras latera-
les de manos y pies, se presenta en 19 de la poblacién
diabética. Las ampollas pueden medir escasos milimetros
o varios centimetros, son tensas, de contenido claro y es-
téril, no duelen, sin eritema circundante y desaparecen
espontineamente en dos a cinco semanas sin dejar cica-
triz o atrofia (figura 5). No son resultado de traumatismos

o infecciones, y s6lo se presentan en pacientes diabéticos.
Su frecuencia aumenta con los afios y afecta por igual a
ambos sexos, aunque predominan en hombres adultos
con diabetes de larga evolucién. Hay una relacién fre-
cuente con complicaciones a nivel microvascular (neuro-
patia, vasculopatia y retinopatia). A nivel histolégico las
ampollas son intraepidérmicas sin acantélisis. No requie-
ren tratamiento, nicamente se debe prevenir la infeccién
secundaria de las lesiones."

Sindrome de engrosamiento cutdneo

Se han descrito tres formas de engrosamiento cutdneo
en pacientes diabéticos: piel cérea, empedrado digital
y escleroedema diabeticorum. Probablemente se deban a
glucosilacién no enzimdtica del coldgeno.™

Los empedrados digitales o pdpulas de Huntley se
consideran un marcador temprano de engrosamiento cu-
tdneo en pacientes diabéticos. Se presenta hasta en 609%
de estos enfermos y afecta a ambos tipos de diabetes, con
predominio en la tipo 2. Se caracteriza por la aparicién de
papulas diminutas y agrupadas en el dorso de la mano,
cara extensora de articulaciones interfaldngicas y zonas
periungueales. Con el tiempo, las pdpulas pueden con-
fluir formando placas y dejar zonas de hipopigmenta-
cién.” Su evolucién es impredecible, progresa de forma
lenta e imparable a lo largo de afos; el proceso guarda
relacién con la duracién de la diabetes mellitus y con la
presencia de alteraciones vasculares.

La piel cérea se caracteriza por engrosamiento de la
piel del dorso de las manos y dedos, con disminucién de
la movilidad articular por contractura en flexién de los
dedos. Afecta a entre 8 y 50% de los diabéticos, sin dis-
tincién entre hombres y mujeres. La afeccién es bilateral,
simétrica y asintomética. Estos cambios recuerdan la es-

Figura 4. Onicomicosis por dermatofitos.
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Figura 5. Ampollas diabéticas (Bullosis diabeticorum).
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clerodermia, pero no se acompafan de atrofia dérmica,
telangiectasias, edema, fenémeno de Raynaud ni dolor,
que son frecuentes en esta ultima. En algunos pacientes
esta manifestacion cutdnea se puede acompadar del sin-
drome de mano diabética, que consiste en la limitacién
articular para extender de forma completa los dedos,
aumento en el grosor de la piel de las manos y el signo
del orador: incapacidad de juntar totalmente las palmas,
con lo que queda un hueco entre ellas y los dedos de am-
bas manos. El tratamiento se basa en el control glucémico
adecuado, cuando presentan movilidad articular limitada
se puede utilizar la administracién de inhibidores de la
aldolasa reductasa, que inhiben la acumulacién de alco-
holes de azicar. La fisioterapia puede mejorar la movili-
dad articular.>

El escleredema fue descrito en 1876, sin embargo, su
asociacion con diabetes mellitus se estableci6 hasta 1970.>
Es un trastorno poco frecuente que afecta a entre 109% y
50% de los diabéticos, con predominio en diabetes me-
llitus tipo 1, sin distincién entre hombres y mujeres. En
general los pacientes son obesos, resistentes a tratamien-
to, con enfermedades cardiovasculares asociadas y retino-
patia diabética.> Consiste en induracién asimétrica, casi
siempre asintomadtica, de la piel sin f6évea, que aparece
predominantemente en la cara posterior y lateral del cue-
llo, hombros y espalda superior, debido al engrosamiento
de la dermis y al depésito de mucina (figura 6). Existen
tres tipos: el tipo 1 es precedido por una infeccién de via
aérea superior, usualmente estreptocéecica; la tipo 2 se
asocia una gammapatia monoclonal; y la tipo 3, o escle-
redema diabeticorum, se relaciona con diabetes. Histolé-
gicamente, se observa un engrosamiento dérmico como
resultado de la sustitucién de la grasa subcutdnea por te-
jido conectivo y mucina.”*

