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RESUMEN

Las hiperpigmentaciones adquiridas son de los principales mo-
tivos de consulta dermatolégica en nuestro pais. La mayorifa
de ellas representan una patologia benigna, sin embargo, su
importancia radica en sus implicaciones cosméticas y en que
su tratamiento es dificil. Este articulo de revision se enfoca en
la etiologia, la fisiopatologia y el tratamiento de algunas de las
hiperpigmentaciones adquiridas mas frecuentes en la consulta.
PALABRAS CLAVE: hiperpigmentaciones, melanosis, fisiopatologia, tra-
tamiento, melasma.

Hiperpigmentaciones adquiridas

Las hiperpigmentaciones conforman un grupo de di-
versa etiologia entre los trastornos de la pigmenta-

cién, éstas pueden ser congénitas o adquiridas. En esta

revisién se presentan las principales dermatosis con hi-

perpigmentacién adquirida, asi como su etiologia, carac-

teristicas clinicas y tratamiento.

Las hiperpigmentaciones adquiridas son afecciones
importantes ya que representan una de las principales
causas de consulta dermatolégica. Estas se deben a un
incremento en la sintesis de melanina, aumento en el
numero de melanocitos, o son secundarias a procesos
inflamatorios.

Melasma

Es un desorden pigmentario adquirido comun,' carac-
terizado por la presencia de maculas hiperpigmentadas
irregulares, localizadas en zonas fotoexpuestas, como re-
sultado de un incremento de la melanina epidérmica y/o
dérmica.? Se ubica principalmente en la cara, sobre todo
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en la regién centrofacial, malar y mandibular (figura 1).
De forma menos frecuente se localiza en la region ester-
nal y en las dreas extensoras de las extremidades superio-
res. Su prevalencia varfa entre 1.5y 33.3% dependiendo de
la poblacién. Se presenta sobre todo en mujeres preme-
nopdusicas de fototipo oscuro (Fitzpatrick 1v-v1), aunque
también se puede observar en hombres y en cualquier
fototipo (figura 2).¢

La genética, los factores hormonales y la exposicién
a radiacién ultravioleta (Ruv) son los principales aspec-
tos implicados en la patogénesis’ La alta frecuencia de
historia familiar sugiere una predisposicién genética.* La
exposicion a la RUV juega un papel importante en el de-
sarrollo del melasma, ya que estimula la melanogénesis,
proliferacién y migracién de melanocitos. La luz uv oca-
siona la liberacién de diacilglicerol y dcido araquidénico
desde los melanosomas, lo que activa las vias de sefia-
lizacién de la melanogénesis. Ademds generan la libe-
racién de citocinas, incluyendo el factor de crecimiento
de fibroblastos, endotelina-1 y péptidos derivados de la
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Figura 1. Melasma principalmente en la region malar.

proopiomelanocortina activando la proliferacién de me-
lanocitos.® La predileccién por el sexo femenino, la afec-
cién durante el embarazo y su aparicién relacionada con
el uso de anticonceptivos orales sugieren la participacién
de factores hormonales, sin embargo su mecanismo es
poco claro.* Un estudio realizado por Lieberman y Moy
demostré un incremento en la expresion de receptores de
estrégeno en la piel afectada por melasma.” Finalmente,
se ha sugerido la participacién de un componente vascu-
lar al demostrar una mayor expresion en el factor de cre-
cimiento endotelial, un aumento en el nimero y tamano
de los vasos sanguineos de la piel afectada, asi como la
respuesta terapéutica a laser de colorante pulsado.®

La clasificacién del melasma estd basada en la pro-
fundidad donde se localizan los depésitos de melanina
(epidérmico, dérmico y mixto), lo cual ayuda a predecir
su respuesta terapéutica. El tipo epidérmico presenta una
mejor respuesta al tratamiento, mientras que el dérmico
suele fallar con el tratamiento habitual’ La luz de Wood
nos puede orientar a determinar la profundidad del pig-
mento, ya que suele mostrar un reforzamiento en el con-
traste de la piel en el tipo epidérmico, y una ausencia de
contraste en el dérmico. Es importante mencionar que la
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Figura 2. Melasma en paciente masculino.

examinacién con luz de Wood no es especifica para de-
terminar la profundidad del pigmento.

En la histopatologia existe principalmente un incre-
mento en el depdsito de melanina en la epidermis. Tam-
bién se puede observar elastosis solar y la presencia de
mastocitos. Segtin la clasificacién previamente mencio-
nada, es posible observar la presencia de melanéfagos en
la dermis en el tipo “dérmico”, mientras que en el “epi-
dérmico” s6lo veremos la presencia de melanocitos con-
finados en la epidermis, en especial sobre la membrana
basal y suprabasal.+

