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Resumen

La enfermedad injerto contra huésped (EICH) es la complicación más común del trasplante de médula ósea
alogénico y es la principal causa de morbilidad y mortalidad en los pacientes trasplantados.
Comunicamos el caso de una paciente femenina de 19 años de edad con antecedentes de leucemia lin-

foblástica aguda, con trasplante de médula ósea alogénico 100% compatibilizado y enfermedad injerto contra
huésped aguda. Acudió a nuestro servicio dos años después del trasplante, por dermatosis diseminada a todos los
segmentos, de ocho meses de evolución, constituida por placas eritematosas e hiperpigmentadas con centro atró-
fico, de bordes mal definidos y esclerosis, y placa blanquecina en dorso de lengua. La biopsia de una lesión cutánea
fue compatible con EICH crónica liquenoide y esclerodermiforme. El estudio micológico directo en boca
demostró hifas y levaduras y se aisló CANDIDA LUSITANIAE.

La EICH es un padecimiento sistémico y la piel es el órgano afectado con mayor frecuencia. El principal factor
de riesgo para una forma crónica es el antecedente de la aguda. El tratamiento óptimo es la terapia combinada
con corticosteroides y ciclosporina.

Palabras clave: Enfermedad injerto contra huésped (EICH), trasplante de médula ósea alogénico (TMO), esclerodermiforme
y liquenoide.

Abstract

Graft versus host disease (GVHD) is the most common complication of allogenic bone marrow trans-
plantation, and is relevant because GVHD is the main cause of morbidity and mortality amongst 
transplanted patients. We report a 19-year-old female patient with a history of acute lymphoblastic

leukemia, 100% matched bone marrow transplantation and acute graft versus host disease. She came to our clin-
ic two years after the transplant with a dermatosis affecting the entire skin body surface. She presented hyper-
pigmented and erythematous patches with an atrophic center and sclerodermic changes. On the dorsal aspect of
the tongue white patches were present. Those conditions have been present for eight months. The skin biopsy
showed a chronic lichenoid and sclerodermiform GVHD. Oral cultures confirmed candidiasis.

Graft versus host disease is a systemic disease, the skin is the first and the most frequently affected organ. The
main risk factor for chronic GVHD is the precedent of an acute GVHD. The optimal treatment is the com-
bined therapy of corticosteroids and cyclosporine.
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In tro duc ción
La en fer me dad in jer to con tra hués ped (EICH) es la

com pli ca ción más co mún del tras plan te de mé du la ósea 
alo gé ni co (TMO). Ac tual men te se ha in cre men ta do el uso
del tras plan te de cé lu las pro ge ni to ras de san gre pe ri fé ri ca,
el cual con sis te en una re cons ti tu ción he ma to po yé ti ca y que
no pre sen ta una se ve ra EICH agu da.1 Es ta com pli ca ción se
si gue ob ser van do en el TMO alo gé ni co; sin em bar go, el
ries go de EICH cró ni ca es una com pli ca ción pre sen te en
am bos ti pos de tras plan te.

La EICH es la prin ci pal cau sa de mor bi li dad y mor ta -
li dad en los pa cien tes tras plan ta dos. Co mu ni ca mos un ca so
con ca rac te rís ti cas clí ni cas e his to ló gi cas de en fer me dad 
in jer to con tra hués ped en fa se cró ni ca.

Ca so clí ni co
Pa cien te fe me ni na de 19 años de edad, con an te ce -

den tes de diag nós ti co de leu ce mia lin fo blás ti ca agu da L2
cro mo so ma PH po si ti vo, en ma yo de 1999; re ci bió ma ne jo
ini cial con qui mio te ra pia; pos te rior men te, a los sie te 
me ses se le rea li zó tras plan te de mé du la ósea alo gé ni co
100% com pa ti bi li za do; una se ma na des pués de sa rro lló 
en fer me dad in jer to con tra hués ped agu da gra do I, que fue
re suel ta.

Acu dió al ser vi cio de der ma to lo gía del Hos pi tal Gea
Gon zá lez en agos to de 2002, dos años des pués del tras plan te,
por der ma to sis di se mi na da a to dos los seg men tos, que res -
pe ta ba pal mas y plan tas, cons ti tui da por múl ti ples pla cas
eri te ma to sas e hi per pig men ta das con cen tro atró fi co, de
bor des mal de fi ni dos, áreas de es cle ro sis, man chas hi per -
pig men ta das re si dua les (Fotos 1 y 2) y pla ca blan que ci na en
dor so de la len gua. La pa cien te re fi rió que su pa de ci mien to
se ini ció ocho me ses an tes con zo nas de piel ro ja y en du re -
ci da, así co mo di fi cul tad pa ra de glu tir.