Figura 6. Escleredema en tronco posterior de un paciente diabético.
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Piel amarilla (xantosis)

Se refiere a la coloracién anaranjado-amarillenta de la
piel, generalmente de palmas, plantas, pliegues nasola-
biales y axilares; sin afeccién de escleréticas. También
referido por la literatura existente como carotenemia,
sin embargo, en la mayoria de los diabéticos la concen-
tracién de carotenos en sangre es normal. Sélo en raras
ocasiones esta coloracién es secundaria al depdsito de
carotenoides en el tejido eldstico de la piel. Se debe a la
acumulacién de coldgeno de productos amarillo fluores-
centes (2-(2-furoyl)-4(5)-(2-furanyl)-rH-imidazol) forma-
dos en el proceso de glucosilacién no enzimdtica de las
proteinas.” Este trastorno es mds frecuente en diabéticos
mal controlados, es asintomdtica y no hay un tratamiento
efectivo. Otros trastornos enddcrinos asociados con una
tez amarilla son hipotiroidismo, hipogonadismo, hipopi-
tuitarismo, la bulimia y la anorexia nerviosa.

Eritrasma

El eritrasma es una infeccién bacteriana superficial causa-
da por el bacilo grampositivo Corynebacterium minutissimum,
y es mds frecuente en pacientes obesos y con diabetes
mellitus. Esta bacteria tiene la capacidad de fermentar
la glucosa, lo que explica la mayor incidencia de esta
infeccién en los pacientes diabéticos. Afecta sobre todo
pliegues inguinales, axilares o submamarios y en algunas
poblaciones se ha encontrado en la regién interdigital. Se
caracteriza inicialmente por placas de color marrén claro
o ligeramente rojizo que después se tornan oscuro; éstas
son puntiformes o confluentes, y llegan a medir més de
10 ¢m, en cuyo caso son policiclicas, con bordes precisos
y estdn cubiertas de escamas finas (figura 7a). Puede ser
asintomdtica o acompafarse de prurito.” Su evolucién
es cronica y sin tendencia a la remisién. Cuando afecta
los espacios interdigitales de los pies se manifiesta con
placas eritematosas, vesiculoampollas, maceracién, des-
camacion y olor fétido y debe considerarse la coexistencia
de eritrasma con otros agentes patégenos, como derma-
tofitos y Candida, esto es importante porque se requiere
un tratamiento combinado con antibiético y antimicéti-
co. El diagnéstico diferencial incluye psoriasis invertida,
dermatofitosis (tinea pedis) y candidiasis; sin embargo, con
luz de Wood se observa fluorescencia rojo coral 0 anaran-
jada en eritrasma (figura 7b). El tratamiento consiste en
eritromicina o tetraciclina 1-2 gramos al dia por via oral,
durante un minimo de una semana. El tratamiento con
claritromicina en dosis tnica o azitromicina durante dias
es igualmente efectivo. Otros productos tépicos utiliza-
dos son cremas con derivados azélicos, ciclopiroxolamina
y antibidticos tépicos, como mupirocina, clindamicina y
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Figura 7a y 7b. Eritrasma en un paciente diabético.

dcido fusidico, asi como cloruro de aluminio al 20% o ja-
bones antibacterianos.*

Candidosis

Las micosis son las infecciones cutdneas mds frecuentes
en los diabéticos, son comunes las candidiasis; ade-
mds constituyen la primera manifestaciéon de la diabe-
tes mellitus. Las candidiasis causan estomatitis angular,
paroniquia, balanitis con o sin fimosis, y vulvovaginitis.
La vulvovaginitis es casi universal entre las mujeres con
diabetes de larga evolucién, ademds es una causa comtn
de prurito vulvar cuando hay glucosuria. Las pacientes
presentan eritema vulvar que puede estar acompafiado
por fisuras con o sin puastulas satélites. La vaginitis suele
ir acompafiada de una secrecién blanca. En los hombres
con mal control de la diabetes, la infeccién del prepucio
(balanitis) también puede ser un problema. Comtnmen-
te, la paroniquia por Candida implica el pliegue proximal
ungueal. Comienza como eritema y edema alrededor
de la lamina ungueal. La presencia de drenaje purulen-
to puede indicar infeccién bacteriana secundaria.®* El
diagnéstico se confirma mediante el examen directo con
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hidréxido de potasio. La paroniquia se ve con mds fre-
cuencia en los pacientes que constantemente tienen sus
manos en el agua. El tratamiento requiere de antimicéti-
cos tépicos u orales, mantener seca la zona vy, sobre todo,
controlar la glucosa sérica.

