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Prefacio

Los labios forman una de las unidades cosméticas
de la cara y, al mismo tiempo, constituyen una de las
estructuras mas importantes en lo que respecta a la
armonizacién de la anatomia facial. Cumplen diver-
sas funciones importantes que implican actividades
basicas y cotidianas de las cuales, muchas veces el
paciente no se percata, como el cierre y sellado de
la cavidad oral con la consiguiente proteccion de las
estructuras que en ella estan contenidas, la alimen-
tacion, la correcta pronunciacion de algunas letras, el
aspecto sensorial y, ademas, los bordes bermellones
tienen una implicacion social, dadas sus cualidades
de atractivo y estimulo erégeno, sin dejar de mencio-
nar que denotan particularidad de especie.

Desde el punto de vista anatémico, los labios es-
tan constituidos por tres componentes, a saber, de
afuera hacia adentro: la piel, el borde bermellén y la
mucosa, siendo el borde bermelldn la estructura mas
notable y a la vez, la mas vulnerable.

Lo anterior, debido a que el bermellén, al no ser
piel ni mucosa, presenta particularidades que mer-
man su resistencia a agresiones externas (su estrato
coérneo es mas delgado que el del resto de la piel,
no cuenta con glandulas sudoriparas y sus glandu-
las sebaceas son pequefias y escasas, de modo que
no hay un manto acido suficiente que mantenga una

lubricacién éptima), amén de su condicién de “es-
tructura frontera” entre el exterior y el interior de la
boca, con la constante exposicion tanto a cambios
ambientales, como a productos quimicos diversos
de uso corriente, tanto para cuidado bucal, como
dermatoldgico u otros propdsitos, e incluso los ali-
mentos.

Los problemas y enfermedades de la cavidad bu-
cal son extensos y en concreto, la queilitis, cuyo sig-
nificado deriva de las raices griegas yeloC (labio), e
“itis” (inflamacidn), define a un grupo de padecimien-
tos que se caracteriza precisamente por este tipo de
cambios clinicos y que constituye uno de los motivos
de consulta mas comunes en la practica diaria.

A menudo este grupo de enfermedades es valo-
rado de forma incompleta o errénea por diferentes
especialistas, lo cual retrasa el diagndstico oportuno
y el manejo adecuado, lo que hace surgir el riesgo
de acarrear importantes complicaciones, sobre todo
cuando se trata de procesos neoplasicos o cuando la
inflamacion labial es parte de un espectro de mani-
festaciones clinicas sistémicas que requieren trata-
miento conjunto multidisciplinario, el cual debe estar
fundamentado en la estomatologia y la dermatolo-
gia. Asi, el propésito de esta breve guia es brindar un
apoyo visual, a partir de la experiencia personal del
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autor en su préctica clinica, con énfasis en las altera-
ciones fisiopatogénicas y los cambios macroscépi-
cos de cada una de las entidades que la obra abarca.

Se tratd de incluir a las enfermedades labiales
mas comunes, abordando cada tema de un modo
sistematizado y conciso pero, a la vez, lo mas com-
pleto posible, con informacién ordenada y actuali-
zada en general. El presente manual, no tiene la in-
tencién de competir con otros textos versados en la
materia, que son mas extensos y que se encuentran

mas arraigados en la literatura médica de la especia-
lidad, sino que tiene como propdsito complementar
a aquellos, a partir de un punto de vista practico,
esperando que sea de utilidad para mejorar la com-
prensiéon de los fendmenos que desencadenan las
alteraciones clinicas, incentivar la capacidad de ob-
servacion y reconocimiento de las diferentes formas
de queilitis a fin de tomar la mejor decision en cada
caso, evitar medicaciones empiricas y poder brindar
una atenciéon mas integral al paciente, que redunde
en un mejor prondstico.



Prélogo

Ante la revisién de la Guia de Diagndstico clinico en
enfermedades labiales, elaborada por el Dr. Edoardo
Torres Guerrero, joven dermatologo, estudioso de las
enfermedades de la cavidad bucal, me encontré con
un escrito muy amplio y puntual de las enfermeda-
des de los labios.

Los labios, ademas de cumplir con su funcién de
proteger la cavidad oral, tienen un atractivo estético
y sensual muy importante, que le confieren un lugar
muy especial en el aspecto facial. Son un sitio anaté-
mico expuesto al contacto con microorganismos, a
las inclemencias del climay de los agentes quimicos
y fisicos que se aplican en su superficie.

Las queilitis, como es el tema genérico de las
condiciones que los afectan, son padecimientos de
los labios que presentan diversas etiologias o clasi-
ficaciones para su estudio, ya que en ellos se mani-
fiestan condiciones propias, enfermedades dermato-
I6gicas o padecimientos sistémicos.

En este caso el Dr. Torres, después de describir
las caracteristicas anatémicas, las ha agrupado en
queilitis propiamente llamadas, como efectos co-
laterales o secundarias al consumo de farmacos,
queilitis por agentes infecciosos, principalmente por

hongos y virus, queilitis como parte de enfermeda-
des inflamatorias y autoinmunes donde se incluyen
las entidades que especialmente afectan la muco-
sa bucal; queilitis asociadas a radiacion ultravioleta
como ejemplo del contacto que tiene esta zona tan
delicada del organismo con el medio ambiente y el
cual presenta dos entidades completamente dife-
rentes, una de ellas con un potencial precanceroso
como es la queilitis actinica y por el otro extremo una
entidad inflamatoria, frecuente en nuestra poblacién,
que acompana lesiones de la piel y otras mucosas
como es la queilitis del prurigo actinico. Se incluye
la revisién de las pigmentaciones labiales, que por
nuestras caracteristicas étnicas es motivo de con-
sulta y en las que tenemos que reconocer como fi-
siolégicas o normales y otras, en las que es llamado
de atencién para descartar una neoplasia maligna
interna o de la zona afectada. También se incluyen
las tumoraciones benignas —que son relativamen-
te muy frecuentes— y las malignas —secundarias a
procesos iniciales donde el médico, el odontélogo,
patologo bucal, dermatélogo y personal de salud
en general, deben estar preparados para realizar el
diagnostico oportuno y evitar la progresion a la ma-
lignidad—. El doctor Torres cierra su aportacion con
la llamada queilitis granulomatosa, entidad poco
frecuente, pero muy caracteristica del Sindrome

vii
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de Melkersson-Rosenthal. Me parece que en este
apartado seran incluidas proximamente las reaccio-
nes a cuerpo extrafio por modelantes.

El objetivo de esta Guia es proporcionar los da-
tos clinicos y fisiopatologia de cada uno de los dife-

rentes tipos de queilitis para lograr su identificacion y
proporcionar orientacion y tratamiento indicado, asi
como evitar los factores agravantes.

iFelicitaciones al Dr. Torres por cumplir su obje-
tivo!

Dra. Maria Elisa Vega Memije

Profesora titular,

curso de especializacién médica en Dermatologia,
Hospital “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, Ciudad de México
Academia Nacional de Medicina de México

Colegio Iberolatinomericano de Dermatologia
Sociedad Mexicana de Dermatologia

Academia Mexicana de Dermatologia
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SECCION I. ASPECTOS ANATOMICOS

Capitulo

Aspectos anatomicos

Anatomia del labio

La boca es una cavidad situada en la cara, por debajo
de las fosas nasales y por encima de la regién supra-
hioidea y dividida en dos porciones por las arcadas
dentarias. La pared anterior de la boca esta consti-
tuida por los labios, que estan adaptados a la conve-
xidad de las arcadas alveolodentarias y ocluyen di-
cha cavidad por medio del contacto y sellado entre
sus bordes bermellones (mismos que denotan parti-
cularidad de especie y que no tienen otros animales,
por lo que es exclusivo de los humanos) [Figura 1-1].

La cara anterior en el labio superior posee un
surco medial, el filtrum, que se extiende desde la co-
lumela de la nariz hasta el tubérculo del labio supe-
rior, que corresponde al punto de fusién de las yemas
incisivas del embrion. El resto de la parte cutdnea del
labio superior queda separada de la mejilla por el sur-

Figura 1-1. “Patito” mostrando la ausencia de bordes
bermellones en los labios, lo cual constituye una diferencia
estructural en otras especies de mamiferos, y convierte en
exclusiva del humano a esta condicion.
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Filtrum .
Surco nasolabial

Arco de cupido Bermellones

Tubérculo labial Labios cutaneos

Fosita supramentoniana Pliegue mentolabial

Pliegue
labiomentoniano

Figura 1-2. Aspectos anatémicos de los labios humanos.

co nasolabial. El labio inferior se extiende hasta la
foseta supramentoniana y hacia los lados hasta el
surco mentolabial [Figura 1-2].

Los bordes bermellones de los labios se extien-
den desde la union con la zona cutanea, hasta la
mucosa, que se caracteriza por estar revestida por
epitelio plano estratificado. Debajo de éste, existe un
estrato de sostén llamado corion. Los bordes ber-
mellones constituyen una estructura anatomica de
transicion entre piel y mucosa, y presentan la carac-
teristica de poseer un estrato cérneo muy delgado,
y una irrigacion capilar subepitelial muy profusa, lo
que le brinda su coloracién rojo — rosada, y que en
general, no contienen estructuras anexas. Sin embar-
go, puede surgir una variacién anatéomica conocida
como condicién de Fordyce, la cual es relativamente
frecuente entre la poblacién adulta y corresponde a
glandulas sebaceas ectdpicas, sobre todo en el labio
superior (aunque también pueden llegar a extender-

Figura 1-3. Condicion de Fordyce. Glandulas sebéceas
aumentadas de tamaioen el borde bermellon,que representan
una variante anatémica normal.

se hasta la mucosa bucal), y que pueden ser escasas
0 mas comulnmente, numerosas [Figura 1-3].

La cara posterior o interna de los labios se en-
cuentra cubierta de mucosa de revestimiento, lo que
significa que es movil a la exploracion, la cual se ca-
racteriza por la presencia de numerosas glandulas
salivales.

La aproximacion de los bordes bermellones es
indispensable para mantener la simetria facial y para
una correcta funcionalidad de la boca, que incluye el
facilitar la masticacion, inicio del proceso de diges-
tion y del proceso de deglucion (mismo que resulta
de la contraccion y elevacion del misculo milohioi-
deo, elevacion de la lengua y cierre de la cavidad bu-
cal), proteccion y mantenimiento de la integridad, la
fonacion y el habla (en particular, los labios contri-
buyen a la correcta pronunciacién de las letras “M”,
“P",“0", “V"y “F”, gracias al musculo Orbicularis oris),



prension, tactil, gratificacién sensorial y psiquica, se-
crecién salival (debido a las glandulas salivales me-
nores en su espesor) y respiracion.

La cavidad oral y en particular los labios, pueden
ser el sitio en el que se manifiesten enfermedades
inflamatorias, infecciosas, enfermedades sistémicas
o reacciones farmacoldgicas, entre otras. En ocasio-
nes ocurre superposicion de algunas formas clinicas,
con dificultades para el diagnostico y tratamiento.

Entre los principales factores que predisponen a
enfermedades en los labios se cuentan los siguien-
tes:

a) Predisposicion genética

b) Padecimientos sistémicos

c) Habitos y estilo de vida

d) Tratamientos médicos o empiricos
e) Nutricién y trastornos alimentarios

Mientras que entre las principales causas de en-
fermedades de los labios pueden reconocerse las
siguientes:

a) Traumaticas

b) Infecciosas

c) Secundarias a exposiciéon a radiaciones ul-
travioleta (UV)

d) Baja humedad o exceso

e) Extremos térmicos

f) Exposicidn a sustancias quimicas

El examen del paciente debe iniciar desde el mo-
mento en que entra en el consultorio. La historia del
padecimiento es de fundamental importancia, y los
antecedentes personales y familiares, asi como
los antecedentes farmacoldgicos deben consignar-
se en la historia clinica. Hay que examinar cuidado-
samente la cara, aspecto de la superficie, pliegues y
proporcionalidad de todas las unidades cosméticas
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que la componen para detectar asimetrias verticales
u horizontales.

Del mismo modo, la exploracién fisica del pa-
ciente requiere de manera especial de la inspeccion
y la palpacién, maniobras que deberan llevarse a
cabo en un local adecuado, con buena temperatura e
iluminacion suficiente, de preferencia proveniente de
luz natural o ldmparas de luz blanca, sin dngulos que
produzcan sombras o efectos de relieve que distor-
sionen las lesiones.

De manera sistematica, se recomienda realizar
el examen bucal siguiendo el orden que se delinea a
continuacién en la Tabla 1-1.

Respecto a la exploracién de los labios en par-
ticular, éstos se deben revisar en reposo, con la boca
cerrada suavemente e inspeccionarlos, y ya poste-
riormente se pueden evertir para complementar su
evaluacién mediante palpacion e inspeccién cuida-
dosa de color, textura y consistencia.

Tabla 1-1. Orden de la exploracién bucal.
Piel labial

Bordes bermellones

Mucosa labial

Comisuras labiales (externas e internas)
Mucosa de carrillos

Paladar blando y duro

Pilares de la bucofaringe

2o [l o I - R e

Dorso lingual

0

Bordes laterales y vientre de la lengua
10. Piso de la boca

11. Encias

12. Dientes



SECCION Il. QUEILITIS PRINCIPALMENTE

REVERSIBLES

Las queilitis son trastornos frecuentes debido a la
condicion que los labios presentan al delimitar una
frontera entre la piel y la mucosa bucal, y por la ex-
posiciéon constante que éstos tienen al contacto con
el ambiente, tanto como factores fisicos, productos
y sustancias quimicas e incluso factores mecanicos.
La clasificacion actual, propuesta por Lugévic-Mihicy

Capitulo

colaboradores, las divide en tres grupos: queilitis prin-
cipalmente reversibles, queilitis persistentes y queili-
tis asociadas a dermatosis y enfermedades sistémi-
cas. Por otra parte, las tumoraciones que aparecen
en los labios se dividen en benignas y malignas, y su
origen puede ser epitelial, vascular, melanocitico o de
otra indole (fibrohistiocitico o adiposo, por ejemplo).

Queilitis simple

La queilitis simple es un trastorno inflamatorio cré-
nico superficial, reversible y recurrente de los labios,
sin una causa aparente definida. Es uno de los tipos
de queilitis mas frecuentes en la consulta.

Sinonimia. Labios partidos, Labios resecos

Aspectos epidemiologicos

De acuerdo con la literatura, se ha observado de ma-
nera principal en nifios y en mujeres jévenes, aunque
puede observarse en personas entre los 16 y los 50
afos, sin que haya un predominio racial.



Etiopatogenia

La etiologia es incierta, aunque se han identificado
factores relacionados a su aparicién, como la des-
hidratacion secundaria a temperatura, exposicién
constante a ambientes secos, viento (con exacerba-
ciones en invierno o en verano si se trata de lugares
secos), respiracion bucal (particularmente en nifios o
en gente con congestion nasal constante), salivacion
(babeo), chupeteo repetitivo para mantener himeda
la superficie [Figura 2-1], el cual, por remocién del
manto acido de borde bermellén, genera reseque-
dad, dejandolo vulnerable al efecto irritativo de los
componentes enzimaticos propios de la saliva, de-
ficiencias y carencias vitaminicas, infecciones bac-
terianas, e incluso alteraciones psiquiatricas como
trastorno de ansiedad, con marcada preocupacion

-

Figura 2-1. Queilitis simple por contacto constante con la
saliva, ante babeo en un lactante mayor.
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por la caray los labios, con exacerbaciones en perio-
dos de estrés.

En algunos casos, el factor desencadenante pue-
de estar asociado a eczema atopico, lo cual desen-
cadena el tic de chuparse o morderse los labios.

Sumado a los anteriores, algunos autores han
estudiado dentro de la fisiopatogenia, que los indi-
viduos con predisposicion a este padecimiento pre-
sentan aumento en sus valores de IgE en suero, asi
como elevacion de IgG especifica para algunos ali-
mentos, tales como huevo, leche, trigo, camarones,
pollo, maiz, jitomate y soya.