El tratamiento del melasma es dificil, generalmente se
obtiene una mejoria parcial con recurrencias frecuentes.
La hidroquinona (HQ), la doble combinacién con HQ 4%
y dcido glicélico al 15%, asi como la triple combinacién
con HQ_4%, 4cido retinoico al 0.05% y esteroide t6pico
(acetonido de fluocinolona 0.01%) contindan siendo la
terapia de eleccién.? La fotoproteccién es esencial para el
tratamiento, por lo que se debe recomendar al paciente
que evite la exposicién al sol, uso diario de protector so-
lar de amplio espectro uva/UvB/luz visible (con 6xido de
zinc o diéxido de titanio) con aplicaciones de cantidad y
frecuencia adecuadas, uso de sombrero y ropa protectora.?
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Debido a los efectos adversos ocasionados por la hidro-
quinona, se han creado terapias de segunda linea, que
también pueden ser utilizadas como coadyuvantes, como
el dcido kéjico, dcido azelaico, dcido glicélico, arbutina,
dcido ascérbico, quimioexfoliacién superficial con dcido
glicélico o édcido salicilico y terapia laser. El tratamiento
con dcido tranexdmico ha demostrado tener buenos resul-
tados. Un estudio realizado en Singapur en 561 pacientes
tratados de manera coadyuvante con dcido tranexdmico
en dosis de 250 mg dos veces al dfa durante cuatro me-
ses demostr6 una mejoria en 89.7%, presentando mejoria
posterior a dos meses de tratamiento.?

Eritema discromico perstans

(dermatitis cenicienta)

Este padecimiento fue descrito en 1957 por Oswaldo Ra-
mirez, en El Salvador, quien describié a estos pacientes
con el nombre de “los cenicientos”, ya que presentaban
un color cenizo.” En 1961 Convit y colaboradores en Ve-
nezuela reportaron pacientes con maculas grisiceas que
presentaban un halo eritematoso ligeramente elevado, el
cual nombraron eritema discrémico perstans (EDP), nom-
bre sugerido por Sulzberger. Se han hecho reportes en
todo el mundo, sin embargo existe una mayor prevalencia
en América Latina y mds frecuentemente en mujeres en-
tre la segunda y tercera décadas de la vida."

Su etiologia y patogenia es poco clara. Se ha asociado
a diversos agentes de naturaleza infecciosa (virus hepa-
titis ¢, VIH, parasitosis), téxica (fertilizantes, pesticidas,
herbicidas) y a medicamentos que podrian actuar como
desencadenantes. Ademds su presencia se ha asociado a
endocrinopatias y otras enfermedades autoinmunes.’

En su patogenia se presenta un ataque a antigenos ex-
presados en la epidermis, la destruccién se lleva a cabo
por linfocitos T ¢p-8.” En un estudio realizado en México
se encontré una relacién con el alelo HLA-DR4 en 659 de
pacientes con EDP, lo que sugiere una susceptibilidad ge-
nética y étnica, asi como su naturaleza autoinmune.”

Clinicamente se trata de una dermatosis asintomadtica,
que afecta sobre todo al cuello, el tronco y las extremida-
des superiores, con tendencia a la simetrfa, conformada
por mdculas azul-grisiceas que varian desde 0.5 a varios
centimetros, que tienden a confluir (figura 3). Inicia
como mdculas grisiceas que pueden estar rodeadas de
un halo eritematoso, el cual desaparece en el transcurso
de meses pero deja un halo hipocrémico alrededor de la
lesion. Las primeras lesiones aparecen en el tronco y se
extienden de manera centrifuga a las extremidades, sin
afectar las mucosas, las palmas y las plantas. Su evolucién
es progresiva sin regresién espontdnea. ®
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Figura 3. Eriterna discrémico perstans.

Histolégicamente es similar al liquen plano pigmen-
tado.? Las lesiones activas muestran una degeneracién
vacuolar de la capa basal epidérmica, con infiltrado lin-
fohistiocitico perivascular en la dermis papilar, hiperpig-
mentacién de la capa basal, edema de la dermis y presen-
cia de incontinencia de pigmento. En lesiones crénicas
existe un namero aumentado de melanéfagos, con dismi-
nucién del infiltrado inflamatorio y ausencia de vacuoli-
zacién de la capa basal epidérmica.

No existe tratamiento efectivo para el Epp. El trata-
miento tépico con hidroquinona, esteroides y retinoides
no ha presentado buenos resultados. Se ha reportado el
uso de dapsona con resultados variables.* El unico trata-
miento que parece ser eficaz es la clofazimina, una amina
derivada de fenazinas que se acumula en la grasa y colo-
rea la piel de manera uniforme. Se recomienda en dosis
de 100 mg/dia durante cuatro a seis meses, y puede pre-
sentar efectos adversos a nivel gastrointestinal, cutdneo
y ocular.”