Mucormicosis

La mucormicosis es una infeccién aguda y progresiva que
se manifiesta por infecciones rino-érbito-cerebrales, cu-
tdneas, gastrointestinales y pulmonares, particularmente
en pacientes inmunocomprometidos y con diabetes me-
llitus; es causada por hongos del orden Mucorales, del
cual se originan siete géneros, siendo las especies de Rbi-
zopus los agentes causales mds comunes. Los pacientes
con diabetes mal controlada y cetoacidosis se encuentran
en alto riesgo de desarrollar mucormicosis rinocerebral,
porque la acidosis sistémica crea un ambiente ideal para
el crecimiento de Rbizopus. Las manifestaciones clinicas
dependen de la via de entrada del hongo, pero desde el
punto de vista morfolégico casi siempre se observan da-
tos caracteristicos de isquemia y necrosis. Sin embargo,
el cuadro clinico inicial de la infeccién puede parecer
no especifico, lo que ocasiona un retraso en el diagnds-
tico hasta que la enfermedad ha causado una morbilidad
significativa, asi como la invasién agresiva de los senos
paranasales, 6rbita, paladar duro y el cerebro, es por ello
que se considera una infeccién oportunista poco comun.”
La base del tratamiento sigue siendo una combinacién
de desbridamiento quirtrgico extenso y anfotericina B
por un periodo prolongado de cuatro a seis semanas, que
debe instaurarse tempranamente, ya que la mortalidad
puede ser hasta de 64 por ciento.”

Otitis externa maligna

La otitis externa maligna es una infeccién que afecta el
conducto auditivo externo y el hueso temporal. El mi-
croorganismo causal suele ser Pseudomonas aeruginosa en
95% de los casos. Comunmente la enfermedad se mani-
fiesta en pacientes diabéticos de edad avanzada, inicia
como una otitis externa que progresa en una osteomielitis
del hueso temporal.” El diagnéstico depende de la sos-
pecha clinica, los resultados de laboratorio y de imagen
para descartar dafio 6éseo. La velocidad de sedimenta-
cién globular se encuentra elevada, con un promedio de
87 mm/h, y comienza a disminuir a las dos semanas
de iniciar el tratamiento, pero lleva muchos meses para
volver a la normalidad. El tratamiento incluye el control
de la glucosa, lavado ético, terapia antimicrobiana sis-
témica y tdpica, posterior a la toma de cultivo. Se ha re-
portado el uso de terapia de oxigeno hiperbdrico, sin
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embargo, una revisién sistemdtica durante el afo 2013
concluyé que no existe una clara evidencia para demostrar
la eficacia de la terapia de oxigeno hiperbdrico en com-
paracién con el tratamiento con antibidticos y/o cirugia,
ademds de que no se encontraron datos para comparar las
tasas de complicacién entre las diferentes modalidades de
tratamiento.” El tratamiento antibiético de recomendado
son cefalosporinas de tercera generacién antipseudomo-
nas. La mortalidad se acerca a 50% de los pacientes.

Rubeosis facei

La rubeosis diabética es una microangiopatia funcional,
a la que también se atribuyen factores como una sensi-
bilidad solar aumentada y posible deshidratacién. Cli-
nicamente se observa como enrojecimiento en la cara, el
cuello y las extremidades, en especial en manos y pies de
diabéticos de larga evolucién.” Las personas de fototipo
claro presentan mayor eritema, debido a la menor canti-
dad de melanina cutdnea. Esta manifestacién es causada
por la congestién del plexo venoso superficial, ya que la
hiperglucemia predispone a una lenta microcirculacién
que origina una microangiopatia funcional. La conges-
tién vascular puede volver a la normalidad cuando se
controlan los niveles de glucosa sérica, pero podria em-
peorar con las terapias vasodilatadoras.®