En dichos sujetos, podria existir un aumento en
la permeabilidad del tracto digestivo, lo cual lleva a
que microparticulas de estos alimentos alcancen la
circulacion, estimulando la produccién de IgG antige-
no-especifica, con el subsecuente depdsito de com-
plejos inmunes.

Manifestaciones clinicas

De manera frecuente inicia en el labio inferior, y en
ocasiones se extiende hasta las comisuras e incluso
al labio superior. Desde el punto de vista clinico se
manifiesta con resequedad, descamacion del epite-
lio, enrojecimiento, edema, formacién de costras e
incluso, hiperqueratosis y fisuras dolorosas [Figuras
2-2'y 2-3]. Como sintomas, el paciente suele aquejar
sensacion de ardor (quemazon) o picazén. Su curso
es intermitente y recurrente, con brotes temporales,
remisién y recidiva, y en algunos casos, los periodos
de latencia son muy cortos, lo que da la impresion
de continuidad, esto persiste en algunos casos por
meses o incluso afos.
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Figura 2-2. Queilitis simple crénica. A) Eritema, descamacién e
inflamacion secundarios a chupeteo constante y manipulacion
de los labios. B y C) Inflamacion, descamacién y costras por
chupeteo y mordisqueo constantes.

Diagnosticos diferenciales queilitis actinica y debida a trastornos carenciales, en

cuyo caso (como, por ejemplo, la anemia), es posible
El diagndstico diferencial incluye queilitis por contac-  advertir algunos otros sintomas tales como como fa-
to, queilitis traumatica, queilitis angular, candidosis,  tiga facil, respiracion agitada, xerosis generalizada y



Figura 2-3. Queilitis simple en paciente respiradora bucal.
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sed constante. En general, debe sospecharse en los
casos en que las alteraciones no son atribuibles a
otras causas.

Generalidades terapéuticas

En general, el tratamiento incluye la correccién de los
factores predisponentes (siempre que sea posible),
mejorar la higiene bucal, hidratacion adecuada, asi
como el uso frecuente de balsamos humectantes
(como petrolato) y, en casos necesarios, de unglien-
tos con corticosteroides de baja potencia por un pe-
riodo breve, para favorecer la reparacion de la lesion.
En algunos casos, los pacientes deben ser evaluados
desde el punto de vista social y psicoldgico.



Capitulo

Quelilitis facticia

La queilitis facticia es una alteracion que se presenta
con mayor frecuencia en mujeres jévenes con altera-
ciones psiquiatricas (como ansiedad) y de la perso-
nalidad, que ademas incluye habitos lesivos para el
labio. Constituye un diagnéstico de exclusion.

Aspectos epidemiologicos

Se trata de una condicion poco frecuente en com-
paracion con otras formas de queilitis, con predomi-
nancia en mujeres jovenes, aunque puede ocurrir a
cualquier edad, sin distincion de raza.

Etiopatogenia

Representa un trastorno autoinducido, en el que la
persona muestra una conducta repetitiva por mor-
derse [Figura 3-1], chuparse, pellizcarse o manipu-
larse de alguna forma los labios. Estos individuos

8

Figura 3-1. Ulcera traumética en labio inferior (cerca de la co-
misura) secundaria a lesion repetitiva con la punta del colmillo.

presentan frecuentemente un historial de ansiedad y
generalmente empeoran en situaciones estresantes.



La patogénesis precisa de este padecimiento no
estd completamente dilucidada, sin embargo, esta
condicion puede deberse a una alteracion psiquiatri-
ca como el trastorno obsesivo compulsivo, o quiza
tenga connotaciones personales (en algunas ocasio-
nes, inconscientes), en que el individuo es conscien-
te del dafio que se inflige, pero existe una motivacion.
En el primero de los casos los pacientes desean rom-
per el circulo vicioso que los lleva a autolesionarse
mientras que, en el segundo, la conducta dafiina no
sélo es repetitiva, sino que, a veces, va en aumento,
en funcion de obtener algun beneficio o ganar aten-
ciéon emocional mientras juegan un rol de enfermos.
En algunos pacientes esto deriva de un antecedente
de desatencién al interior del ndcleo familiar, lo cual
lleva a estas personas a no desarrollar mecanismos
de defensa ni madurez emocional adecuados ante el
estrésy los problemas. En otros casos tales factores
no estan presentes y las manifestaciones son conse-
cuencia de trastornos de personalidad.

Manifestaciones clinicas

Al inicio, las manifestaciones quiza estén limitadas
sélo al labio inferior, con edema de grado variable y
enrojecimiento de los bordes bermellones, conforme
avanza el padecimiento se puede agregar descama-
cion. Existen sensaciones de ardor, picazén o dolor
de grado variable. En casos mas exuberantes llegan
a observarse —ademads de la inflamacién y desca-
macion— fisuras, ulceras, sangrados frecuentes con
costras hemorragicas, o melicéricas gruesas e hi-
perqueratosis [Figura 3-2]. En ocasiones hay sobre-
infeccion por estafilococos o Candida (de manera
particular en pacientes con VIH) y, en casos avanza-
dos, los pacientes incluso presentan deformidades
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Figura 3-2. Queilitis facticia. Ulceraciones extensas con lecho
fibrinoide y escamocostras por mordedura repetitiva de los
labios.

de los labios, con dificultad para gesticular, hablar,
comer o incluso cerrar la boca y el aspecto asemeja
lesiones malignas.

Diagndsticos diferenciales

Debe diferenciarse de la queilitis de contacto, exfo-
liativa (sobre todo en casos leves o de corta evolu-
cién), trastornos autoinmunes, fotosensibilidad, ma-
nifestaciones labiales liquenoides, toxicidad por vita-
mina A, infecciones micéticas o bacterianas y neo-
plasias. En algunos individuos existe el antecedente
de visitas a multiples profesionales con tratamientos
infructuosos, lo cual quiza resulte orientador o, por el
contrario, el paciente tal vez niegue antecedentes de
trauma, lo que dificulta el diagnéstico. Es importante
observar la conducta y hacer una evaluacion psiquia-
trica del paciente durante la entrevista.
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Generalidades terapéuticas

En algunos casos se resuelve de manera espon-
tanea, pero en la mayoria de los pacientes es ne-
cesario corregir los factores subyacentes y, como
medicamentos tdpicos, los corticosteroides topicos
o inhibidores de calcineurina como tacrolimus y pi-
mecrolimus han mostrado eficacia. Los tratamientos
antimicoticos y antibacterianos suelen ser de ayuda

al eliminar las sobreinfecciones. En otros casos,
también es preciso tranquilizar al paciente o, en ulti-
ma instancia, si lo amerita, la consulta y tratamiento
psiquidtricos probablemente sean beneficiosos, ya
que algunos pacientes mejoran con psicoterapiay la
administracién de algun ansiolitico o antidepresivo.
Debe brindarse tratamiento multidisciplinario segun
se requiera.



Capitulo

Queilitis de contacto

Las queilitis de contacto o queilitis eczematosas son
padecimientos inflamatorios reactivos causados por
la accion irritante o sensibilizante de varias sustan-
cias externas aplicadas a la superficie de los labios.
Es una de las formas mas frecuentes de queilitis y
puede abarcar tanto el borde bermellédn como la mu-
cosa labial e incluso acompafiarse de afeccién pe-
rioral.

Aspectos epidemioldgicos

Se observa predominio en pacientes de sexo feme-
nino, por el mayor uso de cosméticos en esta zona.
De acuerdo con estudios previos, los rangos de edad
van desde los 7 hasta los 86 afios, sin embargo, pue-
de afectar a personas en cualquier etapa de la vida o
grupo racial. Por supuesto, la profesién y pasatiem-
pos también desempefian un papel importante en
la frecuencia de este padecimiento. Se ha descrito
cierta susceptibilidad de origen familiar, ya que los
hijos o hermanos de personas afectadas muestran

un aumento de la incidencia de respuestas positivas
ante la aplicacién de pruebas epicutdneas.

Etiopatogenia

La queilitis de contacto constituye una respuesta de
hipersensibilidad retardada de tipo IV en la clasifi-
cacion de Gell y Coombs (aunque puede haber una
cierta participacion de respuesta del tipo I). Se trata
de una reaccion especifica de alérgeno que requie-
re de una sensibilizacién previa de la persona a un
agente quimico en particular. La etiopatogenia impli-
ca una fase inicial de sensibilizacion, en el momen-
to que el paciente entra en contacto por primera vez
con la sustancia en cuestion, que desencadena una
cascada de acontecimientos que finalizan en la sen-
sibilizacién. Algunos autores mencionan una mayor
predisposicion en pacientes con didtesis atépica y
en otros estudios se ha observado mayor suscepti-
bilidad en personas con antecedente de liquen plano
oral o genital.

11
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Existe un periodo de incubacién entre el inicio y
el final del proceso de sensibilizacién, el cual se ha
promediado —de acuerdo con la literatura— en un
intervalo de entre 5-25 dias a partir del contacto.
Las exposiciones siguientes conllevan la presenta-
cion del alérgeno responsable ante las células Th1
ya sensibilizadas, con la subsecuente liberacion de
citocinas y factores quimiotacticos, lo que desenca-
dena el cuadro clinico de eczema. Una vez producida
la sensibilizacién, un contacto posterior con el alér-
geno (incluso a concentraciones bajas) producird la
aparicién de signos y sintomas en las 24-48 horas
siguientes.

Por su parte, la queilitis irritativa de contacto
constituye una respuesta de tipo |. Se sugiere que
los queratinocitos activados son las células res-
ponsables de transmitir sefiales de control frente a
estimulos exdgenos y actian como inmunorregula-
dores. En este escenario, las citocinas comportan el
mayor interés dentro de la fisiopatogenia, pues son
los mayores mediadores de la respuesta inflamato-
ria por células T.

Existen algunos mecanismos de resistencia pro-
pios del labio que pueden ayudar a protegerlo ante
las agresiones quimicas, tales como la baja densi-
dad de linfocitos T y células de Langerhans en el te-
jido, y la humedad proporcionada por la saliva, que
a la vez que neutraliza algunos irritantes por efecto
amortiguador (buffer), y también “lava” las sustan-
cias diluyéndolas. Sin embargo, cuando esta resis-
tencia se ve rebasada, ocurren las alteraciones que
dan paso al cuadro clinico.

Los mecanismos implicados en la queilitis por
contacto aguda y cronica son distintos. Mientras
que las reacciones agudas son resultado de un dafio
citotoxico directo (desnaturalizacién de queratinas,

alteracién de la permeabilidad de la barrera y dafio
a las membranas celulares), las exposiciones repe-
tidas a disolventes y surfactantes producen un dafio
lento a las membranas celulares, al eliminarse los
lipidos de superficie y sustancias que retienen agua
(factor humectante natural), todo dependiente de los
diferentes agentes irritantes. Sin embargo, los meca-
nismos de dafio tienen en comun el comienzo con
la penetracion a través de la barrera de permeabili-
dad, el dafio a los queratinocitos en grado variable
y la liberacion de mediadores proinflamatorios que
activan a las células T. Una vez que estas células han
sido activadas por los queratinocitos, la respuesta
puede perpetuarse incluso a pesar de haber retirado
el agente agresor. El factor de necrosis tumoral alfa
(TNFa) acttia como el principal mediador, junto con
las interleucinas 6 y 18 (IL6 e IL1B), que regulan al
alza la expresion de moléculas de adhesion interce-
lular 1 (ICAM-1).

En las fases cronicas, la pérdida de funcién de
barrera por parte de las células, y el dafio a la capa
lipidica superficial, que favorecen la pérdida de agua
transepidérmica, estimulan la produccion de lipidos,
proliferacién de queratinocitos, mayor recambio epi-
dérmico y la hiperqueratosis transitoria (clinicamen-
te manifestada como descamacion y engrosamien-
to), con la finalidad de restaurar la integridad de la
funcion de barrera.

Los alérgenos pueden diferir de una regién a otra;
por ejemplo, los ingredientes de los productos de hi-
giene y cuidado personal quizd varien en funcién de
las legislaciones y disposiciones gubernamentales
de cada pais.

De manera general, algunos de los productos
causantes mdas comunes son los labiales cosméti-



cos, balsamos hidratantes o con bloqueador solar,
productos de cuidado bucal tales como dentifri-
cos, enjuagues, o medicamentos topicos como la
gentamicina. Algunos menos comunes incluyen
instrumentos musicales, boquillas, alimentos, fragan-
cias, preservativos (galatos de octil, propil y dodecil),
saborizantes y antioxidantes afiadidos, antisépticos,
anestésicos topicos, instrumentos de trabajo los
cuales el paciente acostumbra chupar o sujetar con
la boca, tales como boligrafos, agujas, clavos, lapi-
ces 0 accesorios de cuero; esmalte ungueal, latex y
cementos dentales entre otros.

Las sustancias responsables que con mayor fre-
cuencia se encuentran en dichos productos se men-
cionan en la Tabla 4-1.

En nifios, estas sustancias pueden variar un
poco, siendo mas frecuentes (de acuerdo con la lite-
ratura): el niquel, balsamo del Per(, mezcla de fragan-
cias (también muy frecuentes en adultos), neomici-
na, formaldehido, cocoamidopropil betaina, dicloruro
de cobalto, propilenglicol, bacitracina, bronopol, me-
tilisotiazolinona y metilcloroisotiazolinona.

De manera particular, algunos materiales de res-
tauracién dental tienen componentes que en ciertos
casos funcionan como haptenos que son capaces
de interactuar con las proteinas del epitelio del pa-
ciente, formando antigenos completos capaces de
detonar una respuesta inmune. Asi, los materiales
de restauracion “mds nobles” estan constituidos de
manera predominante por oro, paladio y platino (por
lo menos 40% de su composicién); los de catego-
ria “semipreciosa” contienen por lo menos 25% de
metales nobles y los “no preciosos” incluyen meta-
les como niquel, cobalto, cromo, iridio, berilio, galio,
molibdeno o titanio. Por su parte, las amalgamas se
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componen de una base de mercurio mezclada con
plata, cobre, zinc y estafio, y las resinas estan confor-
madas por ionémero, porcelana, resinas y cemento,
mientras que los materiales de impresion contienen
etileno.

Manifestaciones clinicas

Varian en grado, dependiendo de la sustancia y
tiempo de contacto con la superficie afectada. Por
lo general se observa la afeccién en la superficie de
ambos bordes bermellones, mas que en la mucosa
labial, sin embargo, esta ultima en ocasiones tam-
bién llega a verse involucrada. El paciente refiere pru-
rito, ardor, dolor o parestesias y de manera objetiva
pueden encontrarse resequedad labial, eritema, ede-
ma, inflamacién, eczema, descamacion y, con me-
nos frecuencia, hay fisuras con hemorragia y costras
heméticas o sanguineas [Figuras 4-1 a 4-6].

En casos mas cronicos llegan a observarse
lesiones que simulan leucoplasias o reacciones
liguenoides. En algunos casos, también se ve com-
prometida la regién perioral con eczema u otras ma-
nifestaciones dependientes de la sustancia involu-
crada [Figuras 4-7 a 4-9].