Liquen plano pigmentado
Se trata de una variante infrecuente del liquen plano.
Se encuentra con mayor frecuencia en mujeres entre la
tercera y cuarta décadas de vida.® Los primeros casos
fueron descritos por Bhutani y colaboradores en India,”
pero también se han reportado en América Latinay en el
Medio Oriente.* Su etiologia es desconocida, pero se ha
sugerido una asociacién con la exposicién solar, la aplica-
cién de aceite de mostaza y aceite de amla.” Se ha repor-
tado una relacién entre liquen plano pigmentado (Lpp) y
la infeccién por el virus de la hepatitis c.®

Las lesiones iniciales aparecen como méculas gris-vio-
laceas, redondas u ovales, mal definidas, las cuales con-
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fluyen formando dreas grandes de pigmentacién. Ge-
neralmente aparece en zonas fotoexpuestas, sobre todo
en la cara y el cuello (regién preauricular y frente), y en
regiones flexoras de extremidades (figura 4). De igual
manera puede involucrar sitios de flexién como axilas,
regién inframamaria e ingle. Generalmente las lesiones
son bilaterales y simétricas. No existe afeccién de palmas
y plantas y el dafio de mucosas es infrecuente.” Suelen
ser asintomdticas, aunque un tercio de los pacientes refie-
ren prurito y sensaciéon de quemazén.” A diferencia del
EDP, las lesiones tempranas no presentan un borde activo
eritematoso. Suele tener un curso crénico con exacerba-
ciones y remisiones.’

En los hallazgos histolégicos presenta una epidermis
atrofica, degeneracién vacuolar de la capa basal epidér-
mica, infiltrado linfocitico en banda o perivascular en la
dermis papilar, asi como incontinencia de pigmento y
melanéfagos. El infiltrado en el liquen plano pigmenta-
do es mas denso que en el EDP, con una mayor cantidad
de cuerpos coloides.”

El Lpp tiene un curso prolongado con resistencia al
tratamiento. Se suele indicar tratamiento t6pico con es-
teroides o tacrolimus, aunque con resultados variables.
Un estudio realizado en 13 pacientes en el cual se aplicé
tacrolimus tépico, demostré una mejorfa en 54%.%° Se ha
utilizado el tratamiento sistémico con isotretinoina, dap-
sona, esteroides orales, asi como fototerapia Uve de ban-
da angosta. En un estudio realizado en 27 pacientes con
diagnéstico de Lpp se administré isotretinoina en dosis de
20 mg/dia junto con proteccién solar, mostrando respues-
ta moderada en 55.79 y buena respuesta en 21.8% de los
pacientes.”

Hiperpigmentacién postinflamatoria

Esta representa una hiperpigmentacién epidérmica o
dérmica posterior a un proceso dermatoldgico inflama-
torio. Puede aparecer en cualquier parte de la superficie
cutdnea, incluidas mucosas y ufias.” Ocurre a cualquier
edad y no existe predileccién de sexo. Se encuentra de
manera mds frecuente en pacientes con piel oscura (Fitz-
patrick 1v-vi), incluyendo afroamericanos, asiéticos,
americanos nativos e hispanos. En pacientes con fototipo
oscuro, el acné es la causa mds comun de hiperpigmenta-
cién postinflamatoria.”

Existen diversas etiologias para la hiperpigmentacién
postinflamatoria, como dermatosis inflamatorias, infec-
ciosas, reaccién a medicamentos, procedimientos qui-
rargicos, quemaduras y traumatismos.* En la epidermis,
el dafio a los queratinocitos ocasiona un aumento en la
produccién de melanina y su transferencia a otros quera-
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Figura 4. Liquen plano pigmentado en la cara y el cuello.

tinocitos. Ademds, durante el proceso inflamatorio existe
un dafio a la capa basal, lo que provoca la liberacién de
grandes cantidades de melanina (incontinencia de pig-
mento), la cual es fagocitada por los macréfagos forman-
do melanéfagos.>® Es importante mencionar que la me-
lanina dentro de melanéfagos dérmicos tiende a persistir
durante periodos largos.?

Clinicamente se caracteriza por mdculas hiperpig-
mentadas que pueden variar en color, desde café oscuro
(melanina epidérmica) hasta azul-grisdceo o café-grisiceo
(melanina dérmica) en la distribucién de la dermatosis
original. La examinacién con la limpara de Wood mues-
tra una acentuacién de los bordes de las méculas en la va-
riante epidérmica, mientras que los bordes de las méculas
de hiperpigmentacién dérmica permanecen poco demar-
cadas.” Los desérdenes mds frecuentes que ocasionan
hiperpigmentacién epidérmica son: acné, prurigo por
insectos, dermatitis atépica, psoriasis y pitiriasis rosada.
Por otro lado, la hiperpigmentacién dérmica se encuen-
tra asociada con dermatosis que ocasionan inflamacién y
dafio a la unién dermoepidérmica, como liquen plano,
lupus y eritema pigmentado fijo.> La hiperpigmentacién
dérmica tiene un curso crénico y tarda afios en desapare-
cer, mientras que la hiperpigmentacién epidérmica desa-
parece entre semanas y meses.”

En el estudio histopatoldgico de la hiperpigmentacién
postinflamatoria epidérmica nos encontraremos con una
hiperpigmentacién en los queratinocitos en todas las ca-
pas de la epidermis, mientras que en la hiperpigmenta-
cién dérmica se pueden observar incontinencia de pig-
mento y melanéfagos en la dermis.?