Prurito

Se define como una sensacién desagradable que pro-
voca la necesidad de rascarse. En algunos casos no estd
asociado con cambios cutdneos especificos, y las unicas
manifestaciones en la piel son secundarias al rascado. El
prurito puede ser el mds importante y, algunas veces,
el dnico sintoma de enfermedades cutdneas o sistémicas.
Se considera que entre 10y 50% de los pacientes con pru-
rito, sin causa dermatolégica obvia, tiene una enfermedad
sistémica subyacente.”® El prurito generalizado se consi-
deré un sintoma tipico de la diabetes, pero su frecuencia
se desconoce debido a que se necesitan mds estudios para
poder establecer su prevalencia en esta poblacién. Ac-
tualmente es motivo de controversia la relacién entre dia-
betes mellitus y prurito, porque no existen estudios que
demuestren una asociacién estadisticamente significati-
va; sin embargo, cuando llega a presentarse es comtn que
se produzca en mujeres con diabetes mal controlada, y el
prurito es de tipo vulvovaginal, de ahi que este sintoma se
relacione mds con candidosis. Se ha reportado el prurito
vulvar en mujeres diabéticas, asociado a un mal control
glucémico (hemoglobina glucosilada media <129%), y ade-
mds se considera como una causa de prurito anal en esta
poblacién.’?
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Dermatosis secundarias a tratamientos para diabetes
mellitus

Las reacciones alérgicas y fotoalérgicas cominmente son
vistas con hipoglucemiantes orales.”” Entre 1y 5% de los
pacientes que reciben sulfonilureas de primera genera-
cién y, con menor frecuencia, las de segunda generacién,
presentan reacciones alérgicas. La forma mds frecuente es
un exantema maculopapular que se da en el primer mes
de tratamiento y desaparece de forma espontinea. Tam-
bién se pueden presentar erupciones morbiliformes, eri-
tema generalizado o erupciones urticarianas. Es posible
observar reacciones por fotosensibilidad, tanto fototéxi-
cas como fotoalérgicas, asi como erupciones liquenoides
y semejantes a la rosdcea. La clorpropamida y el alcohol
producen una reaccién tipo disulfiram, como el sindrome
vasomotor agudo con nduseas y vomitos, dolor abdomi-
nal, cefaleas y palpitaciones en entre 10 a 309 de los ca-
sos. Se han observado también eritema fijo pigmentado,
eritema polimorfo y necrélisis epidérmica téxica.°

Las reacciones alérgicas a la insulina ocurren en entre
10y 50% de los pacientes. Pueden ser locales o sistémicas.
Las reacciones alérgicas locales tardias ocurren en 1% de
los pacientes durante el primer mes de tratamiento, y en
la mayoria de los casos se resuelve con las aplicaciones
continuas en semanas a un mes. Estas reacciones son més
intensas entre las 24 a 48 horas posteriores, y consisten en
prurito y eritema, después aparece una lesién de aspecto
papular o nodular. La patogénesis de estas lesiones se re-
laciona con inmunidad mediada por células. Las reaccio-
nes sistémicas se presentan como urticaria o angioedema
y la anafilaxis es mds rara (menos de 19).% Con la insulina
altamente purificada las reacciones alérgicas se presentan
de 0.120.2%, y con mds frecuencia en diabéticos con neu-
ropatia y nefropatia.

La aplicacién local de insulina produce alteraciones
del tejido celular subcutdneo, con lipoatrofia circunscrita
o lipohipertrofia, y se encuentran mds en nifios y en mu-
jeres obesas, en los brazos y los muslos. Estas alteraciones
se observan a los seis a 24 meses de haber comenzado con
el tratamiento. Se han atribuido a componentes lipoliti-
cos, como inflamacién mediada por complejos inmunes,
a liberacién de enzimas lisosomales, criotrauma, trauma
mecdnico, contaminacién con alcohol, hiperproduccién
local de FNTa, e incluso a permanencia de la insulina
en el tejido inyectado. Es probable que la lipohipertrofia
esté ligada al factor lipogénico de la insulina y sucede en
los sitios inyectados crénicamente. Se ha encontrado una
asociacién importante entre la aplicacién de insulina y
la formacién de lipohipertrofia, principalmente por la
falta de rotacién en los sitios de inyeccién, el utilizar
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la aguja més de cinco veces, ademds del nimero de inyec-
ciones por dia. Por lo que explicar a nuestros pacientes
la forma correcta de aplicacién ayudard a disminuir esta
complicacién.*