Algunos autores emplean el término “queilitis ve-
nenata” (andlogo al de “dermatitis venenata”), la cual
es ocasionada por un irritante sin sensibilizacion
previa. A veces es el resultado del uso de irritantes
débiles, después de un contacto repetitivo o prolon-
gado mientras que, en el caso de irritantes potentes,
el dafo se produce al primer contacto, con forma-
cion de vesiculas o ampollas y ulceras [Figuras 4-10
y 4-11].
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Tabla 4-1. Principales alérgenos responsables de queilitis de contacto

Producto Alérgeno

Producto Alérgeno

Esmaltes ungueales
Balsamos labiales
Brillos labiales

Esmaltes ungueales

Boligrafos metalicos
Joyeria de fantasia
Llaveros

Lapices

Instrumentos musicales

Prétesis dentales
metalicas

Materiales de
restauracion dental
(resinas)

Propdleo

Acrilatos
Formaldehido
Propédleo

Sulfato de niquel
Cromo

Mercurio

Cobalto

Cobre

Madera

Barnices para madera

Sulfato de niquel

Cromo

Estano

Dicromato de potasio

Mercurio

Molibdeno

Berilio

Cobalto

Galio

Iridio

Cobre

Plata-paladio (mezcla que en
realidad suele contener zinc,
cobre, plata y un pequeio
porcentaje de paladio)

Tiosulfato sodico de oro

Mondémeros y polimeros
(metil metacrilato,
polimetil metacrilato,
uretano dimetacrilato,
etilenglicol dimetacrilato
trietilenglicol dimetacrilato
bisfenol A glicerolato
dimetacrilato metacrilato de
tetrahidrofurfurilo)

Materiales de
restauracion dental
(resinas)

Ceramicas dentales

Productos de cuidado
bucal (pastas dentales
y enjuagues)

Limpiadores para
dentaduras postizas

Pastas dentales para
dientes sensibles

Huevo
Lacteos

Balsamos labiales

Medicamentos tépicos

Guantes
Preservativos

Benzofenona 3
Peréxido de benzoilo
Dimetil ptoluidina
Colofonia

Eugenol
Canforoquinona
Formaldehido

Metil hidroquinona

Hexahidrato de cloruro de
cobalto

Hexahidrato de cloruro de
aluminio

Mentol

Mezcla de fragancias
Lauril sulfato de sodio
Eugenol

Balsamo del Peru
Aldehido cindmico
Aceite esencial de menta
Aceite esencial de hierbabuena
Mentol

Aceite de anis

Anetol

Persulfato de potasio
Fluoruro de estaiio
Proteinas de origen animal

Lanolina

Corticosteroides
Antibidticos tépicos
Viricidas
Blogueadores solares
Anestésicos topicos

Latex
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Figura 4-1. Queilitis de contacto. Edema, descamacién leve y
Ulceras puntiformes en borde bermellon.

Figura 4-3. Queilitis de contacto por aplicaciéon de pomadas
con antimicéticos. Eritema leve, resequedad y descamacion
laminar difusa con extensién hacia la union de los bordes
bermellones y la piel del labio cutaneo.

salida de exudado seroso en borde bermellon inferior.

J
F
Figura 4-2. Inflamacién de ambos labios y exulceraciones con ( / ¢
A

Figura 4-4. Queilitis de contacto por pasta dental. Eritema, in-
flamacion, resequedad y descamacién fina en bordes ber-
mellones.
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Figura 4-5. Queilitis de contacto por brillo labial. Eritema,
descamacion, tlceras puntiformes y resequedad.

Figura 4-6. Queilitis de contacto por tratamientos empiricos .
con crema de isoconazol y pomada de aciclovir. Figura 4-7. A) Queilitis de contacto por uso de ungiientos
alcanforados y mentolados como humectante. Eritema,

descamacion y fisuras que afectan bordes bermellones y se
extiende al labio cutdneo. B) Queilitis de contacto por uso de
labiales con brillantina.
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Figura 4-8. Queilitis de contacto por aplicacion repetitiva de
pomadas y aciclovir tépico. Afeccién de bordes bermellones y
parte del labio cuténeo.

Figura 4-10. Queilitis de contacto por consumo de zumo de
fresas.Las lesiones recurrian cada vez que la paciente consumia
el fruto o sus derivados de forma natural.

Figura 4-9. Dermatitis perioral por uso de cremas con
corticoides mas antibidticos. Papulas eritematosas en el borde
bermelldn, queilitis comisural y papulopustulas en la piel de
ambos labios con extension a fosas nasales.

Figura 4-11. Queilitis irritativa por uso crema de 5 fluorouracilo.
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Diagnosticos diferenciales

Incluyen a la queilitis simple, queilitis traumatica,
queilitis actinica, entre otros tipos. Debe realizarse
una exploraciéon cuidadosa y un interrogatorio ex-
haustivo sobre los habitos, pasatiempos y ocupacién
profesional; sin embargo, en ocasiones es necesario
realizar pruebas al parche para identificar y confirmar
la(s) probable(s) sustancia(s) responsable(s). En los
casos en que se sospeche un trasfondo atépico, éste
también debe corroborarse.

Generalidades terapéuticas

La principal maniobra consiste en retirar el agente
irritante e iniciar tratamiento tépico con humectan-
tes y medicamentos para desinflamar los labios
como corticosteroides topicos de mediana potencia
o inhibidores de la calcineurina en casos mas leves,
tales como tacrolimus y pimecrolimus [Figura 4-12].

Deben buscarse alternativas hipoalergénicas o
sin los componentes agresores identificados, para el

Figura 4-12. Queilitis de contacto en resolucion. Disminucion
de lainflamacién y la descamacion tras el retiro de la sustancia
causal y aplicacién de bdlsamos humectantes con un ciclo
corto de esteroides de baja potencia (caso de la figura 4-7A).

cuidado bucal del paciente en lo subsecuente y en el
caso de alergia al latex, éste deberd evitarse y susti-
tuir los productos por aquellos manufacturados con
nitrilo, vinilo o silicona.



"SECCION IIl. QUEILITIS ASOCIADAS A

CONSUMO DE FARMACOS

Las reacciones a farmacos pueden ocurrir en cual-
quier personay en cualquier momento de la vida. Se
estima que entre el 5y el 15% de las personas que to-
man medicaciones desarrollaran efectos adversos.

Capitulo

Este porcentaje aumenta a cerca del 30% en sujetos
hospitalizados. Se estima que del 2 al 3% del total de
reacciones medicamentosas, son manifestaciones
mucocutaneas.

Queilitis por isotretinoina

Son cambios exfoliativos y reversibles en los labios,
secundarios a la ingesta de isotretinoina. Se le clasi-
fica entre las queilitis inducidas por farmacos, siendo
este medicamento la causa mas frecuente, aunque
no necesariamente es el Unico, ya que también se ha
observado el mismo efecto con la acitretina.

Aspectos epidemiolagicos

La isotretinoina es el unico retinoide que suprime
de manera intensa la sintesis de sebo, por lo que se
considera el tratamiento de eleccién en todos aque-
llos pacientes que padezcan acné noduloquistico,
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Conglobata y Fulminans, asi como en aquellos indivi-
duos en quienes no hayan resultado otras medidas
terapéuticas tépicas y orales. La queilitis exfoliativa
se encuentra entre los efectos secundarios reporta-
dos de manera mas precoz y frecuente al usar esta
medicacion.

Etiopatogenia

Este farmaco es un compuesto que se produce a par-
tir del metabolismo normal de la vitamina A, y sus
efectos se ejercen a través de la modulaciéon en la
expresion del factor de crecimiento epidérmico, lo
que promueve la diferenciacion celular epidérmica,
inhibe la promocién tumoral, ejerce acciones inmu-
nomoduladoras, regula el crecimiento de epitelios
hiperproliferativos e influye en la diferenciacion ter-
minal celular de epitelios no queratinizados y meta-
plasicos. Se trata de un efecto dependiente de la do-
sis y es secundario a la disminucion de la sintesis de
sebo, adelgazamiento del estrato cérneo y alteracion
de la funcion de barrera cutanea.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones se caracterizan por sequedad
de los labios e incluso de toda la mucosa oral, acom-
pafiada de eritema, descamacion, fisuras con o sin
costras, queilitis comisural y alodinia oral [Figuras
5-1 a 5-4]. A menudo los pacientes refieren sed inten-
say frecuente.

Figura 5-1. Queilitis por isotretinoina. Resequedad y des-
camacién de los bordes bermellones con afeccién de la unién
con el labio cutaneo.

Figura 5-2. Queilitis por isotretinoina.Eritema y escamocostras.
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Figura 5-3. Queilitis comisural por isotretinoina.

Diagnésticos diferenciales

El diagndstico diferencial incluye de manera principal
a la queilitis simple, por contacto y queilitis angular
por Candida. El diagndstico en general se confirma
al interrogar minuciosamente al paciente y al evaluar
su habitus exterior.

isotretinoina.

Queilitis  por
descamacion y ulceras puntiformes con costra hematica. Note
las lesiones inflamatorias de acné, motivo de la medicacién.

Figura 5-4. Resequedad,

Generalidades terapéuticas

Las alteraciones son completamente reversibles y
cesan al descontinuar la terapia. En general, mien-
tras sea necesario continuar el tratamiento con iso-
tretinoina, los balsamos humectantes y productos
hidratantes son indispensables y resultan suficientes
para aliviar las molestias, asi como el uso de produc-
tos de limpieza menos agresivos y no muy abrasivos,
asi como la hidratacidn frecuente.
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Eritema pigmentado fijo

El eritema pigmentado fijo (EPF) o exantema fijo me-
dicamentoso es una reaccion medicamentosa adver-
sa mucocutanea, que se caracteriza por la aparicién
de manchas eritematosas que pueden formar vesi-
culas e incluso ampollarse y muestran una involu-
cion espontanea, dejando una pigmentacioén residual
azul grisacea. Se producen recidivas en el mismo
sitio siempre que se vuelva a ingerir el mismo farma-
co, o puede haber nuevas lesiones si el consumo es
constante.

Aspectos epidemioldgicos

Constituye aproximadamente 25% de las reacciones
cutaneas farmacolégicas. Predomina en mujeres
con una relacién de 2:1 respecto a los varones y el
predominio de edad se encuentra entre los 11 y los
40 afos, con una media de 35 afios.
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Etiopatogenia

Se considera una respuesta inmune retardada, de
tipo IV, y de manera reciente, clasificada como IVc,
de acuerdo con la actualizacion en la escala de Gell y
Coombs hecha por Werner Pichler, en la que, en este
tipo de respuesta inmune, las células T citotdxicas
residentes de la epidermis, desempefian una funcién
predominante.

Estas células requieren de una activacién inicial
y posterior clonacién de células antigeno especifi-
cas. Durante la exposicion al farmaco, los queratino-
citos son estimulados para participar de la respuesta
inmunitaria, a través de la expresion del factor de ne-
crosis tumoral alfa (TNFc) y moléculas de adhesion
intercelular de tipo 1 (ICAM-1), y con la posterior esti-
mulacioén de linfocitos T CD8+, que producen interfe-
ron gamma (IFN-y) y migran hacia estratos superio-
res de la epidermis; mediante la expresién de FAS y
FAS ligando, granzima, perforina y granulisina (citoci-



na capaz de activar el programa de la apoptosis en
células que expresan el receptor FAS y que posean la
maquinaria genética necesaria) en la capa basal, in-
ducen la muerte de los queratinocitos. La naturaleza
localizada de los brotes puede explicarse debido a la
participacién de linfocitos T CD4+ reguladores, que
expresan citocinas antiinflamatorias como interleu-
cina 10 (IL-10).

Las recidivas en el cuadro clinico se deben a la
persistencia en la epidermis y en los epitelios pre-
viamente afectados, de células T autoagresivas de
memoria tipo ap+CD8+, que tienen un papel crucial
al entrar en contacto nuevamente con la sustancia
responsable del primer episodio. Los mastocitos
también contribuyen a la activacion de las células
T intraepidérmicas mediante la induccion de molé-
culas de adhesion intercelular en los queratinocitos
circundantes.

Las sustancias causales puedenvariar en funcién
de la region geografica de que se trate, pero en gene-
ral, se acepta que los principales medicamentos aso-
ciados a esta reaccién son los antiinflamatorios no
esteroideos (AINE) de los que llega a depender hasta
50% del total de esta dermatosis; antimicrobianos
tales como las sulfonamidas, tetraciclinas, aciclovir,
quinolonas y eritromicina; fenolftaleina, pirazolonas
y sus derivados, ibuprofeno, alopurinol, laxantes,
escopolamina, alprazolam y en raras ocasiones,
antihistaminicos (levocetirizina e hidroxizina). Ya
casi no se observa por barbituricos. Lo mas comun
es que este eritema sea ocasionado por monotera-
pias, pero también se han dado casos en los que es
provocado por reacciones cruzadas medicamento-
sas, sobre todo entre farmacos estructuralmente si-
milares —como, por ejemplo, las tetraciclinas—, y de
manera infrecuente puede deberse a la interaccion
entre compuestos quimicamente no relacionados,
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en cuyo caso, la identificacion podria hacerse toman-
do cada uno por separado, u observando erupciones
separadas desde el primer brote.

De manera especial, los alimentos y aditivos ta-
les como colorantes o conservadores también se
han reportado como sustancias causales, en cuyo
caso, la erupcién se denomina “eritema pigmentado
fijo alimentario”. En este apartado se han reconocido
alas nueces pecanas, nueces de Castilla, nueces “de
la India” (en realidad, de Brasil), almendras, pescado,
cangrejo, frutas como fresas y kiwi; lentejas; tartrazi-
na, quinolina, colorante amarillo, y raramente lactosa.

Mencidn aparte merecen algunas bebidas (y dro-
gas), como el agua quinay el agua ténica, las cuales,
en contadas ocasiones, también se han reportado
relacionadas a la aparicion de EPF; y mientras que la
marihuana, hasta el momento sélo se ha asociado a
deshidratacion oral y boca seca. En la practica clini-
ca del autor, incluso el consumo de marihuana, aso-
ciado a bebidas alcohdlicas del tipo “Hard Seltzer”
pueden causar esta erupcion.

Manifestaciones clinicas

Es una dermatosis localizada, aunque llega a ser dise-
minada. El efecto es visible desde unos minutos (en
promedio se ha reportado un inicio de las lesiones
entre 30 minutos y 8 horas tras el ingreso del com-
puesto al organismo), hasta dos semanas después
de la ingesta, dependiendo de la sustancia. Afecta
cualquier parte de la piel, en especial palmas, plan-
tas, introito vaginal, glande, region peribucal y parpa-
dos. Algunos autores han comunicado la siguiente
frecuencia dependiendo de cada regiéon topografi-
ca: extremidades superiores 47.7%, extremidades
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inferiores 29.9%, cara 24.6%, abdomen 17.6%, pecho
17.2% y espalda 16.4%. Hasta 30.6% de los pacien-
tes incluidos en esta serie presentaban lesiones en
varias zonas de la superficie corporal, y propiamen-
te, la boca representd 1.5%. Sin embargo, en otras
publicaciones se reporta una mayor predileccion por
las manos, los labios y genitales (sobre todo en el
glande), mientras que otros autores han observado
predilecciones anatémicas diferentes en funcién del
género del paciente (extremidades superiores y boca
en mujeres y genitales en hombres), ocupando las
afecciones bucales hasta un 34.7%.

Las lesiones agudas se manifiestan como man-
chas eritematovinosas, redondas u ovales de tama-
fio variable, que en promedio miden 1 a 4 cm [Figura
6-1] pero que, en algunos casos pueden abarcar has-
ta 20 cm de diametro (EPF gigante).

Las manchas en ocasiones desarrollan vesicu-
las o se ampollan hasta en 30% de los casos [Figuras
6-2 a 6-4], y en raras ocasiones llegan a necrosarse

Figura 6-1. Eritema fijo pigmentado. Manchas pardo-vinosas
en borde bermellédn superior izquierdo y comisura labial
derecha.

Figura 6-2. Eritema fijo pigmentado ampolloso en fase activa,
secundario a ingesta de trimetoprim/ sulfametoxazol.

Figura 6-3. Eritema fijo pigmentado ampolloso en fase
de resolucién del caso de la figura anterior (atin persiste el
aumento de volumen local).



Figura 6-4. Eritema fijo pigmentado ampolloso por consumo
de Hard Seltzer. Exulceracion secundaria a ruptura de la
ampolla.

y ulcerarse, sobre todo si el brote es perianal. Si la
reaccién es muy intensa o el consumo de la sustan-
cia responsable es muy constante, se han observado
lesiones mudiltiples, lo cual algunos autores reportan
con una frecuencia de hasta 1.5%, sin que en caso
alguno haya amenaza para la vida [Figura 6-5].

La sintomatologia concomitante esta caracteri-
zada por sensacién pruriginosa o ardorosa local. En
promedio, el episodio dura de 7 a 10 dias, tras los
cuales inicia un periodo de involucién, con desca-
macioén del area afectada y posterior pigmentacion
residual de color azul pizarra, que puede permanecer
por meses, afios o incluso, ser permanente [Figuras
6-6 y 6-7).