Al igual que en el resto de las hiperpigmentaciones
adquiridas, el tratamiento es dificil. Principalmente se
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debe tratar el proceso patoldgico primario que ocasionéd
la hiperpigmentacién para evitar la aparicién de nuevas
lesiones hiperpigmentadas. Se sugiere fotoproteccién t6-
pica y evitar la exposicién solar. Los agentes tépicos son
mds eficaces en pacientes con un componente epidérmi-
co.3 La hidroquinona en concentraciones de 2 a 4% ha
demostrado buenos resultados en tres a seis meses, sobre
todo con el uso concomitante con un retinoide y este-
roide tépico. Otros tratamientos utilizados son el dcido
azelaico, vitaminas E y ¢, arbutina, quimioexfoliaciones
quimicas y tratamiento ldser. Desafortunadamente di-
chas modalidades de tratamiento no suelen ser efectivas
en la hiperpigmentacién dérmica, por lo que en tales si-
tuaciones el uso de camuflaje cosmético puede ser una
buena opcién.»

Acantosis nigricans

Se trata de una dermatosis de alta prevalencia caracteriza-
da por la presencia de placas hiperpigmentadas de aspec-
to aterciopelado en la piel. Es mds frecuente en nativos
americanos, seguido de afroamericanos, hispanos y cau-
casicos.®* Cominmente estd relacionada con desordenes
endocrinolégicos, como obesidad, resistencia a la insuli-
na, diabetes mellitus tipo 2 y con el sindrome de ovario
poliquistico.”* Se ha descrito una variante infrecuente
de acantosis nigricans (AN) asociada a malignidad, rela-
cionada principalmente con adenocarcinoma géstrico. *

El mecanismo por el cual la resistencia a la insulina
ocasiona AN es complejo. La resistencia a la insulina oca-
siona un estado de hiperinsulinemia compensatoria. Los
niveles elevados de insulina interaccionan con los recep-
tores IGF-1 e IGFR en tejidos periféricos, creando una pro-
liferacién de queratinocitos y fibroblastos que ocasionan
AN.**7 La AN asociada a malignidad se explica por los
niveles elevados de TGr-alfa producidos por las células
cancerigenas, los cuales interaccionan con el receptor del
factor de crecimiento epidérmico (EGF-r) al ser estructu-
ralmente similares al EGF-alfa, creando una proliferacién
epidérmica.”

Clinicamente se caracteriza por un engrosamiento
cutdneo, hiperpigmentacién y una textura aterciopelada.
De manera temprana se observa una pigmentacion café-
grisdcea rugosa, progresivamente se incrementa el en-
grosamiento cutdneo y se acenttan las lineas de la piel.
En general es asintomdtica, sin embargo ocasionalmente
se asocia a prurito. El cuello es el sitio afectado de ma-
nera mds frecuente (99%), seguido de las axilas (73%) (fi-
gura 5). También se puede encontrar en la cara, en su-
perficies de flexién, extensoras y en zonas intertriginosas.
Un estudio realizado por Gémez-Flores y colaboradores
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demostré una prevalencia de 31.3% de dafio en nudillos.
Una presentacién generalizada es una manifestacién rara
en ciertos tipos de AN y suele asociarse a malignidad.” En
pacientes con AN asociada a malignidad puede presentar
manos en tripa, acrocordones y el signo de Leser-Trélat.

El examen histopatoldgico revela una hiperqueratosis,
acantosis y papilomatosis. La hiperpigmentacién cutdnea
se debe sobre todo a la presencia de hiperqueratosis, mds
que a un incremento de melanina.®®

El éxito del tratamiento depende de la resolucién de la
patologia de base. La disminucién de peso junto con activi-
dad fisica son parte esencial del tratamiento.”® El uso de bi-
guanidas, como la metformina, contribuyen a la reduccién
de la hiperinsulinemia. Se ha reportado el uso de retinoi-
des tépicos y orales con buenos resultados, pero su efecto
suele ser transitorio si no se controla la hiperinsulinemia.
Otros agentes queratoliticos, como el lactato de amonio o la
triple terapia (HQ+AR+esteroide), también se han utilizado.
Existen informes de caso de AN tratadas con calcipotriol,
aceite de pescado y ldser con buenos resultados.®

-
B

Figura 5. Acantosis nigricans en la axila.
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Amiloidosis cutdnea primaria
La amiloidosis cutdnea primaria (ACP) se caracteriza por
el depésito de amiloide en piel y se puede presentar de
forma primaria o secundaria a procesos inflamatorios."
Se distingue de la sistémica porque no presenta depésito
en otros 6rganos. Las variantes clinicas de la Acp son la
macular, papular (liquenoide), nodular y bifésica. Siendo
la forma macular la mds frecuente. Existe un predominio
en mujeres, entre la segunda y quinta décadas de la vida.?