Sindrome metabdlico

El sindrome metabélico es un conjunto de factores de
riesgo cardiometabdlicos que incluye la obesidad, re-
sistencia a la insulina, hipertensién y dislipidemia, que
condicionan el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2 y en-
fermedad cardiovascular (tabla 2). Actualmente cerca de
100 millones de personas padecen sindrome metabélico.”
La prevalencia reportada en México es de 13 a 56%, de-
pendiendo de la poblacién estudiada y los criterios diag-
nésticos utilizados.® En un estudio sobre las dermatosis
presentes en pacientes con sobrepeso y obesidad y su aso-
ciacién con los niveles de insulina, se consideran como
marcadores clinicos de hiperinsulinemia la acantosis y los
fibromas en la poblacién obesa y no diabética.”

Manifestaciones cutaneas de obesidad

El sobrepeso y la obesidad se han convertido en el factor
de riesgo modificable mas importante del pais. En la ac-
tualidad, 71.39 de los adultos mexicanos padece esta con-
dicién, con una prevalencia ligeramente mds elevada en
las mujeres.”®

Tabla 2. Dermatosis en sindrome metabdlico®

La obesidad es resultado de la combinacién de facto-
res ambientales y genéticos. Los factores genéticos que
influyen en el desarrollo de la obesidad son producto
de los genes de leptina y propiomelanocortina. Muchos
estudios han examinado el papel de la leptina en la ci-
catrizacién de heridas. Esta hormona regula de manera
aguda la piel lesionada debido a que se ha observado
in vitro que promueve la proliferacién de fibroblastos
y sintesis de coldgeno. Se han encontrado niveles bajos
de leptina en pacientes con lipodistrofia. La obesidad
estd relacionada con una serie de efectos sobre la fisio-
logia de la piel, incluyendo efectos sobre la funcién de
la barrera epidérmica, glandulas sebdceas y la produc-
cién de sebo, glindulas sudoriparas, vasos linfaticos,
estructura y funcién de coldgeno, la cicatrizacién de he-
ridas, la microcirculacién, macrocirculacién y la grasa
subcutdnea.”

Por tanto, la obesidad estd implicada en un amplio es-
pectro de enfermedades dermatolégicas asociadas a resis-
tencia a la insulina, en las que se encuentran acantosis ni-
gricans, acrocordones e hirsutismo; lesiones ocasionadas
por factores mecdnicos como las estrias por distension,
adiposis dolorosa y redistribucién de la grasa, linfedema,
insuficiencia venosa crénica e hiperqueratosis plantar; las
ocasionadas por infecciones de la piel como la celulitis,
intertrigo candididsico y foliculitis; y las relacionadas con

MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS EN SINDROME METABOLICO
DERMATOSIS CLiNICA COMENTARIOS

Acantosis nigricans

Acrocordones/
fibromas blandos

Placas hiperpigmentadas aterciopeladas en zonas de
flexion, como cuello, axilas, ingles y fosas antecubitales y
popliteas

Relacion directa con el grado de obesidad, niveles altos
de insulina y diabetes mellitus

Neoformaciones filiformes o nodulares exofiticas blandas
del color de la piel o ligeramente pigmentadas localizadas
en parpados, cuello, axilas, pliegue intergliteo e ingles

Relacién directa con el grado de obesidad, niveles altos
de insulina y diabetes mellitus

Hirsutismo Crecimiento excesivo de pelo corporal en mujeres en Diferenciar de hipertricosis
areas dependietes de andrégenos
Intértrigo Placas eritematosas y eccematosas localizadas en pliegues | Por aumento en los pliegues cutaneos que provocan

submamarios, abdominales, axilares e inguinales

humedad y maceracion

Queratosis plantar

Estrias

Engrosamiento circunscrito o difuso de la piel

Bandas rojizas cutaneas que evolucionan a bandas blancas
nacaradas y atréficas dispuestas en forma perpendicular
a las lineas de tension. Se observan en abdomen, gltteos,
muslos, zona lumbar y brazos

Relacién con el grado de obesidad como consecuencia
de una sobrecarga continua

Ruptura de las fibras de colageno que se reparan con
fibras con menor capacidad de soporte