Diagnésticos diferenciales

El diagndstico se fundamenta en el aspecto de la le-
sidén y en la historia de apariciones repetitivas (cuan-
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Figura 6-5. Eritema fijo pigmentado ampolloso. Lesiones
diseminadas a pie y mano.

do este padecimiento ya es crénico). Con frecuen-
cia existe el antecedente de cuadros infecciosos
(incluso leves) sobretratados con antibiéticos o de
la ingesta de alguna medicacion auto recetada. Sin
embargo, puede haber presentaciones ambiguas, en
cuyo caso, debe distinguirse de otras farmacoder-
mias como el eritema multiforme (sobre todo ante
lesiones miuiltiples), sindrome de Stevens-Johnson
(véase mas adelante) y enfermedad de injerto con-
tra huésped ampollosa. Otros diagnésticos diferen-
ciales incluyen el herpes simple y picaduras de ar-
trépodos.

Generalidades terapéuticas

El tratamiento es sintomatico, con la prescripcion
de corticoides topicos de baja o mediana potencia
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Figura 6-6. Eritema fijo pigmentado. A) Manchas pardo-grisaceas residuales en borde bermellén y piel de labio superior.B) Mejoria
clinica tras cinco meses de tratamiento con humectantes, bloqueador solar, despigmentantes y uso de productos de cuidado bucal
suaves.

(de preferencia, tan pronto inicia el cuadro clinico) y
antihistaminicos si es necesario. En caso de lesiones
multiples o muy ampolladas, es preferible adminis-
trar esteroides por via oral. No hay modo de anticipar
si la pigmentacion residual sera transitoria o perma-
nente. La identificacién y eliminacion de la sustancia
responsable (y compuestos quimicamente relacio-
nados) es crucial para la erradicacién del problema.

Figura 6-7. Lesion pigmentada residual de color grisaceo.
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El eritema multiforme es una enfermedad mucocu-
tanea aguda y autolimitada que se caracteriza por
el inicio brusco de una erupcion maculopapular de
color rojo que evoluciona a lesiones con aspecto
de “diana”. Puede ser de origen infeccioso, en espe-
cial viral, o depender de farmacos y neoplasias, entre
otras causas.

Aspectos epidemioldgicos

Constituye 4.47% de las farmacodermias y aparece
en cualquier edad. Predomina en varones, con una
proporcién de 3:1 con respecto a las mujeres y es
mas frecuente entre la segunda y cuarta décadas de
la vida. 20% de los pacientes cursa la adolescencia,
es poco frecuente en la nifiez. No hay predileccién
racial. Cuando es de origen infeccioso se han obser-
vado pequeias epidemias en primavera y verano.

Eritema multiforme

Etiopatogenia

Se trata de un sindrome de hipersensibilidad tardia
por factores miltiples. Las infecciones que con mas
frecuencia se han asociado son virales tales como
herpes, hepatitis C, Orf, Epstein-Barr; bacterianas
(Mycoplasma y lepra); micéticas como candidosis
vaginal o infeccién por Histoplasma capsulatum, o
parasitarias. Entre los factores restantes se encuen-
tran las colagenopatias, vasculitis, farmacos tales
como AINE, antibiéticos, sulfamidas, betabloqueado-
res, dapsona, salicilatos y tetraciclinas; neoplasias,
factores fisicos, endocrinos o ser idiopatico (hasta
en 50%).

En la patogenia intervienen inmunocomplejos
circulantes que se localizan en las paredes vascula-
res y se relacionan con la fijaciéon del complemento.
También se ha especulado con la participacién de
concentraciones elevadas de citocinas proinflama-
torias circulantes, sin embargo, en la gran mayoria
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de los pacientes, tanto pediatricos como adultos, la
enfermedad se precipita por la aparicién del virus
herpes simple (VHS), tipos | y Il y la consecuente res-
puesta inflamatoria.

Manifestaciones clinicas

En el eritema multiforme no es comun que se refieran
prédromos, excepto por la infeccidon herpética prece-
dente (en caso de haber sido éste el detonante), en
cuyo caso existe el antecedente de haber cursado
con un cuadro de herpes labial o genital, con apro-
ximadamente 1 a 2 semanas de diferencia respecto
al inicio del eritema. Ocasionalmente hay fiebre, tos,
dolor de garganta y malestar general.

El inicio de las lesiones es abrupto y, de manera
habitual, progresivo por 72 horas, tras las cuales de-
jan de aparecer nuevas lesiones, que por lo general
son simétricas. Predominan en el dorso de manos
(sitio de maximo involucro), cara, tronco, codos, rodi-
llas, palmas, plantas y en su forma menor, la afeccién
de mucosas es minima, mientras que en la forma
mayor siempre hay involucro de al menos una muco-
sa —generalmente la oral— y las lesiones cutaneas
son mas extensas y ampollares, ademas de que exis-
te la posibilidad de evolucionar incluso al complejo
sindrome de Stevens-Johnson/sindrome de Lyell
(necrdlisis epidérmica tdxica).

La lesién primaria son papulas eritematosas que
pueden evolucionar a vesiculas, ampollas o placas
urticarianas. La lesion clasica es en “diana”, que se
caracteriza por zonas concéntricas de distintos colo-
res, con una zona central oscura o incluso purpdurica,
y otra exterior de color roja [Figura 7-1]. En ocasiones
estas dianas contienen tres zonas: una oscura cen-

Figura 7-1. Eritema multiforme. Lesiones multiples en diana.

tral, una pdlida intermedia y una periferia roja, por lo
que también se le han conocido como lesiones “irisa-
das” (herpes “iris” de Bateman). Tienen tendencia a
agruparse y, en ciertos casos, el centro se deprime y
se necrosa, cubriéndose de costra.

A nivel de boca, la sintomatologia es leve. Se ob-
serva eritema con labios tumefactos [Figura 7-2]. En
ocasiones hay ulceras con exudados serosanguino-
lentos que forman pseudomembranas o costras so-
bre su superficie [Figura 7-3]. Algunos autores men-
cionan que ocurre mayor nimero de lesiones, mas
dispersas y purpuricas en casos relacionados a far-
macos, comparadas con aquellas debidas a infeccio-
nes virales. Incluso se menciona una forma clinica
con afeccion exclusivamente de mucosas (sindrome
de Fuchs). No hay linfadenopatias ni hepatoespleno-
megalia.



Figura 7-2. Tumefaccién y descamacion labial ante un caso
severo.

Figura 7-3. Eritema multiforme. Exulceracion de labios y
lengua con costras melicérico-sanguineas.
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Diagndsticos diferenciales

Debe distinguirse de otras lesiones ulcerativas labia-
les, sobre todo estomatitis herpética primaria, pénfi-
go y enfermedad de Behget.

Generalidades terapéuticas

En las crisis habituales suele ser suficiente el trata-
miento sintomatico. De manera general se recurre
a antihistaminicos y antiacidos orales para mejorar
las Ulceras orales. Para el tratamiento de las lesio-
nes orales es factible emplear colutorios con mome-
tasona. Una suspension a base de difenhidramina
a partes iguales con caolin-pectina resulta util para
proteger el epitelio expuesto, ya que este antihista-
minico tiene efectos anestésicos y antiinflamatorios,
y el caolin presenta adherencia a los lechos ulcero-
sos, dada su condicioén hidrofilica. En caso de riesgo
de candidosis, puede emplearse nistatina tdpica (en
suspension). En caso de confirmar la participacion
de VHS, debe valorarse el uso de aciclovir, valaciclovir
o famciclovir oral. En casos graves es preciso pres-
cribir esteroides por via oral o inmunomoduladores
como ciclosporina y micofenolato de mofetilo. Otras
opciones incluyen la hidroxicloroquina, metotrexato
y talidomida (con anticoncepcion estricta).
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Se trata de una dermatosis mucocutdnea aguda y
grave que se caracteriza por malestar general, esto-
matitis y conjuntivitis purulentas y lesiones cutaneas
vesiculoampollares hemorrdgicas desencadenada
principalmente por medicamentos, aunque también
puede deberse a infecciones bacterianas y virales
en algunas ocasiones. El porcentaje de superficie
corporal afectado de manera usual es de alrededor
del 10%.

Las reacciones a farmacos se clasifican en reac-
ciones leves/moderadas, que incluyen las erupciones
liguenoides, exantemas maculopapulares, urticaria
y eritema pigmentado fijo (EPF); y en reacciones
graves, que contemplan la pustulosis exantemati-
ca aguda (PEGA), el sindrome de Stevens-Johnson
(SSJ), necrdlisis epidérmica toxica (NET), la reaccion
a farmacos con eosinofilia y sintomas sistémicos
(DRESS) y el sindrome de hipersensibilidad. Se con-
sidera dentro de las farmacodermias que ponen en
peligro la vida y requieren de hospitalizacién para su
tratamiento, incluso en ocasiones, en terapia intensi-
va o unidades de quemados.
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Sindrome de
Stevens-Johnson

Esta clasificada dentro del espectro del sindro-
me Stevens-Johnson/NET, del que sélo se distingue
en funcion del porcentaje de superficie corporal afec-
tada como se lista a continuacion:

« Sindrome de Stevens-Johnson: 10% de su-
perficie corporal (SC)

«  Sobreposicion SJ/NET: 10-30% de SC

+ Necrolisis epidérmica toxica (NET o sindro-
me de Lyell): > 30% de SC

Aspectos epidemioldgicos

Presenta distribucion mundial, sin predominio racial,
pero es mas frecuente observarlo en mujeres, con
una relacién de 2:1 respecto a los varones. El rango
de edad afectado va desde los 2 hasta los 78 afios,
con un promedio de 25 afios. Se calcula una mor-
talidad aproximada que puede ir desde el 5% hasta
el 30% de casos (sobre todo cuando se acerca a la
necrodlisis epidérmica toxica).
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Existe antecedente de ingesta de farmacos hasta
en 54% de los casos, siendo los antibiéticos (como
sulfonamidas y betalactdmicos) los mas frecuentes,
seguidos de los antiinflamatorios no esteroideos
(AINE), anticonvulsivos y antituberculosos.

En el resto de los casos, puede deberse a infec-
ciones, tales como virus del herpes simple (VHS),
bacterianas como Mycoplasma pneumoniae (des-
crito en ninos como agente causal de sindrome de
Fuchs, ya mencionado en el apartado de eritema
multiforme) y otros agentes desconocidos (en oca-
siones solo se cuenta con el antecedente de una in-
feccion viral).

Esta entidad es mediada por la respuesta de lin-
focitos T activados. Se considera que las sustancias
ingeridas y sus metabolitos no son antigénicos por
si mismos, sino que constituyen haptenos, mismos
gue se convierten en antigenos completos al ligar-
se a proteinas transportadoras que mas tarde seran
procesados por células presentadoras de antigenoy
finalmente reconocidos por linfocitos T.

La respuesta inmune activada genera muerte de
los queratinocitos por medio de apoptosis inducida
por linfocitos citotdxicos de tipo T CD8+ y células
natural killer (NK), que sintetizan y liberan perforina
y granzima B y activan la via de Fas y Fas ligando
(FasL), llevando a las células epiteliales a la apop-
tosis.

En condiciones normales, Fas esta expresado en
la superficie de los queratinocitos, mientras que su
ligando se encuentra intracelular. Una vez que se ac-
tiva la via de Fas-FasL, este ligando se exterioriza, y
se une a su receptor, iniciando una “autodestruccién”
celular.
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También se ha estudiado que en pacientes que
cursan con sindrome Stevens-Johnson (SSJ) o NET,
los niveles de FasL en suero se encuentran elevados
a causa de un estimulo en células mononucleares
sanguineas cuando entran en contacto con la sus-
tancia desencadenante sin que se haya determina-
do cuales son los niveles séricos necesarios para
desencadenar la apoptosis en los queratinocitos. Del
mismo modo, también se han observado niveles ele-
vados de interleucina 2 (IL-2), que pueden ser con-
siderados como un marcador de activacion de cé-
lulas T.

Los principales medicamentos identificados
como causa del sindrome de Stevens- Johnson se
listan en la Tabla 8-1.

Se ha estudiado, por medio de andlisis genéticos,
que los pacientes que han presentado este sindrome
son portadores de variantes funcionales del citocro-
mo P 450 (CYP450), lo que los convierte en meta-
bolizadores lentos, por lo que son susceptibles de
padecer con mas facilidad los efectos adversos
de diferentes farmacos.

Manifestaciones clinicas

El cuadro clinico tarda en manifestarse con un pro-
medio de siete dias, aunque puede ser tan inmediato
como 24 horas o tardar hasta 28 dias.

El inicio es abrupto, iniciando con fiebre de 39 a
40° C, malestar general, cefalea, dolor de garganta y
articular, taquipnea, pulso débil y acelerado.

En la piel aparecen de manera subita, una der-
matosis diseminada que predomina en cara, tronco,
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Tabla 8-1. Principales farmacos asociados al sindrome
de Stevens-Johnson

Pirazolonas

Fenobarbital

Penicilina

Alopurinol

Sulfonamidas
Antiinflamatorios no esteroideos
Nitrofurantoina

Metotrexato

Teofilina

Quinolonas

Tioacetazona

Psicofarmacos

Fluconazol

Nevirapina

Abacavir

Pesticidas y herbicidas
Aditivos de alimentos
Derivados de carbamazepina

Lamotrigina

base del cuello, manos y pies y estd conformada
por una erupcion de papulas, lesiones petequiales y
purpuricas confluentes hipersensibles que se acom-
pafian de otras lesiones de tipo vesiculoampollar, en
ocasiones hemorragica, que da origen a erosiones
con costras y dolor local. El signo de Nikolsky es po-
sitivo. Hasta 90% de los casos presenta afeccién a
nivel de por lo menos, dos superficies mucosas —que
pueden ser oral, conjuntival, anal, nasal y genital—, y

las alteraciones a estos niveles pueden preceder o
seguir al brote cutaneo.

La estomatitis se manifiesta por vesiculas la-
biales, en lengua, carrillos, velo del paladar y farin-
ge. Estas lesiones iniciales dan paso a ulceras he-
morragicas cubiertas de pseudomembranas, con la
consiguiente odinofagia, incluso para tragar saliva, lo
que condiciona escurrimiento por fuera de la boca
y deshidratacion posterior [Figuras 8-1, 8-2A vy 8-2B].

La conjuntivitis es bilateral y purulenta, puede
haber iritis, iridociclitis, panolftalmitis, ulceras cor-
neales, atrofia lagrimal, atriquia, y fimosis palpebral
[Figura 8-3].

La vaginitis y la balanitis son erosivas, ambas
con enrojecimiento, y en el caso de las mujeres, con

Figura 8-1. Sindrome de Stevens-Johnson. Edema labial con
Ulceras cubiertas de costras sanguineas, pseudomembranas y
exudado seropurulento.
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Figura 8-2. A) Edema labial con costras melicérico-sanguineas
y salida de exudado seroso. B) Afeccidn del borde de la lengua
con exulceracion.

dolor vaginal intenso. También puede haber uretritis.
Se observa con poca frecuencia la rinitis, con epista-
xis y formacién de costras.

Figura 8-3. Conjuntivitis purulenta con exulceraciéon de los
parpados salida de exudados serohematicos (caso de la figura
8-1).

Es factible que se vean involucrados los anexos
de la piel como las ufias, en cuyo caso hay perionixis
y puede haber desprendimiento, asi como placas alo-
pécicas en piel cabelluda.

En ocasiones el cuadro se acompafia de otras
manifestaciones tales como linfadenopatias gene-
ralizadas, crisis convulsivas, hemorragia gastrointes-
tinal, miositis, artralgias, hepatopatia, esplenomega-
lia, neumonia (por desprendimiento de los epitelios
respiratorios, que condiciona obstruccién de la via
aérea) y septicemia, capaces de llevar al individuo al
coma e incluso a la muerte. Son poco frecuentes la
nefropatia, pericarditis y arritmias.