Su etiologia es compleja, se ha descrito la implicacién
de factores genéticos, ambientales y la exposicién solar.
Existen casos familiares, los cuales se han relacionado con
el locus sp13.1qir.2 y el gen 0sMR que codifica para el re-
ceptor beta de oncostatina M, expresado en queratinoci-
tos’* La degeneracién de queratinocitos basales juega un
papel importante en la fisiopatologia, ya que los depésitos
de amiloide son derivados de los filamentos intermedia-
rios de queratina. Hay una teorfa que propone que la ci-
toqueratina liberada de queratinocitos apopotésicos estd
cubierta por autoanticuerpos, los cuales son fagocitados
por macréfagos y degradados de manera enzimdtica hasta
formar amiloide k% Las formas localizadas se encuentran
predominantemente en sitios de prominencias éseas, ya
que la friccién crénica de la piel puede contribuir a la
produccién y al depésito de amiloide, secundario al dafio
epidérmico y apoptosis de queratinocitos.* También se
ha asociado con factores autoinmunes y con la dermatitis
por contacto. >

Suele presentarse como méculas hiperpigmentadas de
coloracién café a gris, confluentes, en patrén reticulado,
localizadas en la parte superior de la espalda, especial-
mente sobre el drea interescapular (figura 6).° También
se puede encontrar en zonas pretibiales, muslos, brazos y
glateos* Es importante mencionar que existe un subtipo

Figura 6. Amiloidosis macular en la region interescapular.
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bifdsico con una sobreposicién de liquen amiloide y ami-
loidosis macular, en el cual se observa una combinacién de
mdculas y papulas, con predominio en las extremidades.®®

En la histopatologia se observa a nivel de la epidermis
la presencia de queratinocitos apoptésicos y vacuoliza-
cién de la capa basal epidérmica. A nivel de la dermis
superficial se muestra la presencia de glébulos eosindéfilos
(amiloide), incontinencia de pigmento y melanéfagos. El
amiloide se puede tefiir con rojo Congo, tioflavina T y
cristal violeta.”

El tratamiento se debe dirigir a romper el ciclo de
prurito-lesién-prurito presente en los pacientes. Hasta
la fecha no se ha descrito ningtin tratamiento curativo. La
utilizacién de esteroides de alta potencia dos veces al dia
en oclusién junto con fotoproteccién ha mostrado buenos
resultados en algunos casos. Si no hay mejorfa tras un mes
de tratamiento se sugiere suspenderlo. Se ha informado
el uso de dimetil sulf6xido (DMsO) de manera tépica, con
resultados poco concluyentes® Existen reportes de ca-
sos en los cuales se han utilizado otras modalidades de
tratamiento, como fototerapia con UVB de banda angos-
ta y ldser CO, fraccionado, con buenos resultados.’ En
cuanto al tratamiento del liquen amiloide, se ha reporta-
do tratamiento satisfactorio con el uso de isotretinoina y
acitretina oral.*

Melanosis de Riehl

También denominada dermatitis por contacto pigmen-
tada. Fue descrita por primera vez en 1917 como una
forma de dermatitis de contacto, asociada a una hiper-
sensibilidad a productos cosméticos.* Se observa con
mayor frecuencia en mujeres de fototipo oscuro. Se ha
relacionado con la exposicién de medicamentos, alqui-
tran de hulla, fragancias, ademds de ingredientes pre-
sentes en cosméticos.

Se caracteriza por una hiperpigmentacién de colora-
cién café-grisdcea, de patrén reticular, localizada de ma-
nera preferente en la regién frontal, cigomdtica y tempo-
ral (figura 7), pero puede existir afeccién en el dorso de
las manos y en los antebrazos. Ocasionalmente existen
mdculas eritematosas que sugieren una dermatitis por
contacto leve. Las pruebas de parche pueden identificar
el agente causante.*#

La histopatologia revela incontinencia de pigmentado
ademds de la infiltracién de melanéfagos dérmicos. +

El tratamiento se basa principalmente en el retiro
del agente causal y en proteccién solar. Se puede utili-
zar hidroquinona como tratamiento coadyuvante. Se han
reportado casos de tratamiento con luz pulsada y ldser
Q-switched Nd:YAG con buenos resultados.®
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Figura 7. Melanosis de Riehl en la cara, asociada a fragancias.

Enfermedad de Addison
Descrita en 1855 por Thomas Addison,* es una enferme-
dad poco frecuente, con una prevalencia de uno en 100
000, sin predileccién de sexo.® Representa una insufi-
ciencia suprarrenal, caracterizada por la incapacidad de
secretar glucocorticoides y mineralocorticoides.* Esto re-
sulta en una clinica caracterizada por debilidad, hiperpig-
mentacién cutdnea, ndusea, vomito, anorexia, hipotensién
postural, dolor abdominal y choque en episodios agudos.#
Existen diversas etiologias para la enfermedad de Ad-
dison. En el pasado la tuberculosis era la causa princi-
pal, sin embargo hoy en dia la destruccién autoinmune
de la glindula suprarrenal corresponde a la etiologfa mds
frecuente.* En zonas poco desarrolladas la tuberculosis
continda siendo la causa predominante para la enferme-
dad de Addison. La falla adrenal genera la activacién de
la gldndula pituitaria ocasionando un incremento en la
produccién de propiomelanocortina, y asi una liberacién
elevada de ACTH y MSH como parte de un mecanismo de
retroalimentacién positiva. La hipersecrecién de pépti-
dos derivados de la proopiomelanocortina estimulan los
melanocitos de la piel y la mucosa, ocasionando su hiper-
pigmentacién.®

- Dermatologia Cosmética, Médica y Quirtirgica

Figura 8. Maculas hiperpigmentadas en la region oral en paciente con diagnéstico
de enfermedad de Addison.