Insuficiencia venosa

Caracterizada por dermatitis por estasis, dermatitis ocre,
demarcacién de trayectos venosos y tlceras

La presion intraabdominal incrementada por la presencia
de obesidad, se opone al sistema venoso profundo de
las piernas exacerbando la insuficiencia valvular
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) ) ) itis supurativa,
rocesos inflamatorios como la hidradenitis supurativa
psoriasis y gota tofdcea. -+

Hirsutismo

El hirsutismo es un crecimiento excesivo de pelo corporal
en mujeres en dreas dependientes de andrégenos, como
la regién supralabial, la barbilla, el pecho, el abdomen,
la espalda y la regién femoral.* Es consecuencia del hi-
perandrogenismo por aumento de la produccién de an-
drégenos endégenos debido al aumento de tejido adiposo
(que sintetiza la testosterona), asi como a la hiperinsuli-
nemia (que aumenta la produccién de andrégenos en los
ovarios).® La virilizacién cutdnea, ademas del hirsutis-
mo, incluye acné vulgar, hidradenitis supurativa y alope-
cia androgénica. Al parecer existe una asociacién entre
virilismo cutdneo, acantosis nigricans, queratosis pilar y
la resistencia a la insulina. El tratamiento se basa en el
control de los niveles de insulina, pérdida de peso y an-
ticonceptivos orales. Se ha demostrado que iniciar tiazo-
lidinedionas mejora la resistencia a la insulina y el hipe-
randrogenismo en el sindrome de ovario poliquistico.*#

Psoriasis

Recientemente se demostré la presencia concomitante
del sindrome metabdlico y psoriasis. Se ha determinado
que esta dermatosis es un nuevo factor de riesgo para el
desarrollo de enfermedades cardiovasculares. Por lo que
se sugiere que pacientes con psoriasis deben ser evalua-
dos de manera integral para detectar el desarrollo de
cardiopatia isquémica, obesidad y diabetes mellitus.** En
un estudio de casos y controles sobre la prevalencia del
sindrome metabdlico en pacientes con psoriasis, se de-

Tabla 3. Dermatosis en enfermedades tiroideas*

MERCADORES DEMATOLOGICOS****

terminé una prevalencia de 41.7% en los pacientes con
psoriasis, frente a 20% en el grupo control; la psoriasis en
placas fue la forma de presentacién clinica mas comun,
ya que represent6 94.2% de los pacientes. En este estudio
se concluyé que los pacientes con psoriasis presentan una
frecuencia mayor de sindrome metabdlico, que pueden
favorecer el desarrollo de eventos cardiovasculares futu-
ros (figura 8).%

Enfermedades tiroideas

Con frecuencia, las manifestaciones clinicas del desequi-
librio de las hormonas tiroideas se observan por prime-
ra vez en la piel, en donde influye directamente en la
sintesis de proteoglicanos, mediante la estimulacién de
los fibroblastos; sin embargo, la mayoria de los cambios
cutdneos observados en los trastornos tiroideos no son
exclusivos ni patognomoénicos (tabla 3).* Las hormonas

Figura 8. Paciente con psoriasis en placas y sindrome metabdlico.

OGICAS DE ENFERMEDADES TIROIDEAS

HiPERTIROIDISMO HipoTIROIDISMO

Cambios cutaneos | * Piel delgada, suave y aterciopelada
e Caliente y himeda

= Hiperpigmentacion

® Prurito

* Piel seca, aspera, gruesa; edematosa (dermopatia tiroidea)
e Friay palida

e Pigmentacién amarillenta

e Equimosis por fragilidad capilar

Dermatosis = Vitiligo
e Urticaria o dermografismo
* Dermopatia tiroidea y acropaquia tiroidea

e Ictiosis adquirida y queratodermia palmoplantar.
* Xantomas eruptivos y tuberosos
= Vitiligo

Cambios en el pelo | ® Fino y delgado
Alopecia (difusa leve)

e Seco y quebradizo
» Crecimiento lento (aumento de pelos en telégeno)
* Madarosis (pérdida del tercio externo de las cejas)

* Onicolisis
 Coiloniquia

Cambios en unas

* Dedos en palillo de tambor con acropaquia tiroidea

e Finas, quebradizas, estriadas
e Crecimiento lento
* Onicolisis
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tiroideas desempefian un papel regulador en la diferen-
ciacién epidérmica debido a los efectos en los queratino-
citos, ademds de que son parte en la formacién del pelo y
la produccién de sebo.#