El curso es crénico, con duracién aproximada de
4 a 6 semanas.
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Diagnésticos diferenciales

Debe diferenciarse del eritema multiforme, necrolisis
epidérmica toxica (sindrome de Lyell), pénfigo, sobre
todo paraneoplasico (véase mds adelante) y penfi-
goide. En nifios puede confundirse con enfermedad
de Kawasaki.

Generalidades terapéuticas

La primera medida es la descontinuacién inmediata
del farmaco o sustancia causante, seguido de esto,
es necesario el manejo multidisciplinario mediante
soporte nutricional y perfusion constante del pacien-
te (para revertir la deshidratacién y el desequilibrio
hidroelectrolitico), manejo del dolor y oxigeno suple-
mentario si llega a ser necesario. De manera local se
debe procurar una higiene adecuada y estricta de las
ulceraciones en piel y mucosas, a fin de evitar su co-
lonizacién e infecciodn, lo que podria desencadenar
un cuadro de septicemia, en cuyo caso deberan pres-
cribirse antisépticos y antibioticos por via sistémica.
Para el tratamiento de las lesiones orales pueden
emplearse colutorios con mometasona. Una suspen-
sién a base de difenhidramina a partes iguales con
caolin-pectina (o sucralfato) resulta util para prote-
ger el epitelio expuesto, ya que este antihistaminico
tiene efectos anestésicos y antiinflamatorios, y el
caolin presenta adherencia a los lechos ulcerosos,
dada su condicion hidrofilica. En caso de riesgo de
candidosis, una opcién es emplear nistatina topica
(en suspensidn). El uso de esteroides sistémicos es
frecuente (metilpredinsolona 1 g/dia), sin embargo,
continda siendo discutido, puesto que algunos auto-

res no han observado respuestas favorables tras su
aplicacién, no obstante, en metaandlisis realizados
en Europa se demostré un efecto positivo con au-
mento de la supervivencia sin incremento en el ries-
go de infecciones agregadas u oportunistas cuando
éstos son iniciados en fases tempranas del cuadro
clinico. Otras opciones incluyen inmunoglobulinas
intravenosas (IVIG) a dosis de 1 g/kg (no es reco-
mendable en personas hipertensas o nefrépatas), ci-
closporina (cuyo efecto es bloquear la citotoxicidad
mediada por linfocitos T), bloqueadores del factor de
necrosis tumoral o. (TNFa), como infliximab y etaner-
cepty la plasmaféresis (que funciona removiendo de
la circulacién los metabolitos y particulas antigéni-
cas circulantes). Algunos reportes recomiendan la
combinacién de plasmaféresis e inmunoglobulinas
ante cuadros muy graves o refractarios al manejo de
soporte y esteroides sistémicos. La efectividad del
tratamiento dependera de la fase de la enfermedad
en que éste se inicie.

Secuelas

Las zonas extensas de piel esfacelada sobre articu-
laciones pueden cicatrizar provocando contracturas,
las cicatrices oculares generan el mayor nimero de
secuelas graves, tales como formacién de pseudo-
membranas con inmovilidad de los parpados, sim-
blefaron, entropidn, triquiasis, cicatrizacién corneal e
incluso ceguera. De manera comun, las lesiones en
la bocay los labios curan sin secuelas, pero es posi-
ble que se produzcan estenosis esofdgicas, anales,
uretrales y vaginales. Si las ufias se desprenden, pue-
de haber anoniquia permanente.



SECCION IV. QUEILITIS POR AGENTES

INFECCIOSOS

Capitulo

Candidosis (candidiasis) oral

La candidosis o candidiasis es una infeccién agu-
da o cronica, primaria o secundaria, ocasionada por
levaduras enddgenas del género Candida, en espe-
cial C. albicans. Representa la micosis oportunista
mas frecuente. En general, las candidosis mucocu-
taneas tienen un espectro muy amplio de manifesta-
ciones clinicas.

Aspectos epidemioldgicos

Es cosmopolita y su incidencia se ha elevado duran-
te los Ultimos 30 afos. Entre las micosis en general,
abarca 7.45% y representa 25% de las micosis super-
ficiales. Afecta a individuos de cualquier edad, raza 'y
género, sin que exista relacion con el clima del lugar
que habitan o su estado socioeconémico; sin embar-

go, algunas formas clinicas son mas frecuentes que
otras, en funcion de las condiciones geograficas. Se
observa en 4 a 18% de neonatos y se han notificado
modalidades congénitas en prematuros de menos
de 1500 g al nacer; la forma oral predomina en nifios
menores de 10 afios debido a la inmadurez inmunita-
ria [Figura 9-1] y en mayores de 60 afios a causa de la
reduccion en la respuesta inmune propia de la edad,
de manera especial en mujeres. C. albicans aun es el
agente causal mas frecuente, ya que forma parte de
la microbiota normal de las vias gastrointestinales,
la mucosa bucal (31 a 55%) y la vaginal (13% de mu-
jeres), asi como de la piel periorificial de individuos
sanos (25 a 50%). No obstante, otras especies como
C. parapsilosis, C. tropicalis y C. glabrata han alcan-
zado porcentajes cada vez mayores; mientras que
C. krusei alin es poco comun. Sin embargo, en algu-
nas publicaciones se considera que la candidosis
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Figura 9-1. Candidosis en piel de labio inferior secundaria
a babeo constante manifestada por papulas milimétricas y
escasas papulopustulas.

bucal es una infeccién mixta en la que participan
de manera conjunta Candida albicans (como agente
predominante), C. tropicalis y C. glabrata.

Etiopatogenia

Los hongos del género Candida son levaduras anas-
cosporadas, de las cuales se han descrito mas de
200 especies. En general, estos hongos estan am-
pliamente distribuidos en la Naturaleza, pero C. albi-
cans, s6lo se encuentra como endosaprofito del tubo
digestivo de mamiferos y aves; seguida en frecuen-
cia por C. tropicalis (que se aisla de la orofaringe) y
C. glabrata que habita en la vagina. Se estima que
entre 30 y 60% de las personas sanas es portado-
ra de especies de Candida en la cavidad oral, la cual

esta presente en 65% de personas que usan protesis
dentarias, hasta en 88% de personas que residen en
asilos o albergues y en 90 a 95% de individuos que vi-
ven con VIH. Estos microorganismos viven en equili-
brio con otros saprofitos del cuerpo humano y coe-
xisten con ellos como comensal, pero cuando este
balance se pierde, setorna patégenay causaenferme-
dad mucocutanea. Un hospital de segundo nivel del
centro de México identificé la presencia de estos mi-
croorganismos de la siguiente manera: de 271 casos
de afecciones mucocutdneas, C. albicans representé
42.80%, Candida krusei 28.41%, Candida tropicalis
15.86% y Candida glabrata 12.91%. El agente patoge-
no mas comun aun es Candida albicans, no obstante,
otras especies asociadas a infecciones bucales son
C. (Nakaseomyces) glabrata, C. guilliermondii, C. kru-
sei (Pichia kudriavzevii), C. lusitaniae, C. parapsilosis,
C. pseudotropicalis, C. tropicalis, C. (Diutina) rugosa,
C. famata, C. kefyry C. dubliniensis. Los factores pre-
disponentes son variados y muchas veces pueden
combinarse para dar origen al cuadro clinico. En
el caso de las afecciones bucales, son relevantes
el uso empirico de antibiéticos orales, la pérdida de
la dimensién vertical de la apertura bucal (con acen-
tuacion de los pliegues comisurales y, a la vez, el
escurrimiento y acumulacién de saliva en la zona),
la alteracién en los espacios interdentarios y el uso
de prétesis mal ajustadas o la poca higiene de éstas
y de la cavidad en general. Candida es una levadura
con capacidad para producir filamentos; en senti-
do amplio, es un hongo dimorfo. Estos microorga-
nismos se convierten en patégenos debido a alte-
raciones de la inmunidad celular (como ocurre en
pacientes inmunodeprimidos); secundario a cam-
bios fisiolégicos de la microbiota normal (por ejem-
plo, durante la instalacion de la microbiota residente
en recién nacidos o eliminacion de la microbiota bac-
teriana habitual); por alteraciones en el metabolismo



de carbohidratos, e incluso puede deberse a una
dermatitis irritativa iniciada por oclusion cutanea. La
gravedad de la afeccion depende sobre todo de las
alteraciones primarias del hospedero. A este respec-
to, se han identificado en la literatura los siguientes
estados predisponentes: diabetes mellitus (la princi-
pal comorbilidad), hipertension arterial, neoplasias,
neumonia, mucoromicosis, hipotiroidismo, cardiopa-
tias, discapacidad intelectual, sindrome de Stevens-
Johnson e implante timpanico, entre otras, como
pénfigo, artritis reumatoide y lupus sistémico en tra-
tamiento con farmacos inmunosupresores. Otros
padecimientos identificados con menor frecuencia
incluyen alteraciones psiquidtricas como trastorno
depresivo y esquizofrenia (personas que constante-
mente humedecen o traumatizan los labios, e inclu-
so gente que padece de anorexia y bulimia debido
a deficiencias de acido félico), deficiencia de hierro
(que puede condicionar cuadros persistentes o repe-
titivos) y, por ultimo, manifestaciones cutdneas de
atopia activas. De manera especifica, en el contexto
de pacientes diabéticos, las alteraciones metabdli-
cas conllevan una mayor concentracion de glucosa
que favorece la proliferacién de la levadura en mu-
cosas; asimismo, la glucosilacidon no enzimatica de
las proteinas por alteraciones en el metabolismo de
carbohidratos propicia las infecciones diseminadas.
El descontrol diabético también propicia la disminu-
cién en la capacidad quimiotactica y fagocitica de
los neutrdfilos.

Algunos factores adicionales que pueden contri-
buir a la colonizacion por estas levaduras incluyen
el tabaquismo intenso (que influye mediante el dafio
a los epitelios de la mucosa, supresion de la inmu-
nidad local e incrementando los niveles de adrena-
lina en la circulacién, con la consiguiente alteracion
de los niveles sanguineos de glucosa), la dieta rica
en carbohidratos, azucares refinados y lacteos, que
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contribuyen a acidificar el pH de la saliva, lo que favo-
rece la sobrepoblacidn de estos hongos y la xerosto-
mia, que propicia el crecimiento de las levaduras por
falta del arrastre que representa la saliva, asi como
por ausencia de sus factores inmunes locales (inmu-
noglobulinas).

El proceso de infeccién comienza con la adhe-
rencia del microorganismo comensal a las célu-
las de la mucosa o queratinocitos, que interactuan
en relacién con la pared fingica de polisacaridos
(mananos) con un receptor en la célula epitelial, si-
guiendo la ruta de colonizacién — crecimiento —
invasion. Ademas de lo ya descrito, diversas espe-
cies de Candida —tales como C. tropicalis, C. glabrata
y C. albicans— son capaces de formar biopeliculas
(biofilms), tanto en superficies orgdnicas como abié-
ticas como catéteres intravenosos y centrales, y que
estan compuestas principalmente por -1,3-glucano,
B-1,6-glucano y polimeros que les permiten una fuer-
te uniény les confieren capacidad defensiva y mayor
resistencia a los antifingicos. En este sentido, otros
factores que promueven la resistencia derivan del
uso de antibidticos de amplio espectro (antibidticos
muy potentes y esquemas insuficientes o, por el con-
trario, tratamientos muy prolongados en el contexto
de pacientes con VIH y conteos de células CD4+ me-
nores a 200/mm?) y los tratamientos profilacticos o
empiricos con fluconazol, lo cual también determina
una alta resistencia de algunas levaduras a este far-
maco. Candida, en la mucosa oral, estimula la secre-
cién local de numerosas citocinas proinflamatorias
e inmunorreguladoras por parte de las células epite-
liales y que promueven la quimiotaxis y la inmunidad
innata o adaptativa, 0 ambas, con infiltracién local de
neutréfilos y linfocitos T, por lo cual las bajas concen-
traciones de estas conferirian alta susceptibilidad a
infecciones bucales por estos hongos.
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Figura 9-2. Glositis atréfica por Candida ante liquen plano oral.

Manifestaciones clinicas

El periodo de incubacion es desconocido y la evo-
lucion es aguda o cronica. La infeccion puede ser
primaria o aparecer ante anormalidades del epite-
lio, tales como hiperqueratosis, ulceraciones y nevo
esponjoso, o relacionarse con comorbilidades que
condicionan pérdida de la integridad de las superfi-
cies, como el liquen plano y el pénfigo [Figura 9-2].

Las manifestaciones en la mucosa bucal pueden
ser difusas (llamada muguet o algodoncillo) o afec-
tar regiones especificas, e incluyen glositis (atrofia
dolorosa del dorso de la lengua [Figuras 9-3 y 9-4]),
queilitis angular (boqueras), estomatitis de la muco-
sa gingival con enrojecimiento, aftas con exudado
en la superficie parecido al queso Cottage, y lengua
vellosa o de aspecto saburral [Figura 9-5]. También
es posible que se vean afectados el velo del paladar
y los carrillos.

Figura 9-4. Glositis erosiva y queilitis comisural ante abuso de
antibidticos.

Las lesiones son asintomaticas o se acompaiian
de sensacién de quemadura, resequedad de boca y
sabor metalico. Se detallan a continuacién, las princi-
pales formas clinicas de candidosis oral:



Figura 9-5. A) Glositis pseudomembranosa.Lengua de aspecto
saburral. B) Candidosis pseudomembranosa en mucosa de
labio inferior.
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La presentacion mas clasica es la candi-
dosis pseudomembranosa. Se observa es-
pecialmente en inmunocomprometidos vy
en recién nacidos. También es comun en
personas que utilizan esteroides inhalados,
en unguentos, geles o en soluciones. Otras
condiciones predisponentes son la hiposali-
vacion y la xerostomia. Se manifiesta clini-
camente como placas o “natas” cremosas y
blanquecinas, desprendibles al raspado, que
se asientan sobre una base eritematosay se
localizan con mayor frecuencia en la muco-
sa oral, dorso de la lengua asi como en las
uniones entre el paladar blando y duro, en
ocasiones extendiéndose a orofaringe, que
se acompafan de sensacion local de ardor,
mal aliento y, en ocasiones, de alteraciones
en el gusto.

La forma eritematosa atréfica aguda sobre-
viene después de tratamientos antibidticos
de amplio espectro que eliminan a la micro-
biota bacteriana competitiva. Se manifiesta
como eritema intenso en la mucosa oral, la
cual tiene un aspecto brillante, y se acompa-
fia de glosodinia y ardor lingual. La citologia
es de ayuda en el diagnéstico.

La siguiente es la forma crénica eritemato-
sa, la cual ocurre cuando las especies de
Candida pasan de comensales a patogenas.
Es mas frecuente en personas que usan proé-
tesis dentales (quienes representan la vasta
mayoria de individuos predispuestos), con
SIDA o con higiene bucal deficiente. De ma-
nera general, los cambios se observan como
placas rojas y brillantes que se localizan en
los puntos en que se apoyan las prétesis
dentales, aunque pueden afectar también el
paladar duro, el dorso de la lengua y la mu-
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cosa oral, con un curso persistente acompa-
fiado de sensacién ardorosa. En ocasiones,
cuando las prétesis dentales no ajustan
correctamente, los pacientes desarrollan hi-
perplasia papilar inflamatoria, condicién que
crea un nicho ideal para el desarrollo de las
levaduras. Sin embargo, es un reto diagnosti-
co en quienes no utilizan estos aditamentos
0 en quienes las lesiones son asintomaticas;
en estos casos las citologias resultan de
ayuda.

La candidosis crénica hiperplasica es mas
comun en personas que consumen tabaco.
Frecuentemente aparece en los bordes late-
rales de la lengua o en la mucosa bucal, en
zonas de mayor friccién, predisponiendo a la
colonizacion regional. Se manifiesta como
placas blanquecinas que no se desprenden
con el raspado.