La hiperpigmentacién de la piel es un dato caracteristi-
co de la enfermedad, y es importante que el dermatélogo
lo identifique. Es homogénea y se localiza principalmen-
te en las zonas expuestas al sol, genitales, mucosa oral,
borde del bermelldn, linea nigra, regién axilar/perineal/
areolar, en nevos preexistentes, lentigos, sitios de trauma
y pliegues palmares. En la zona genital y oral se presenta
como mdculas hipercrémicas homogéneas bien delimita-
das (figura 8).#%

El tratamiento se basa en el remplazo de los niveles
fisiolégicos de glucocorticoides y mineralocorticoides. La
hidrocortisona oral en dosis de 12 a 15 mg/m? diario, divi-
dida en dos tomas, concede un remplazo fisiolégico. Y el
remplazo mineralocorticoide se puede llevar a cabo con
la administracién de fludrocortisona oral en dosis de 0.05

a 0.3 mg/dia.*

Papilomatosis reticulada y confluente de
Gougerot

Se trata de un desorden raro descrito inicialmente en 1927
por Gougerot y Carteud.® Es una condicién poco fre-
cuente y durante afios s6lo se describié en reportes de ca-
sos. Se presenta en todos los grupos étnicos, aunque no se
han hecho estudios epidemiolégicos sobre su prevalencia.
En 2006 Davis y colaboradores describieron la serie de
casos mds grande conformada por 39 pacientes, en la cual
se encontré que se presentaba de manera mds frecuente
entre los ocho y 32 afios, con edad media de 15 afios y una
ligera predileccién por el sexo femenino.

Su etiologia atin permanece desconocida. Por varios
afos se consideré como una variante de la acantosis ni-
gricans por su parecido histopatolégico” Su similitud
clinica con la pitiriasis versicolor, ademds de la presencia
de levaduras en el examen directo, hicieron creer que se
trataba de una reaccién anormal del huésped a Malassezia
furfur, sin embargo no responde al tratamiento antimicé-
tico.’® Se ha sugerido una susceptibilidad genética por la
presencia de casos familiares’" El andlisis con microsco-
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Figura 9. Placas hiperpigmentadas en patrén reticular en la regién intermamaria.

pia electrénica revela una queratinizacién anormal como
parte de la fisiopatologia.’* Se han propuesto otras teorias,
como la de una infeccién bacteriana por un actinomiceto,
endocrinopatias y reaccién a luz uv.5

Clinicamente se caracteriza por la presencia de placas
hiperpigmentadas o eritematosas, hiperqueratésicas con
un patrén reticular (figura 9). Puede verse afectado el
tronco superior y la regién intermamaria e interescapu-
lar, con posterior dafio en las axilas y el cuello* Suele ser
asintomdtica, pero en algunas ocasiones se asocia a pru-
rito. Se ha reportado afeccién de la cara (regién frontal),
hombros, regién proximal de las extremidades superio-
res, fosa antecubital y popiltea.s©5+5s

El estudio histopatolégico demuestra a nivel de la
epidermis un estrato cérneo en red de canasta, hiperque-
ratosis, papilomatosis, acantosis focal y un incremento
de pigmento en la ldmina basal. En la dermis existe un
infiltrado linfocitico perivascular superficial* En la der-
matoscopia se puede observar una pigmentacién color
marrén, con escamas y un patrén cerebriforme.”

Existen diversas opciones de tratamiento, sin embargo
el tratamiento con minociclina en dosis de 50-100 mg al
dia durante seis a ocho semanas continda siendo la pri-
mera linea de tratamiento, con buenos resultados. Para
pacientes intolerantes a las tetraciclinas, se puede utilizar
azitromicina en dosis de 500 mg al dia durante una sema-
na o 500 mg tres veces por semana durante tres semanas.*
De igual manera existen reportes exitosos de tratamiento
con claritromicina en dosis de 500 mg al dia durante cinco
semanas y eritromicina 1 ooo mg al dia por seis semanas.”
Se puede utilizar tratamiento tépico en casos de recaidas
en zonas limitadas del cuerpo con retinoides,”® tacrolimus
al 0.1%,” tazaroteno,” y calcipotriol.” Algunos reportes
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HIPERPIGMENTACIONES ADQUIRIDAS"‘:

de caso describen buenos resultados con isotretinoina
oral (0.25 mg/kg a 2 mg/kg) durante cinco meses.”

Hiperpigmentacion inducida por farmacos

Su incidencia es dificil de estimar ya que no todos los ca-
sos se reportan. El mecanismo y la clinica no es especifica
y depende del férmaco administrado. A continuacién se
mencionan los firmacos mds importantes que producen
hiperpigmentacién y las caracteristicas relevantes de cada
uno de ellos (tabla 1).