Se rea li zó biop sia in ci sio nal de una de las le sio nes de
piel y la his to lo gía mos tró hi per que ra to sis, acan to sis irre gu -
lar, va cuo li za ción de la ba sal, in fil tra do in fla ma to rio li que -
noi de por lin fo ci tos, der mis con fi bro sis y dis mi nu ción del
ta ma ño de ane xos (Foto 3). Con es tos da tos se hi zo el diag -
nós ti co de en fer me dad in jer to con tra hués ped cró ni ca 
li que noi de y es cle ro der mi for me. Se rea li zó es tu dio mi co ló -
gi co di rec to de la le sión de la bo ca, que mos tró abun dan tes
hi fas y le va du ras y se ais ló Can di da lu si ta niae. Se ini ció ma ne jo
con pred ni so na 65 mg /día, ta li do mi da 200 mg /día y flu co -
na zol 100 mg se ma na les. Se ob ser vó dis mi nu ción de la 
ac ti vi dad de las pla cas de la piel y la bo ca, así co mo me jo ría
al de glu tir.

Foto 1. Placas eritematosas con atrofia
central y esclerosis en el hombro.

Foto 2. Placas lineales eritematosas con atrofia central 
y esclerosis.
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Dis cu sión 
La EICH es una en fer me dad sis té mi ca, y de to das las

dis fun cio nes or gá ni cas aso cia das, la piel es el pri mer pun to
de ata que y el más fre cuen te.2 La EICH se di vi de en dos for -
mas: a) agu da, que ocu rre den tro de los pri me ros tres me ses
si guien tes al TMO; y b) cró ni ca, que se pre sen ta des pués
del ter cer mes del tras plan te.3 En el ca so que pre sen ta mos,
la pa cien te de sa rro lló las dos for mas.

La EICH cró ni ca afec ta de 30% a 50% de los re cep to res
de TMO alo gé ni co que so bre vi ven a la fa se agu da; el fac tor
de ries go pre do mi nan te pa ra la en fer me dad cró ni ca es el
an te ce den te de en fer me dad agu da4 y pue de apa re cer co mo
con ti nua ción de una EICH agu da o des pués de un pe rio do
li bre de sín to mas en quie nes pre via men te la pre sen ta ron,
co mo en el ca so que in for ma mos y de no vo co mo pri me ra
ma ni fes ta ción.

Hay es tu dios que han su ge ri do que el me ca nis mo de le -
sión es tá aso cia do con el de sa rro llo de clo nes alo rreac ti vos
y au to rreac ti vos,3 y se ha vis to que en la piel es cle ro der ma -
to sa los fi bro blas tos cu tá neos ex pre san un CMH de cla se II
y pro du cen de ma ne ra anor mal gran des can ti da des de co lá -
ge no ti po I.2

Las ma ni fes ta cio nes clí ni cas más fre cuen tes son las
for mas li que noi de y es cle ro der mi for me. Las le sio nes li -
que noi des son pá pu las o pla cas eri te ma to sas o vio lá ceas
con su per fi cie es ca mo sa y pru ri gi no sa. Los si tios tí pi ca -
men te afec ta dos son la re gión pe rior bi tal, pa be llo nes 
au ri cu la res, pal mas y plan tas. Es tas pá pu las pue den ser 
in dis tin gui bles del clá si co li quen pla no. Otras ma ni fes ta -
cio nes cu tá neas son am po llas, pla cas pa pu loes ca mo sas o
atró fi cas tí pi cas de li quen es cle ro so o lu pus eri te ma to so 
cu tá neo su ba gu do.

La for ma es cle ro der mi for me se ma ni fies ta con es cle ro-
sis, en for ma de pla cas que re cuer dan a la mor fea, in du ra das,
blan coa ma ri llen tas, de con tor nos po bre men te de fi ni dos,
co mo los da tos que ob ser va mos en nues tra pa cien te. El 
do lor, ul ce ra cio nes cró ni cas, des gas te ge ne ra li za do e in fec -
cio nes son co mu nes.3, 4 Con me nor fre cuen cia se han vis to
le sio nes pa re ci das a gra nu lo ma pió ge no, am po llas y ane to -
der mia.1, 5 El in vo lu cro ex tra cu tá neo es al sis te ma gas troin -
tes ti nal, hí ga do, pul mo nes, te ji do lin fo rre ti cu lar y sis te ma
mus cu loes que lé ti co.