Queilitis angular (boqueras o perleche). Es
una condicion relativamente frecuente que
afecta las comisuras, ocurre cuando la di-
mension vertical de la cara se pierde y so-
breviene laxitud de la piel y los musculos,
con la consiguiente acumulacién de saliva
y contaminacion de la piel del pliegue que
se forma. Se manifiesta por un tridngulo de
base externa, constituido por eritema, fisu-
rasy, en ocasiones, maceracién con pseudo-
membranas y descamacion [Figura 9-6]; pue-
de ser unilateral o bilateral. En ocasiones hay
infeccion mixta por estafilococos y estrepto-
cocos sobreagregados; no necesariamente
hay infeccion intraoral por Candida. Cursa
de modo asintomatico o con aumento lo-
cal de la sensibilidad y ardor.

La glositis romboidal media puede sobreve-
nir en el contexto de lainmunosupresion o de

Figura 9-6. Queilitis comisural por Candida.

manera espontanea, se presenta en el dor-
so de la lengua como una zona eritematosa
de intensidad variable y aspecto atréfico.
Suele ser asintomatica, aunque en ocasio-
nes se acompana de aumento de la sensibi-
lidad local.

La variante crénica multifocal se observa
en pacientes inmunodeprimidos, con loca-
lizacion en el paladar posterior, en la cara
posterodorsal de la lengua y en los angulos
de la boca. Se manifiesta como zonas de
intenso eritema con placas blancas que se
remueven después de rasparlas, en ocasio-
nes acompafiadas de sensacién ardorosa o
asintomaticas.

Diagnésticos diferenciales

El diagndstico debe confirmarse mediante un exa-
men directo con hidréxido de potasio (KOH) o negro



de clorazol. En el frotis se observan levaduras, hifas
y pseudohifas [Figuras 9-7 y 9-8]; también es factible
realizar cultivos o técnicas de biologia molecular. Un
método diferente utilizado con buenos resultados
para la deteccion rapida y precisa de algunos patége-
nos fungicos es la espectrometria de masas de des-
orcion/ionizacién laser de tiempo de vuelo asistida
por matriz (MALDI TOF MS, por sus siglas en inglés).
Debe diferenciarse de leucoplasias, liquen plano,
pénfigo, nevo esponjoso, herpes labial, aftas bucales
e incluso sifilis. En casos de lesiones hiperpldsicas
cronicas puede confundirse con queratosis focales,
displasias epiteliales, carcinomas espinocelulares y
verrugosos (sobre los cuales también es posible ob-
servar proliferacion de hifas), por lo que si persisten
las lesiones blancas después de un tratamiento anti-
micaotico exitoso, es preciso tomar una biopsia.

Figura 9-7. Examen directo con negro de clorazol (20X). Hifas
y levaduras de Candida.
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Figura 9-8. Examen directo con KOH (10X). Clamidosporas en
frotis de dorso lingual y mucosa yugal.

Generalidades terapéuticas

Primero deben eliminarse o corregirse los factores
predisponentes y procurar una higiene oral adecua-
da. De manera local, los colutorios con bicarbonato
son eficaces, econémicos y faciles de aplicar, una
alternativa es emplear colutorios de clorhexidina. Si
el paciente utiliza prétesis dentarias, debe colocarlas
en clorhexidina al 2% o, en su defecto, en la misma
solucion de bicarbonato mencionada. La suspension
de nistatina se considera como el tratamiento de pri-
mera eleccion para las formas pseudomembranosas
y atréficas agudas. En algunos paises estan disponi-
bles trociscos de anfotericina B y nistatina. Para el
tratamiento de formas orofaringeas no complicadas
esta disponible una presentacion de miconazol en
gel o tabletas vaginales de nistatina (las cuales de-
ben chuparse lentamente hasta disolver, para evitar
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que la saliva disminuya las concentraciones locales
del fdrmaco) sin riesgo de efectos sistémicos debi-
do a su poca absorcién por el tracto gastrointestinal.
No se recomienda combinar este medicamento con
colutorios de clorhexidina debido a su efecto anta-
gonico, lo cual los vuelve ineficientes contra los mi-
croorganismos (aunque la solucién si se puede usar
para desinfectar las prétesis); también es factible
prescribir itraconazol y fluconazol (combinado o no,
con nistatina). Si hay sobreinfeccidn bacteriana, una
opcion es combinarse con fusidato sédico de ma-
nera topica en las comisuras labiales. La literatura
reporta buenos resultados con la combinacion de
clotrimazol en crema al 1% y mupirocina en crema al
2% para la queilitis comisural, asi como para las der-
matitis periorales y, en caso de respuesta deficiente,
a esta combinacion se puede afiadir tacrolimus al
0.1% o pimecrolimus tépicos. En todos los casos, los
tratamientos deben mantenerse por un periodo no
menor a cuatro semanas ya que, de lo contrario, sélo
se favorecera la resistencia fungica. En casos com-
plicados, con afeccion extensa del tracto digestivo o
refractarios a fluconazol, se recomiendan posacona-
zol o voriconazol.

En la actualidad estan bajo investigacion nuevos
materiales y aditivos para los polimeros con los que

se manufacturan las prétesis dentarias —tales como
amonio cuaternario de quitosan, alginato de sodio, y
nanoparticulas de zirconio y 6xido de zinc— a fin de
minimizar el riesgo de colonizacion por estas levadu-
ras; sin embargo, estos compuestos aun se encuen-
tran en desarrollo y s6lo forman parte del tratamiento
integral. Asimismo, en los ultimos afios se ha evalua-
do la utilidad de tratamientos adicionales enfocados
en la ruptura de las biopeliculas formadas por espe-
cies resistentes a los antimicéticos clasicos, entre
ellos lucen prometedores la miel, los probidticos a
base de cepas de Lactobacillus spp., Bacillus spp.,
Bifidobacterium spp., y Saccharomyces spp. (que in-
hiben la capacidad de Candida para transformarse
en hifas y disminuyen su virulencia mediante la pro-
duccién de acidos orgdnicos como sus metabolitos
primarios y mediante la interaccién con los queratino-
citos, mismos que aumentan su produccion de pépti-
dos antimicrobianos, protegrinas y p-defensinas con
capacidad de alterar la membrana fungica; al mismo
tiempo que actian como microbiota competitiva que
revierte la disbiosis que favorece la sobrepoblacién
micética), la terapia fotodindmica (TFD) con luz azul
combinada con el uso de extractos vegetales como
la curcumina y los aceites esenciales.
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Herpes simple labial

Los virus herpes simple (VHS) tipos 1y 2 son paté-
genos ubicuos que producen infecciones orolabiales
y genitales, respectivamente. Pertenecen a la familia
Herpesviridae y a la subfamilia Alfaherpesviridae, de
la misma manera que el virus varicela zéster.

Aspectos epidemiolagicos

Es una infeccion presente a nivel mundial. Se consi-
dera que un tercio de la poblacion tiene capacidad
de transmitir el virus cuando éste se libera. En nifios
menores de 10 afios las infecciones herpéticas a me-
nudo son asintomaticas y de tipo VHS-1 (hasta en
90%), mientras que la mayoria de las infecciones de
tipo genital estan ocasionadas por VHS-2 (entre 70 y
90% del total).

En analisis realizados a la poblacién general, se
ha encontrado que un tercio de las personas entre
20 y 40 afios presenta anticuerpos séricos contra el
VHS-1 y que aproximadamente 11% de individuos

estd infectado con VHS-2; en revisiones sistematicas
y metaanalisis realizados de 2005 a 2006 en nifios
mexicanos de 1 a 9 afios, se encontrd seropositivi-
dad de 50% entre varones y de 51% entre mujeres.
Para otros grupos de edad, se encontraron seroposi-
tividades de 50.3% en mujeres de 18 a 20 afios y de
46.6% en hombres de las mismas edades; 53.6% en
mujeres de 21 a 25 afios y 61.8% en varones de las
mismas edades; asi como 74.2% en mujeres mayo-
res de 26 afios y 55.6% en su contraparte masculina.

Etiopatogenia

Se trata de virus ADN de doble cadena lineal, que
comparten una estructura similar y son idénticos
hasta en el 74% de su secuencia de nucleétidos. El
genoma viral esta cubierto por una capside icosaé-
drica de 125 nm, la cual esta rodeada por una malla
compuesta de proteinas llamada “tegumento”.

Puede haber transmisién del VHS tanto durante
los episodios sintomaticos como durante los perio-
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dos asintomaticos de liberacién del virus. El VHS-1
se excreta de manera fundamental a través de la sa-
liva y es por este medio o por el contacto con otras
secreciones contaminadas que se transmite; mien-
tras que el VHS-2 lo hace por contacto con fluidos
durante el acto sexual.

Es fundamental la integridad de los epitelios
para evitar el ingreso del virus a los tejidos. La prime-
ra linea de defensa contra estos virus son los que-
ratinocitos, que expresan numerosos patrones de
reconocimiento en sus receptores que incluyen los
receptores tipo Toll (TLR, por sus siglas en inglés),
los receptores tipo Nod (NLR) y los receptores tipo
RIG-I (RLR). Asimismo, producen péptidos antimicro-
bianos, tales como las beta-defensinas, RNAasa y
péptidos de la familia S-100. Estos virus poseen una
serie de 12 glicoproteinas de superficie (listadas con
letras de la “A” a la “L”) de las cuales, 5 han demos-
trado estar implicadas en el proceso de invasién y re-
plicacién (glicoproteinas B, C, D, H y L), que facilitan
su ingreso a las células del organismo —tales como
células epiteliales de la piel, las mucosas y las neuro-
nas—, a las cuales acceden a través de las termina-
ciones nerviosas sensitivas. Esta ligadura se realiza
una vez que el virus infecta los epitelios, mediante
la accion de la glicoproteina D (gD), la cual se une
a la nectina-1 o nectina-2, expresadas en las células
del organismo en las que esta presente (como las
neuronas y células epiteliales).

A fin de generar suficientes copias de si mismo,
el VHS retrasa o interfiere con los mecanismos de
apoptosis en las células que invade (las cuales, en
condiciones normales, entrarian en un proceso de
muerte celular para mantener la homeostasis y evi-
tar el avance de la proliferacion viral), manteniéndo-
las viables el mayor tiempo posible mediante la par-

ticipacion de la glicoproteina D y la glicoproteina J,
mismas que interfieren y bloquean la via Fas-FasL
mediante la estimulacién de anticuerpos anti-Fas.

Manifestaciones clinicas

Solo del 5 al 15% de infectados desarrolla manifesta-
ciones clinicas aunque, en el caso del VHS-2, las re-
activaciones son mas frecuentes que con el VHS-1y
ocurren a partir de reservorios latentes en el ganglio
trigémino que se precipitan por factores como expo-
sicion prolongada al sol, periodo menstrual, fiebre,
padecimientos o medicaciones que condicionan in-
munodepresion, infeccién por VIH, etc. La infeccién
orolabial afecta sobre todo la region perioral, los la-
bios y la boca, con lesiones en la mucosa, orofaringe
y encias. En nifios, la primoinfeccion puede presen-
tarse como una gingivoestomatitis y en los adultos
se asocia mas a una faringitis y sindrome mononu-
cledsico. Cuando son intensos, el edema, el dolor
y la ulceracion de la orofaringe propician disfagia y
salivacion. La literatura menciona las ulceras (que
pueden estar rodeadas de un halo amarillento o roji-
z0) como la manifestacion intraoral mas comun; se-
guidas de inflamacién y enrojecimiento de las encias
(en ocasiones, acomparfiadas de sangrado) y dolor
faringeo. Las manifestaciones de repeticién son mas
frecuentes en el labio (unién de bermellén y mucosa
o bermellén y piel) y con menor frecuencia en la piel
perioral, mucosa nasal y mejillas.

Estas lesiones pueden ir precedidas de un pré-
dromo de sensibilidad o parestesias y se caracteri-
zan por el desarrollo de vesiculas agrupadas, sobre
una base eritematosa, variables en numero, a veces
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Figura 10-1. Herpes simple. A) Vesiculas arracimadas sobre base eritematosa en piel de labio superior. B y C) Exulceraciones
arracimadas sobre borde bermellén en el limite con el labio cutdneo.

con umbilicacién y dolorosas, que en ocasiones pro-
gresan a pustulas y ulceraciones. Las lesiones pue-
den cursar con extension a zonas vecinas como el
ala nasal, mejilla o la regién peribucal [Figura 10-1].
Se ha observado edema de la zona afectada con
gran aumento de volumen en algunos casos.

Diagnésticos diferenciales

El diagnostico en general es clinico, sin embargo,
debe distinguirse sobre todo del herpes zéster y del
impétigo. También se incluyen entre los diagnésti-
cos diferenciales a la candidosis, sindrome de Ste-
vens-Johnson, queilitis por contacto, enfermedad de
Behcet y aftas. La prueba de Tzanck demuestra célu-

las multinucleadas, correspondientes a infeccién por
herpesvirus, aunque solo resulta positiva en el 60%
de los casos.

Generalidades terapéuticas

De manera local se aplican fomentos con té de
manzanilla frio, subacetato de plomo o de aluminio
(agua de Alibour), los cuales tienen efecto secante.
En las fases prodrémicas es factible emplear cremas
de aciclovir o penciclovir, mientras que, para las le-
siones activas, recidivas frecuentes o en personas
inmunodeprimidas se recomienda aciclovir, valaci-
clovir o famciclovir por via sistémica (todos los an-
tivirales anteriores son mas efectivos si se inician
dentro de las primeras 72 horas desde el inicio de los
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prédromos). Estdn contraindicados los esteroides
por cualquier via.

Los medicamentos no alteran la frecuencia de
las recurrencias, a menos que se consuman de ma-

nera continua, durante al menos seis meses. Cabe
considerar la posibilidad de desarrollar queilitis/der-
matitis por contacto, asi como sobreinfeccién bacte-
riana cuando se abusa de sustancias topicas (como
“preventivos”) o por autotratamiento.
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Capitulo

Herpes zoster oral

Es una entidad infecciosa, aguda y autolimitada que
se produce por reactivacion del virus de varicela zés-
ter (VVZ) o virus herpes tipo 3 (VHH-3). Se caracte-
riza por la aparicion repentina de lesiones en piel y
mucosas que siguen el trayecto de un nervio peri-
férico dermatomal, suele preferir las localizaciones
intercostal, facial, lumbosacray, por Ultimo, las extre-
midades. En adultos y ancianos potencialmente pre-
cipita una neuralgia postherpética cronica y severa.

Aspectos epidemiologicos

Presenta distribucion mundial, con una seropositivi-
dad de aproximadamente 98% del total de la pobla-
cion. Se observa en todas las razas y muestra ma-
yor predileccion por individuos mayores de 50 afios.
Su incidencia y gravedad aumentan con la edad.
En América del Norte, Asia y Europa se calcula una
incidencia de 3 a 5 por cada 1000 personas por afio,
la cual aumenta a 6 a 8 personas en mayores de
60 afos y alcanza hasta 8 a 12 en quienes superan
80 afios.

Las personas con antecedentes de varicela pri-
maria presentan una probabilidad de 20% de desa-
rrollar herpes zdster a lo largo de su vida. El riesgo
es mayor en individuos inmunocomprometidos —ya
sea por el padecimiento de base o el tratamiento que
éste conlleva—y, de manera especial, en quienes pre-
sentan deficiencias de la inmunidad celular: recep-
tores de trasplante de médula ésea, células madre
u 6rganos solidos en tratamiento inmunosupresor
con ciclosporina, alentuzumab, rituximab, abatacept,
tofacitinib y bortezomib; con linfoma de Hodgkin en
tratamiento con ciclofosfamida, lupus eritematoso
sistémico (sobre todo, si el paciente recibe ciclo-
fosfamida, esteroides sistémicos, micofenolato de
mofetil y azatioprina, o presenta nefritis IUpica en
tratamiento con leflunomida), diabetes (13% de los
afectados con herpes zdster padecen diabetes me-
llitus tipo 2), VIH (el herpes zéster se puede desen-
cadenar como parte del sindrome de reconstitucion
inmune durante el curso del tratamiento antirretro-
viral), artritis reumatoide en tratamiento con leflu-
nomida y corticosteroides, enfermedad inflamatoria
intestinal, esclerosis multiple y psoriasis en trata-
miento con infliximab, ustekinumab o adalimumab;
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insuficiencia renal, embarazo y deficiencias nutricio-
nales. El herpes zéster se ha presentado en pacien-
tes inmunosuprimidos que son sometidos a proce-
dimientos dentales agresivos, en tanto que el riesgo
de padecerlo se eleva en individuos con algun tipo de
cancer oral sometidos a radioterapia; en afios recien-
tes también se ha demostrado su aparicién como
consecuencia de la vacunacioén contra COVID-19.