Manifestaciones cutdneas del hipertiroidismo
La prevalencia global de hipertiroidismo es de aproxima-
damente 19 y puede aumentar hasta 59 en mujeres.* La
enfermedad de Graves afecta a alrededor de 0.5% de la
poblacién en general y causa de 50 a 80% de los casos de
hipertiroidismo. Es un trastorno autoinmune secundario
a anticuerpos que se unen al receptor de la hormona es-
timulante de la tiroides (TSH) en las membranas de las
células de la tiroides, causando aumento en la actividad
de la gldndula y la posterior tirotoxicosis.*>°

La piel suele ser cdlida, himeda y suave. La piel ca-
liente se atribuye a un aumento del flujo sanguineo
cutdneo y a la vasodilatacién periférica. La humedad de la
piel es resultado de una combinacién de la vasodilatacién
periférica cutinea, aumento de la secrecién de las glan-
dulas sebdceas y la hiperhidrosis, la cual es mds evidente
en la superficie palmar y plantar. El pelo suele ser fino,
suave y algunas personas pueden presentar una alopecia
difusa no cicatrizal. Aproximadamente 59 de los pacientes
con hipertiroidismo presentan cambios en las uiias, como
el sindrome de las uias amarillas y de Plummer; el primero
se caracteriza por una triada de unas amarillas, linfedema
primario y derrame pleural; y el segundo por disfagia, ane-
mia por deficiencia de hierro y membranas esofdgicas.®*

El mixedema pretibial se caracteriza porque es un
edema sin févea que puede aparecer en cualquier parte
de la piel; este edema indurado se denomina de manera
mds adecuada dermopatia tiroidea, y se ha llegado a obser-
var hasta en 3% de los pacientes con enfermedad de Gra-
ves.® Clinicamente se clasifica en lesiones tempranas y
tardias. Las primeras se observan como nédulos firmes,
no depresibles y placas color rosa o parpura, de locali-
zacién bilateral y asimétrica. Las lesiones tardias son una
confluencia de las lesiones tempranas que involucran si-
métricamente la region pretibial y en ocasiones pueden
producir alteracién en la apariencia de las piernas porque
adquieren caracteristicas de piel de naranja y zonas de
superficie lisa. Histol6gicamente, se observa un depdsito
de mucopolisaciridos, en particular de dcido hialurénico
en la dermis papilar y reticular, con alguna extensién en
el tejido subcutdneo.®

El tratamiento es un reto debido a que las lesiones no
se resuelven con el control del hipertiroidismo subyacen-
te. La eficacia demostrada de los glucocorticoides tépi-
cos ha sido reportada en la literatura desde la década de
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1950. La terapia de compresién como coadyuvante de los
glucocorticoides tépicos ha demostrado ser atil, como la
triamcinolona tépica. Los informes de casos han demos-
trado éxito con glucocorticoides intravenosos seguidos de
los glucocorticoides orales. La escisién quirdrgica, aun-
que exitosa en algunos casos, generalmente no se reco-
mienda debido a la alta tasa de recurrencia.®

La acropaquia tiroidea es una triada formada por hi-
pocratismo digital, edema de tejidos blandos de las ma-
nos, pies y reaccién peridstica en los huesos largos. Es una
condicién rara que ocurre en aproximadamente 1% de los
pacientes con enfermedad de Graves. El curso clinico
suele ser benigno y se resuelve después del tratamiento
de la enfermedad tiroidea.'

Manifestaciones del hipotiroidismo

El hipotiroidismo es causado con mayor frecuencia por la
tiroiditis de Hashimoto o el tratamiento de la enfermedad
de Graves. La deficiencia de yodo, un componente esen-
cial en la produccién de tiroxina (T4) y triyodotironina
(T3), es rara en paises desarrollados, pero sigue siendo
comun en algunas dreas del mundo. Se ha reportado que
el vitiligo no segmentario se asocia con un mayor riesgo
de enfermedad tiroidea autoinmune, en especial la tiroi-
ditis de Hashimoto. El nivel de tirotropina se debe medir
anualmente en estos pacientes.’