Conclusion

Las hiperpigmentaciones adquiridas son de los principa-
les motivos de consulta dermatoldgica en América Lati-
na. Existe un predominio en mujeres, de fototipo oscuro,
en la cuarta década de la vida. Su dificil tratamiento y el
efecto negativo que tienen en la calidad de vida resaltan
la importancia de su diagnéstico y tratamiento correctos

(tabla 2).
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Tabla 1. Hiperpigmentacion inducida por farmacos?

Bleomicina

Busulfan

Ciclofosfamida

5-Fluoracilo

Hidroxiurea

Metotrexate

Cloroquina,
hidroxicloroquina,
quinacrina

Bismuto

Oro

Hierro

DCMQ

Agentes quimioterapéuticos

Hiperpigmentacion flagelada en el tronco y las
extremidades®***

Melanoniquia transversa?

Cambios esclerodermoides®

Hiperpigmentacién generalizada, incluida la mucosa
oral®

Hiperpigmentacion mucocutanea difusa, con afeccion
de palmas, plantas y dientes®”
Melanoniquia (longitudinal, transversa o difusa)®

Hiperpigmentacion supravenosa en serpentina en el
sitio de infusion®

Hiperpigmentacion en patrén reticulado”™
Melanoniquia difusa o transversa”

Melanoniquia (longitudinal, transversa o difusa)’>”*
Hiperpigmentacién con predileccion en sitios de
presion’?

Hiperpigmentacion en zonas de exposicion solar’

Antimalaricos

Hiperpigmentacién de coloracién azul-grisdcea en la
cara anterior de piernas y en cabeza, cuello, tronco,
axilas, manos y mucosa oral®””

Metales pesados
Lengua negra”
Crisiasis
Hiperpigmentacion azul-grisacea en zonas fotoexpues-

tas, sin afectar mucosas®®
Mas pronunciada en la regién periocular

Siderosis cutanea
Hiperpigmentacion azul-grisicea o marrdn en sitios de
inyeccion® (figura 10)

De 24 h anueve semanas posterior a su administracion®*
Producido por rascado o irritacion que ocasiona la
salida del farmaco de los vasos sanguineos®*

Depende de la dosis®®

Desaparece cuatro meses después de la descontinua-
cién del medicamento®

Similar a la enfermedad de Addison®

Regresion de seis a doce meses posteriores a su
suspension?

La toxicidad de la droga ocasiona un aumento del flujo
sanguineo”

La melanoniquia aparece entre los seis y doce meses
de tratamiento
Reversible con la descontinuacion del medicamento

Un solo caso descrito

Existe una afinidad del medicamento con la melanina
Aparece posterior al tratamiento por tres meses’®
En 25% de pacientes

Mas raro con hidroxicloroquina’

Disminuye con la descontinuacién’®

Resuelve con la descontinuacion del medicamento”

El depésito de oro en la dermis estimula la produccion
de melanina®
Hiperpigmentacion permanente®

Ocasionada por depdsito de hierro en macréfagos a
través de la dermis®

Permanente

Figura 10. Placas hiperpigmentadas en sitios de aplicacién de sulfato ferroso intramuscular.

- Dermatologia Cosmética, Médica y Quirtirgica
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Plata

Anticonceptivos
orales

Paracetamol,
salicilatos, derivados
de oxicam

Amiodarona

Minociclina

Hidroquinona

Clofazimina

Psicotrépicas
(clorpromazina,
imipramina,
amitriptilina)

Argiria

Hiperpigmentacion gris pizarra en zonas fotoexpuestas,
sin afectar zonas intertriginosas®

Puede haber afectacién en mucosas, esclera y ufas®

Puede presentarse de manera diseminada o localizada®
Hormonales

Melasma®
Incremento de la pigmentacion de nevos y pezones?

HIPERPIGMENTACIONES ADQUIRIDAS "

Ejemplo: sulfadiazina de plata
Progresion lenta

Antiinflamatorios no esteroideos

Eritema pigmentado fijo?

Miscelaneas

Hiperpigmentacion azul-grisécea o violacea en sitios de
exposicion solar, especialmente en la cara®
Pigmentacion de cérnea®

cuatro patrones clinicos:*

Maéculas azul-grisdceas en dreas de cicatrices de acné o
de inflamacién cutanea previa

Maculas hiperpigmentadas focales o difusas, que afec-
tan sobre todo la regién anterior de las extremidades

inferiores

Coloracién café-grisacea difusa

Hiperpigmentacién del labio inferior

Ocronosis exégena”
Hiperpigmentacion postinflamatoria en sitios de
aplicacion

Hiperpigmentacion azul-violdcea en lesiones nodulares
de lepra”
Afeccién de conjuntivas

Hiperpigmentacion violdcea metdlica en dreas fotoex-
puestas

A los seis meses de tratamiento
Depende de la dosis®
Reversible®

Factores de riesgo:®

Duracién de tratamiento

Riesgo elevado con dosis mayores a 50 g
Hiperpigmentacion en lesiones previas de la piel

Por inhibicién de la oxidasa de acido homogentisico?
Més frecuente con la aplicacién de altas concentracio-
nes de hidroquinona®