La neuralgia postherpética —definida como el
dolor persistente por mas de 90 dias después de
la resolucién de las manifestaciones cutaneas— es
mas frecuente en mujeres, con un estimado del 5 a
30% de casos de herpes zoster.

Etiopatogenia

El virus de varicela zéster (VVZ) es un virus ADN de
doble cadena perteneciente a la familia Herpesviri-
dae, subfamilia Alfaherpesviridae, con marcado neu-
rotropismo que, después de causar varicela, perma-
nece en estado latente en los ganglios de las raices
dorsales de las neuronas periféricas, ganglios ner-
viosos craneanos y ganglios nerviosos autonémicos,
a los que accede por medio de mecanismos de neu-
rotaxis retrograda axonal después de haber invadido
los epitelios o por via hematégena durante la fase de
viremia. Su periodo de incubacion oscila entre 11y
20 dias y entre 80 y 90% de los contactos domésti-
cos adquiere la infeccion debido a la alta contagiosi-
dad del virus.

El herpes zdster aparece como reactivacion de
la varicela, que puede ser espontanea o inducida por
estrés, fiebre, radioterapia, dafio tisular, inmunode-
presion, etc. Durante esta infeccién el virus continta
replicandose en las raices dorsales de los ganglios

nerviosos craneanos y produce una ganglionitis do-
lorosa, después afecta la piel a la que accede a tra-
vés de los trayectos nerviosos.

Manifestaciones clinicas

Algunos autores han identificado una mayor predilec-
cion del cuadro clinico en nervios faciales en nifios
y en nervios intercostales en personas inmunocom-
prometidas, seguidos también de los dermatomas
faciales y lumbares. Los prédromos incluyen prurito
local, hiperestesia o parestesias, que posteriormente
se convierten en dolor de tipo ardoroso o lacerante
que sigue el curso del dermatoma afectado, acom-
pafiado de cefalea generalizada, asi como fiebre, que
en promedio dura 2 a 3 dias y que es mas leve en
nifos y pacientes jovenes que en ancianos, fatiga,
malestar general y, a veces, fotofobia. No obstante,
10% de los afectados no muestra prédromos.

A este grupo de sintomas le sigue la aparicion de
eritema e inflamacién local [Figura 11-1], y posterior-
mente se da paso a una erupcion de aspecto papular
que con el tiempo evoluciona a vesiculas y vesiculo-
pustulas agrupadas en racimos que finalmente dejan
exulceraciones cubiertas con costras [Figura 11-2 y
11-3], para después iniciar su fase de recuperacion,
autolimitandose en el periodo de 2 a 4 semanas que-
dando discromia residual (hiperpigmentacion o hipo-
pigmentacién).

A nivel intraoral las lesiones afectan la muco-
sa movil, aunque también llegan a involucrar la mu-
cosa unida a hueso, sin cruzar la linea media y se
caracterizan (al igual que en la piel) por vesiculas
que rapidamente se rompen y dejan lugar a ulceras
y exulceraciones agrupadas, con halos eritemato-



Figura 11-1. Herpes zoster. Afeccion del territorio inervado por
la rama maxilar del nervio trigémino.

N

Figura 11-2. Herpes zdster. Edema, eritema y ulceras
arracimadas cubiertas de costra hemdtica sobre el territorio
inervado por la rama maxilar del nervio trigémino. Se observa
el borde bermellén superior con edema y costras melicéricas.
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Figura 11-3. Edema labial con exulceraciones cubiertas
de costras melicérico-sanguineas. Se observa condicién de
Fordyce en el resto del borde bermellén superior.

sos irregulares, acompafiadas de dolor que dificulta
la deglucién e incluso la apertura bucal. De mane-
ra clasica afecta el territorio inervado por un Unico
dermatoma, sin cruzar la linea media. Algunas oca-
siones, las manifestaciones son mas intensas, con
formacién de ampollas, lesiones purpuricas, escaras
y zonas de necrosis o, por otro lado, las exulceracio-
nes se infectan por estafilococos o estreptococos,
lo cual retrasa la curacion y prolonga o aparenta em-
peorar el cuadro clinico, agregandose exudados se-
ropurulentos a las heridas.

En esta fase quiza sea complicado diferenciar el
dolor de otros cuadros clinicos similares, como mi-
grafa, cefalalgias de repeticién o neuralgia del trigé-
mino —en ocasiones la hipersensibilidad al tacto en
el territorio de piel afectada es un dato orientador.
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Lo habitual es que el herpes zdster oral aparez-
ca como consecuencia de la afeccién de la rama
maxilar (o mandibular) del nervio trigémino, aunque
también puede derivar del involucro nervioso de los
pares craneales IX, X y XI (glosofaringeo, vago y ac-
cesorio), en cuyo caso se presentan odinofagia, dis-
fagia, disgeusia, ronquera y paralisis hemifaringea o
hemilaringea.

Complicaciones

Dependiendo de la rama del nervio trigémino invo-
lucrada, las manifestaciones pueden incluir herpes
zoster oftdlmico (al afectarse la primera y, en ocasio-
nes, también la segunda rama del nervio trigémino, y
que representa de 10 a 20% de los casos de herpes
zoster facial), en cuyo caso, ademas de la neuralgia
postherpética ya mencionada, quizd se presenten
otras manifestaciones, que van desde conjuntivitis
hasta complicaciones mas graves como queratitis,
iritis, queratopatia neurotrépica, necrosis retiniana
aguda e incluso accidentes cerebrovasculares po-
tencialmente fatales.

Esta afeccién puede anticiparse mediante la
identificaciéon del signo de Hutchinson, el cual se
manifiesta por la aparicién de papulovesiculas en la
punta nasal, (afeccion nasociliar con 80% de valor
predictivo positivo). Otras complicaciones incluyen
encefalomeningitis, sindrome de Ramsay Hunt se-
cundario a la afeccién del ganglio geniculado del par
craneal VIl (y que se caracteriza por pardlisis facial
ipsilateral con lesiones en el conducto auditivo exter-
no y también en los dos tercios anteriores del borde
lingual y paladar duro [Figura 11-4], acompafadas de
artralgia temporomandibular, ndusea, vértigo, pérdi-

Figura 11-4. Afeccion del paladar con eritema y ulceras
cubiertas de material fibrinoide.

da de la audicion, tinnitus, vomito y nistagmo) y os-
teonecrosis con pérdida dentaria espontanea.

Diagndsticos diferenciales

En general, el diagndstico se establece mediante el
interrogatorio, la exploracioén fisica y la imagen clini-
ca del cuadro con la distribucién dermatomal del bro-
te. Sin embargo, es posible confundirlo con herpes
simple, eritema multiforme y lesiones por contacto.
En la fase prodromica también puede confundirse
con odontalgias. La citologia cutanea (conocida
también como prueba de Tzanck) constituye una de
las herramientas mas clasicas y sencillas de reali-
zar, en la que se pueden revelar células binucleadas
o multinucleadas, balonizacion celular, con nucleos
agrandados y degenerados.



Generalidades terapéuticas

De manera local, para tratar las vesiculas y pustulas,
se recomienda emplear antisépticos secantes como
el agua de vegeto (subacetato de plomo), alibour o
solucion de Burow (sulfato de aluminio con acetato
de calcio). El tratamiento recomendado en la actua-
lidad es el valaciclovir, seguido del aciclovir y el fam-
ciclovir, por lo menos durante 10 dias, para contro-
lar la infeccion y acortar la evolucidn del cuadro. La
ribavirina constituye otra opcion, tanto topica como
oral. El mejor resultado y la prevencién de secuelas y
complicaciones se logran si la terapéutica inicia den-
tro de las primeras 72 horas a partir del inicio de los
prédromos.

En casos graves, resistentes o en pacientes in-
munocomprometidos (postrasplantados dentro de
los primeros cuatro meses, individuos con enferme-
dad injerto contra huésped moderada a grave, indi-
viduos con alto riesgo de encefalitis 0 neumonitis y
aquellos con herpes zéster oftdlmico o con retinitis),
se debe hospitalizar al enfermo y utilizar los medi-
camentos por via intravenosa o considerar el uso de
foscarnet o cidofovir, o adicionar inmunoglobulina
antiherpética. Si existe sobreinfeccion bacteriana,
debe brindarse tratamiento adecuado.
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Como analgésicos las opciones incluyen parace-
tamol, tramadol (en tanto el paciente no tenga ante-
cedentes de crisis convulsivas, ya que puede precipi-
tarlas) u otros AINE o capsaicina en crema. También
es posible utilizar antidepresivos triciclicos como la
amitriptilina, nortriptilina; inhibidores selectivos de
la recaptura de serotonina como venlafaxina y du-
loxetina (que pueden ayudar en episodios de depre-
sién asociados al dolor); anticonvulsivantes como
carbamazepina, y otros como gabapentina y prega-
balina.

En ocasiones, los esteroides son de ayuda en el
momento agudo para desinflamar los trayectos ner-
viosos y prevenir o revertir cuadros de paralisis facial
y polineuritis intracraneanas mediante sus efectos
desinflamatorios, siempre administrandose a la par
de los antivirales y bajo vigilancia. Cuando el dolor es
insoportable, puede recurrirse a la estimulacion eléc-
trica transcutanea, bloqueo neural o alcoholizacion
del nervio.

Debe considerarse la aplicacion de vacuna para
herpes zdster en pacientes con cancer oral en proto-
colo de radioterapia.



Capitulo

multifocal

1 2 Hiperplasia epitelial

La hiperplasia epitelial multifocal (HEM) —también
conocida como enfermedad de Heck— es una enfer-
medad local de la mucosa bucal que se caracteriza
por multiples lesiones papilomatosas causadas por
el virus de papiloma humano (VPH), serotipos 13
(el mas frecuente) y 32. La descripcion original fue
realizada por Estrada en 1956, en una poblacién de
indigenas Caramatas de Colombia, y en 1960, el mis-
mo autor la volvié a reconocer en los indios Katios,
en el mismo pais (por lo que, si le correspondiera un
eponimo, deberia ser con el apellido de este autor).
Es poco frecuente en personas de raza blanca y se
reporta de manera esporadica en Europa y Africa, en
tanto que se observa de manera comun en esquima-
les e indigenas de Centroamérica y Sudamérica. En
pocos casos es autorresolutiva y en otros persiste
por tiempo indefinido.

Aspectos epidemioldogicos

Esta reconocida en grupos étnicos especificos tales
como esquimales e individuos de etnias indigenas
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americanas de Colombia, Brasil, México, Venezuela
y Guatemala, que viven en condiciones de pobreza.
Asimismo, se ha sefialado que la poblacién por-
tadora del alelo HLA-DRB1*0404 esta en riesgo de
desarrollar este padecimiento. Predomina en nifios y
adolescentes, hasta con un 97% del total de casos,
con una mayor frecuencia entre los menores de 6
y los 11 afos, es mas comun en mujeres con una
relacion de 2.2:1 respecto a los varones, y en estu-
dios previos realizados en individuos del sureste de
México (Yucatdn) se ha encontrado que 63.3% de
personas infectadas correspondié a mujeres 'y 36.6%
a varones. Esta bien documentada la presencia de
varios miembros de una misma familia afectados,
razén por la cual se ha considerado la presencia de
un factor genético.

Etiopatogenia

Los VPH son virus ADN de doble cadena, no encap-
sulados, que miden 55 nm de didmetro. Su cubierta
es esférica (capside) y se compone de dos proteinas



codificadas por el mismo virus: L1, que representa la
proteina estructural principal, con cerca de 95% de
la proteina total del virién (responsable de la unién
del virus a las células epiteliales mediante la interac-
cion con el heparan sulfato de la superficie celular) y
la proteina L2, con un porcentaje mucho menor.

Sobreviene por predisposicién genética, como
factores asociados se reconocen la irritacién local
cronica, tabaquismo/habito de masticar tabaco,
deficiencia de vitamina A, exposiciéon a corrientes
galvanicas a partir de amalgamas, condiciones de
poca higiene y desnutricion. No hay comorbilidades
que aumenten el riesgo de infeccion, sin embargo,
algunos autores sefialan al VIH, hipogammaglobuli-
nemia, linfopenias, receptores de trasplante pulmo-
nar, linfangiectasia intestinal, enfermedad de injerto
contra huésped y artritis reumatoide en pacientes
europeos.

La fuente de contagio mas frecuente de la infec-
cion por VPH es el contacto con las lesiones, clinicas
o subclinicas, que presentan los individuos afecta-
dos. El resto ocurre por medio de contacto con obje-
tos o superficies contaminados.

Se reconocen como agentes causales los seroti-
pos 13y 32 del VPH (predomina el primero en el me-
dio mexicano), ninguno de los cuales es oncogénico
y, hasta la fecha, no se ha descrito transformacion
maligna de las lesiones en ningun caso, sin embargo,
esta condicién puede predisponer a sobreinfeccion
por otros serotipos. En estudios realizados en pobla-
ciéon maya del Sureste de México (Yaxchachén) se
ha identificado el VPH tanto en las lesiones como en
la saliva de los individuos infectados, por lo que esto
puede contribuir al contagio. Asimismo, se ha postu-
lado que el uso compartido de utensilios (cubiertos,
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vasos y cepillos dentales) entre familiares infecta-
dos y sanos, favorece la transmision intrafamiliar.

Estos virus presentan predileccion por los epite-
lios queratinizados y no queratinizados y las células
objetivo de estos microorganismos son los querati-
nocitos basales, los cuales no son accesibles a estos
patdgenos gracias a la barrera mecanica que repre-
sentan las capas celulares superiores diferenciadas,
por tanto, para que exista la infeccién, es necesario
que haya una abrasioén, maceracion o algun otro tipo
de traumatismo que deje expuestas a las células ba-
sales.

Manifestaciones clinicas

Las lesiones se asientan sobre mucosas mdviles no
queratinizadas como la de los carrillos, labios y la
unién con el borde bermelldn el labio [Figuras 12-1
y 12-2]. En la lengua afecta los bordes [Figuras 12-3
y 12-4]. Es muy ocasional que se localicen sobre la
mucosa gingival o el paladar.

De acuerdo con publicaciones previas, los sitios
de predileccién del VPH, en orden descendente, son
lengua, labio inferior, mucosa yugal, labio superior y
paladar.

Se observan neoformaciones vegetantes cir-
cunscritas de aspecto papular, con superficie lisa
y brillante, que en ocasiones convergen, dando un
aspecto empedrado o ligeramente cerebriforme.
Son del color de la mucosa, a veces blanquecinas o
ligeramente rojo-rosadas. Las lesiones pueden ser
escasas o abundantes [Figura 12-5] y en alrededor
del 50% de los afectados interfieren con la mastica-
cion, lo que provoca autotraumatismos. Su curso es
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Figura 12-3. Lesiones vegetantes en borde lingual, labio

Figura 12-1. Hiperplasia epitelial multifocal. Lesiones en superior y en mucosa de comisura labial.

bordes bermellones y mucosa de las comisuras labiales.

Figura 12-2. Lesiones multiples de aspecto vegetante en Figura 12-4. Neoformaciones vegetantes en borde de la
borde bermellén y mucosa de labio inferior. lengua que ocasionan autolesiones.



Figura 12-5. Multiples vegetaciones en borde bermellén,
comisuras labiales y bordes linguales.

benigno, permaneciendo las lesiones sin cambios, y
en ocasiones siguen un curso autolimitado sin dejar
secuelas funcionales ni estéticas.
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Diagnosticos diferenciales

Debe establecerse diferencia con neuromas muco-
sos, neoplasia endocrina multiple tipo 2B, verrugas
orales, condilomas acuminados, papilomatosis juve-
nil (estos ultimos son méas exuberantes que la HEM)
y, a diferencia de estos ultimos, este padecimiento no
se transmite por via sexual, por lo que debe evitarse
realizar un diagnéstico precipitado. En ultima instan-
cia, si hay dudas, es pertinente realizar la tipificacion
viral mediante reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR), secuenciacion de DNA viral o hibridacion.