Se han de tec ta do por se ro lo gía ANA, an tiDNA, an ti-
SSA, an ti cuer pos an ti ti ro glo bu li na y an ti cuer pos an ti mi -
cro so ma les.5 Las le sio nes ora les se ma ni fies tan por xe ros to mía
y le sio nes li que noi des so bre mu co sa la bial, bu cal y lin -
gual.6 Nues tra pa cien te pre sen tó can di do sis se gu ra men te

fa vo re ci da por la xe ros to mía y tra ta mien to in mu no su pre -
sor. Las in fec cio nes son la cau sa más co mún de muer te.4

En el es tu dio his to ló gi co de las le sio nes cu tá neas de es -
tos ca sos se han des cri to dos fa ses: 1) li que noi de, don de se
ob ser va de ge ne ra ción va cuo lar de la ca pa ba sal, in con ti nen -
cia del pig men to sig ni fi ca ti vo, in fil tra do in fla ma to rio en
der mis pa pi lar, hi per gra nu lo sis e hi per que ra to sis. La in mu -
no fluo res cen cia mues tra una pe que ña can ti dad de IgM y C3
en cuer pos co loi des en la der mis pa pi lar y al gu nas in mu no -
glo bu li nas en los que ra ti no ci tos ne cró ti cos; 2) es cle ro der -
mi for me, con atro fia de epi der mis, fi bro sis que afec ta to da
la der mis o der mis pro fun da y pue de oca sio nar atro fia de
los apén di ces cu tá neos. Otro ha llaz go es pa ni cu li tis sep tal,
prin ci pal men te en aque llos pa cien tes que de sa rro llan una
for ma es cle ro der mi for me ge ne ra li za da.5, 7

El tra ta mien to de la en fer me dad lo ca li za da pue de no
ser ne ce sa rio, pe ro es im por tan te una vi gi lan cia por com pli -
ca cio nes co mo sín dro me sic ca, fi bro sis e in fec cio nes. En la
en fer me dad ge ne ra li za da se de be re ci bir tra ta mien to sis té -
mi co con te ra pia com bi na da, y son de pri me ra lí nea los cor -
ti cos te roi des. Se re co mien da pred ni so na en do sis de 1
mg/kg en com bi na ción con ci clos po ri na.3, 4 El tra ta mien to
con ci clos po ri na más pred ni so na en un ré gi men de días al -
ter nos pue de re du cir el ries go de to xi ci dad de los es te roi -
des; sin em bar go, no se re du ce la mor ta li dad re la cio na da
con el tras plan te en tre los pa cien tes con EICH cró ni ca.8

La ta li do mi da se ha uti li za do de ma ne ra efi caz de bi do
a su sig ni fi ca ti va fun ción re gu la do ra al in hi bir al FNT al fa
al inac ti var el RNAm en es ta mo lé cu la, la cual se en cuen tra
en al tas con cen tra cio nes en es ta en fer me dad,9 co mo lo pu -
di mos ob ser var en nues tra pa cien te. Se ha vis to que el ta cro -
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Foto 3. Infiltrado linfocitario moderado con vacuolización
de la basal y colágena de aspecto hialino (HE 20x).
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li mus tó pi co es efi caz en el tra ta mien to de eri te ma y pru ri -
to en ca sos re frac ta rios a los es te roi des sis té mi cos, ade más
de una ade cua da al ter na ti va de tra ta mien to tó pi co por no
causar la atro fia que oca sio nan los cor ti coes te roi des tó pi cos
y dar una rá pi da res pues ta.10 Otras op cio nes te ra péu ti cas
que han re sul ta do efi ca ces son el PU VA y la fo to qui mio -
te ra pia ex tra cor pó rea.11

Nos pa re ció im por tan te co men tar es te ca so, ya que el
diag nós ti co der ma to ló gi co de pri me ra in ten ción po dría
con fun dir se con li quen es cle ro so, pe ro te nien do los an te -
ce den tes pa to ló gi cos se pue de in te grar to do el de sa rro llo
evo lu ti vo de es ta ma ni fes ta ción cró ni ca de la en fer me dad
in jer to con tra hués ped.
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