Ligera mejoria con su descontinuacién

Disminuye gradualmente con su descontinuacion
(figura 11)

Més frecuente con la clorpromazina®

Figura 11. Hiperpigmentacion en paciente con diagndstico de lepra en tratamiento con clofazimina.
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Tabla 2.

e Genética
e Factores hormonales
e Radiacién ultravioleta

Melasma

Eritema discrémico | ¢ Poco clara
perstans * Infecciosa: hepatitis ¢, v,
parasitosis
o Toxica: fertilizantes,
pesticidas, herbicidas
* Medicamentos
Liquen plano e Exposicion solar
pigmentado e Aplicacién de aceite de

mostaza y aceite de amla
Virus hepatitis ¢

Dermatosis inflamatorias,
infecciosas, reaccion

a medicamentos,
procedimientos
quirdrgicos, quemaduras
y traumatismos

Hiperpigmentacién |
postinflamatoria

Obesidad, resistencia a la
insulina, diabetes mellitus
tipo 2, sindrome de
ovario poliquistico

Acantosis nigricans  ®

* Malignidad
Amiloidosis e Compleja
macular e Implicacion de factores

genéticos, ambientales y
la exposicion al sol
Friccién crénica

Melanosis de Riehl ' ® Medicamentos, alquitran
de hulla, fragancias,

cosméticos

DCMQ
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* Maculas
hiperpigmentadas
irregulares principalmente
en la region centrofacial,
malar y mandibular

® Maculas azul-grisaceas
que confluyen
principalmente en cuello,
tronco y extremidades

* Méculas gris-violaceas,
redondas u ovales, mal
definidas, confluyentes
que pueden aparecer en
zonas fotoexpuestas o
sitios de flexion

* Méculas
hiperpigmentadas que
pueden variar en color,
en la distribucion de la
dermatosis original

® Placas hiperpigmentadas
de textura aterciopelada
localizadas sobre todo en
el cuello y las axilas

* Maculas
hiperpigmentadas de
coloracién café a gris,
confluentes, en patrén
reticulado, localizadas en
el drea interescapular

* Maculas de coloracién
café-grisacea, de patron
reticular, en la regién
frontal, cigomatica y
temporal

e Incremento en el
depésito de melanina en
la epidermis

¢ Degeneracion vacuolar de | e
la capa basal , infiltrado | ®
linfohistiocitico
perivascular en
la dermis papilar,
hiperpigmentacion de la
capa basal, edema de la
dermis, incontinencia de
pigmento

e Epidermis atrofica, .
degeneracion vacuolar | e
de la capa basal
epidérmica, infiltrado
linfocitico en banda o
perivascular en la dermis
papilar, incontinencia de
pigmento

e Epidérmica:
hiperpigmentacién en los
queratinocitos en todas | ®
las capas de la epidermis | e

e Dérmica: incontinencia
de pigmento y
melanéfagos en la dermis

¢ Hiperqueratosis, acantosis = ®
y papilomatosis

e Queratinocitos
apoptésicos en la
epidermis y vacuolizacion | e
de la capa basal
epidérmica. Glébulos
eosindfilos (amiloide),
incontinencia de
pigmento y melandfagos
en dermis

* Incontinencia de
pigmento, infiltracion de o
melanéfagos dérmicos o

Triple Formula: HQ + AR +
esteroide topico
Fotoproteccion
Quimioexfoliacion

Acido tranexamico
Otros: acido azelaico,
acido kéjico, 4cido
ascorbico, arbutina, acido
glicélico

Clofazimina

Dapsona

Esteroides topicos
Tacrolimus

Tratamiento de proceso
patoldgico primario
Hidroquinona 2-4%
Acido azelaico, vitamina
£, vitamina ¢, arbutina,
quimioexfoliaciones y
tratamiento laser

Disminucién de peso +
actividad fisica
Metformina
Retinoides topicos u
orales

Esteroide topico de alta
potencia

Dimetil sulféxido topico
Fototerapia con uve de
banda angosta, laser CO,
fraccionado

Retiro de agente causal
Proteccion solar
Hidroquinona 2-4%
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e Destruccion de la
glandula suprarrenal
por tuberculosis o
autoinmunidad

Enfermedad de
Addison

mucosas

Papilomatosis e Desconocida o

¢ Hiperpigmentacion
homogénea en zonas de
mayor pigmentacion y en

Placas hiperpigmentadas

|

HIPERPIGMENTACIONES ADQUIRIDAS"‘:

e Hiperpigmentacion de la
lamina basal y depésito
de hemosiderina en
dermis

¢ Remplazo de los
niveles fisiologicos de
glucocorticoides y
mineralocorticoides

e Estrato cérneo enred de  ® Minociclina o

reticulada y e Susceptibilidad genética o eritematosas, canasta, hiperqueratosis, azitromicina
confluente de e Reaccion Malassezia furfur, = hiperqueratdsicas con papilomatosis, acantosis | ® Retinoides tépicos y
Gougerot infeccién bacteriana, un patrén reticular en el focal y un incremento de = orales

endocrinopatias, luz uv tronco superior
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