Los pacientes presentan piel fria, seca y dspera, y en
casos severos puede simular una ictiosis vulgar. Su causa
es multifactorial, resultado de la vasoconstriccién cutdnea
periférica, disminucién de la biosintesis de esterol epi-
dérmico, de la secrecién de glandulas sebédceas e hipo-
hidrosis." La piel pdlida es muy comin vy es el resultado
combinado de vasoconstriccién periférica y el incremen-
to de depdésito de agua y mucopolisacdridos en la dermis,
la cual altera la refraccién de la luz. La coloracién amari-
lla de la piel es resultado de la disminucién del metabo-
lismo de caroteno y subsecuentemente se deposita en el
estrato cérneo. El pelo se cae con facilidad y por lo comtn
es seco, grueso y fragil. Alrededor de 509% de los adultos
hipotiroideos tienen alopecia difusa o parcial, ademds de
la pérdida del tercio lateral de la cejas (figura 9). No hay
cambios patognoménicos en las uiias, pero los pacientes
refieren ufias secas, quebradizas y sin brillo.”

Conclusion

Las manifestaciones cutdneas de las enfermedades me-
tabélicas no sélo representan pistas para el diagndstico
oportuno de estas enfermedades, sino también signos
clinicos de complicaciones internas, por lo que derma-
télogos, endocrinélogos, médicos internistas, genetistas
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Figura 9. Alopecia difusa en paciente con hipotiroidismo.

y médicos de otras subespecialidades pertinentes deben
reconocerlos, para iniciar un manejo precoz y brindar un
mejor prondstico a los pacientes.
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Marcadores dermatoldgicos de enfermedades metabdlicas
Cuestionario

1. Manifestacién cutdnea mas comun de la diabetes mellitus
que ademds puede ser un signo clinico de complicaciones
internas:

a) Acantosis nigricans

b) Dermatosis perforante
¢) Necrobiosis lipoidica

d) Dermopatia diabética

2. Asociacién mis frecuente de la enfermedad de Kyrle:
a) Insuficiencia cardiaca
b) Insuficiencia hepética
¢) Nefropatia diabética en tratamiento sustitutivo
d) Enfermedad vascular cerebral

3. En la actualidad se considera como marcador cutdneo de
resistencia a la insulina e hiperinsulinismo:
a) Acantosis nigricans
b) Dermatosis perforante
c) Necrobiosis lipoidica
d) Dermopatia diabética

4. Aparicién espontdnea de ampollas en las extremidades que
histol6gicamente se describen como ampollas intraepidér-
micas sin acantolisis:

a) Ampollas por traumatismo
b) Bullosis diabeticorum

c) Pénfigo vulgar

d) Pénfigo folidceo

5. Laobesidad estd implicada en un amplio espectro de enfer-
medades dermatoldgicas asociadas a resistencia a la insuli-
na, en las que se encuentran:

a) Acantosis nigricans, acrocordones e hirsutismo
b) Acrocordones e hirsutismo
c) Psoriasis y acrocordones

d) Acantosis nigricans, acrocordones y psoriasis
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6.

10.

Presentacion clinica de psoriasis mds comutn asociada a sin-
drome metabélico:

a) Psoriasis en gotas

b) Psoriasis en placas

c) Psoriasis palmo-plantar

d) Psoriasis pustular

Se caracteriza por ser un edema sin févea, las lesiones
tempranas son nédulos firmes no depresibles y placas ro-
sa-purpura, y de forma tardfa confluyen de forma simétrica
en regién pretibial:

a) Dermopatia diabética

b) Mixedema pretibial

¢) Necrobiosis lipoidica

d) Bullosis diabeticorum

El hipocratismo digital, edema de tejidos blandos de ma-
nos-pies y reaccién peridstica en los huesos largos, forman
la siguiente triada:

a) Acropaquia tiroidea

b) Dermopatia tiroidea

¢) Sindrome de plummer

d) Sindrome de las ufas amarillas

Tipo de vitiligo asociado a un mayor riesgo de enfermedad
tiroidea autoinmune:

a) Vitiligo segmentario

b) Vitiligo focal

c) Vitiligo no segmentario

d) Vitiligo mucoso

Tipo de alopecia que se observa hasta en 509 de los pacien-
tes con hipotiroidismo:

a) Alopecia cicatrizal

b) Alopecia difusa

c) Alopecia androgenética

d) Alopecia por traccién
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