Generalidades terapéuticas

El tratamiento incluye imiquimod en crema, criote-
rapia, aplicacion topica de acido tricloroacético, 13-
seres de erbio, CO? colorante pulsado, podofilina al
25%, interferon beta, cauterizacion, retinoides orales
y vitamina E con resultados variables.
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Papiloma oral

Las infecciones orales y orofaringeas por virus de pa-
piloma humano (VPH) son primordialmente adquiri-
das através de la actividad sexual, por medio de con-
tacto oro-genital entre personas que practican sexo
oral. El riesgo de contagio aumenta en funcion de la
edad a la que se inician las practicas sexuales (es
mayor entre individuos que tienen actividad sexual
mas jévenes) y del nimero de parejas. Otras formas
de contagio incluyen el contacto boca a boca, la au-
toinoculacién a partir de otros sitios anatémicos y la
transmision vertical al momento del nacimiento.

Aspectos epidemiologicos

Las infecciones orales por VPH estan fuertemente
asociadas a conductas sexuales y prdcticas de ries-
go entre personas con multiples parejas. De acuerdo
con publicaciones previas, los papilomas orales son
mas frecuentes en nifios y en adultos entre la cuarta
y quinta décadas de la vida. No hay asociacién entre
la edad de los individuos y el tipo de virus adquirido
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y se ha comunicado que, entre mujeres, el riesgo de
infeccidn disminuye conforme avanza la edad, mien-
tras que en hombres se mantiene practicamente in-
modificable a lo largo de la vida, observando la mis-
ma frecuencia en sujetos desde los 18 hasta los 77
afos, segun estudios previos realizados en personas
de Brasil, México y Estados Unidos.

Etiopatogenia

Los VPH son algunos de los microorganismos mas
antiguos que existen (datados desde la era Paleo-
zoica, de acuerdo con los registros antropoldgicos y
de historia natural) y, a partir de entonces, han de-
sarrollado especificidad de especie. En la actualidad
se reconocen cerca de 205 serotipos clasificados en
cinco géneros, los principales son los Alfapapiloma-
virus, Betapapilomavirus y Gammapapilomavirus y, de
éstos, los dos primeros son los de mayor importan-
cia clinica para los humanos.



Es un virus ADN de doble cadena, con cerca de
8000 pares de bases encapsuladas, con especial tro-
pismo por las células de los epitelios escamosos, y
penetran en ellos por medio de abrasiones o micro-
heridas en la superficie de los tejidos.

Su ciclo vital se completa sélo en epitelios esca-
mosos muy diferenciados. La induccién de la hiper-
proliferacién inicia cuando el virus entra en las capas
basales de dichos epitelios. El receptor que media la
unién del virus con la célula no ha sido identificado
plenamente, pero se sabe que existe una interaccion
entre el heparan sulfato, la a6 integrina de la capa
basal y la proteina principal de la cdpside L1 para dar
paso a una infeccién eficaz. La introduccién del virus
ocurre por medio de un mecanismo de tipo macro-
picnocitosis en el que interviene la actina y, una vez
concretada esta union, la proteina L2 refuerza la in-
feccién, mediando la liberacién del genoma viral al
interior del nudcleo celular.

El ciclo vital del VPH estd intimamente ligado al
ciclo de diferenciacion celular de las células infec-
tadas, de modo que la invasion de células madre
producird una infeccién persistente, mientras que, si
ocurre a nivel de células con capacidad de prolifera-
cion mas limitada, se producira una infeccion mas
limitada.

Un componente de especial relevancia es la pro-
teina E6 que, en combinacion con otras, produce la
degradacion de p53, mediada por ubiquitina. Esto
es importante porque p53 detiene el ciclo celular en
fase G1 o induce la apoptosis de células dafiadas por
lo que su destruccion, facilitada por E6, retira el fre-
no al ciclo de las células suprabasales. Otra proteina
importante es la E7, la cual contribuye a este fené-
meno mediante degradacion de la proteina del reti-
noblastoma, el crecimiento anormal de las células,
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alterando el ciclo celular e inhibiendo la apoptosis.
Los serotipos que sobreexpresan estas proteinas
son mas oncogénicos.

Manifestaciones clinicas

En general, las lesiones orales causadas por estos
virus se presentan como lesiones de aspecto pa-
pular o verrugoso, blandas, rosadas o blanquecinas
(cuando estan hiperqueratinizadas) y ligeramente
elevadas. Los sitios de afeccion incluyen los labios,
las mucosas bucal, gingival, labial, lengua, uvulay los
paladares duroy blando. Las verrugas orales son una
de las infecciones bucales mas frecuentes en nifios.
Predominan en los bordes bermellones, aunque tam-
bién se observan en la union entre éstos y la mucosa
interna de los labios. Se trata de lesiones de consis-
tencia firme, papilomatosas y queratésicas con una
coloracion que va del rosado al blanco, dependiendo
de su grado de queratinizacion [Figuras 13-1y 13-2];
suelen crecer hasta alcanzar 5a 6 mm de tamafioy a
menudo son solitarias.

Otras areas afectadas de forma comun incluyen
la lengua (de manera predominante el dorso), encia
y paladar duro [Figura 13-3]. Los principales seroti-
pos identificados en esta entidad son los VPH “mu-
cosotroficos” 11 y 16, y otros que preferentemente
afectan la piel, como son 1, 2, 4y 7. En general son
lesiones que pueden autolimitarse en el transcurso
de los afios.

Cuando las verrugas orales se localizan a la cara
interna de los labios o la mucosa oral, reciben el nom-
bre de papilomas. Los papilomas orales son lesiones
benignas que se pueden encontrar en cualquier gru-
po de edad y etnia; son mas comunes en personas
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Figura 13-1. A y B. Verrugas labiales. Note el aspecto mas ~ Figura 13-3.Verruga lingual.
queratdsico y menor numero con respecto a la hiperplasia

epitelial multifocal. C. Afeccién de borde bermellén y labio

cutaneo.



entre los 30 y 50 afios. Las ubicaciones mas frecuen-
tes son la mucosa del paladar blando, lengua, freni-
llo, labios (sobre todo el inferior) y Gvula en adultos
[Figuras 13-4 y 13-5]; mientras que en pacientes pe-
diatricos son mas comunes a nivel laringeo. Su as-
pecto se asemeja a una coliflor, con crecimiento exo-
fitico y base sésil, y su coloracion depende del grado
de queratinizacién, pasando del rosado al blanco.
Por lo general son solitarios y asintomaticos. Se ad-
quieren por contacto directo y los principales seroti-
pos de VPH identificados son 11y 16.

Por otra parte, los condilomas orales son lesio-
nes suaves y muy exofiticas, de aspecto blando y
sésil, incluso acuminadas [Figura 13-6]. Predominan
en lengua, labios, paladar y piso de la boca; se ca-
racterizan por vegetaciones de aspecto nodular, ro-
sadas y hasta pediculadas con aspecto de coliflor.
La ruta mas comun de transmision es el contacto

Figura 13-4. Papiloma oral en mucosa de labio superior.
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Figura 13-6. Papiloma oral. Lesion de aspecto sésil en paladar.

sexual, con un 50% de probabilidades de contagio en
personas que practican sexo oral, 0 en ocasiones por
autoinoculacion. Los principales serotipos de VPH
identificados son 6, 11y 16.
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En pacientes positivos a infeccién por VIH, los
serotipos detectados pueden variar, de modo que se
ha encontrado infeccién por VPH 7, 71, 72 y 73; el
riesgo de contagio es mayor en esta poblacion, tanto
cuando se encuentra deprimida la inmunidad celular,
como durante la instalacion de la terapia antirretrovi-
ral altamente efectiva (HAART, por sus siglas en in-
glés), de manera que constituye un epifenémeno del
sindrome de reconstitucion inmune, con reactivacion
de probables infecciones latentes.

En algunos casos hay infecciones asintomaticas
y subclinicas, documentandose una proporcion en-
tre 1.5y 4.5%. Incluso, algunos reportes han docu-
mentado una prevalencia mayor de esta modalidad

en hombres que en mujeres con cifras de 11y 3.7%,
respectivamente.

Complicaciones

El genotipo 16 del VPH se ha asociado a lesiones
mucosas orales y orofaringeas mas persistentes.
Asimismo, se ha especulado que los fondos de saco
gingivales quiza fungen como “zonas reservorio” en
las infecciones prolongadas, esto debido al constan-
te trauma y estado inflamatorio subclinico al que co-
tidianamente se someten, lo cual mantendria siem-

Tabla 13-1. Diferencias entre hiperplasia epitelial multifocal (HEM), papiloma oral y condiloma oral.

HEM

Serotipos virales asociados: 13y 32

Papiloma oral

Serotipos virales asociados: 11y 16

Condiloma oral

Serotipos asociados: 6,11y 16

Topografia: Labios, carrillos, bordes
linguales (mucosa mévil)

Topografia: Bordes bermellones,
mucosa bucal, gingival, vula,

Topografia: Lengua, labios, paladar
y piso de la boca

lengua y paladar blando y duro

Potencial oncogénico: Nulo

Potencial oncogénico: Serotipo 11
es infrecuente, serotipo 16 es
altamente cancerizable

Potencial oncogénico: Serotipo 6
raro, 11 es infrecuente, serotipo
16 es altamente cancerizable




pre en recambio elevado esta zona del epitelio, con
constantes liberaciones de particulas virales.

Aproximadamente 20% de los canceres orales
y 60 a 80% del cancer orofaringeo esta asociado a
infeccion por VPH. Los serotipos oncogénicos iden-
tificados son 2,3, 6,11, 13,16, 18, 31, 33, 35, 52y 57,
cabe sefialar que el tabaquismo es el factor de riesgo
y progresidn tumoral asociado con mas frecuencia
(80%). La papilomatosis oral florida o tumor de Ac-
kerman, es un carcinoma verrugoso de la mucosa
oral o sinusal asociado a los serotipos 6, 11 y con
menor frecuencia 16 y 18 del VPH, cuyo tratamiento
es la reseccion quirdrgica seguida de radioterapia.

Diagnosticos diferenciales

Las verrugas y los papilomas orales se asemejan en-
tre siy a las lesiones de la hiperplasia epitelial multi-
focal (HEM) [Tabla 13-1].
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Las muestras para confirmar la infeccion y los
serotipos virales se obtienen a partir de hisopados
de la mucosa, lavados orales o biopsias de tejido. Se
pueden realizar deteccién de proteinas virales, estu-
dios de biologia molecular como reaccién en cade-
na de polimerasa (PCR) o deteccién de anticuerpos
antivirales en suero. Asimismo, es posible realizar la
deteccidn de proteinas virales E6 y E7 a partir de sali-
va, la cual es sometida a estudios de PCR.

Generalidades terapéuticas

Las opciones terapéuticas incluyen crioterapia, elec-
trocirugia, remocién quirdrgica, aplicacién de acido
tricloroacético y destruccién por medio de laser. En
labios, otra opcion es el uso de imiquimod en crema.
Debe tomarse en cuenta que quiza haya recurrencias
después de las extirpaciones quirdrgicas debido a
que, en ocasiones, el tejido circundante de aspecto
normal funge como reservorio de particulas virales.



SECCION V. QUEILITIS COMO PARTE
DE ENFERMEDADES INFLAMATORIAS

Y AUTOINMUNES
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Liquen plano oral

El liquen plano es una enfermedad inflamatoria de la
piel y las mucosas, de origen idiopatico, que se ca-
racteriza por la aparicion de papulas violaceas apla-
nadas y pruriginosas que con mayor medida afectan
las extremidades. Aunque su fisiopatogenia no se ha
dilucidado por completo, se han reconocido a otras
enfermedades como asociadas, asi como infeccio-
nes virales, padecimientos autoinmunes, medica-
ciones, vacunas y materiales de restauracién dental.

Aspectos epidemioldgicos

Suincidencia varia de acuerdo con el drea geografica
estudiada, pero en promedio se calcula que el liquen
plano cutdneo lo padece alrededor de 0.5 a 2% de
la poblacién adulta en general, mientras que las le-
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siones orales se han observado con una proporcion
entre 2y 5%. Hasta el momento no se ha encontrado
alguna predisposicion racial especifica y el comien-
zo de las lesiones es preferente entre la cuarta y la
quinta décadas de la vida, un promedio de 52 afios,
con predominio en mujeres en una relacién aproxi-
mada de 2:1.

Etiopatogenia

No se conoce por completo, pero se ha probado que
existe un dafio autoinmunitario mediado por linfoci-
tos T frente a queratinocitos basales que expresan
autoantigenos alterados en su superficie, quizd mo-
dificados por la exposicion a antigenos virales (he-
patitis C y B, vacunacién contra hepatitis B y virus



de herpes simple tipo 6, aunque este ultimo sélo se
ha reconocido en 23% de muestras de tejido), farma-
cos (tales como los AINE, Inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina [IECA], beta bloqueado-
res, antimalaricos, penicilamina y antirretrovirales) o
alérgenos de contacto. Sin embargo, no todos los
pacientes a los que se les ha realizado sustitucién
de materiales en las restauraciones han mejorado,
por lo que no es categdrica esta asociacion, pero es
posible que haya alguna participacion del metal que
se introduce a través de la mucosa traumatizada du-
rante el procedimiento.

También se han descrito otros factores aso-
ciados, entre los que se mencionan traumatismo
electroquimico o mecanico, estrés psicoldgico,
desnutricion, alteraciones endocrinas, alteraciones
glandulares salivales, sobrecarga de trabajo a la mu-
cosa bucal, alteraciones inmunitarias, psiquiatricas
(ansiedad y estrés, sin que esto sea concluyente) y
predisposicién genética.

Otra de las hip6tesis sugiere la aparicién de una
respuesta inmune contra un autoantigeno desenca-
denado por alguna neoplasia subyacente, tal como
ocurre en los casos de pénfigo paraneopldsico,
como respuesta a antigenos tumorales, que dan lu-
gar a la generacién de linfocitos T autorreactivos que
reaccionarian de forma cruzada contra los antigenos
expresados en queratinocitos.

Algunos autores han encontrado que en la saliva
y suero de los pacientes que padecen liquen plano
oral, los niveles de antioxidantes naturales que la
saliva contiene (acido Urico, acido ascérbico y glu-
tation) estan disminuidos, por lo cual su capacidad
defensiva es reducida en comparacién con sujetos
sanos.
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Una vez que los queratinocitos se convierten en
el blanco inmune de los linfocitos T (T CD8+ y CD4+)
autorreactivos, éstos probablemente sean destrui-
dos por el enlace cruzado del receptor Fas expresa-
do en su superficie, con su ligando FasL, el cual es
expresado por los linfocitos T CD8 y quiza también
por las células asesinas naturales (NK, por sus siglas
en inglés). También es probable que se produzcan
grandes cantidades de interferon gamma (IFN-y) y
linfotoxina-o. (también conocida como factor de ne-
crosis tumoral f [TNF-B]), y al activarse, aumenten la
produccidn de proteinas asociadas con la apoptosis
como Fas. Los depdsitos de material hialino secun-
darios a la degradacion de la membrana basal epite-
lial que se depositan en la dermis papilar se convier-
ten en los llamados cuerpos de Civatte (altamente
orientadores en la histologia) y que expresan posi-
tividad a queratina 17+, la cual puede servir como
biomarcador.

Manifestaciones clinicas

El liquen plano puede afectar la mucosa en alrededor
de 75% de los pacientes que presentan lesiones cu-
taneas, y aproximadamente entre 10 y 20% de los pa-
cientes con lesiones exclusivamente orales, desarro-
llard papulas en la piel. La literatura sefiala también
que la afeccion bucal quiza sea la Unica manifesta-
cion de la enfermedad hasta en 25% de los casos.

Desde el punto de vista clinico se reconocen las
siguientes formas de la enfermedad: erosiva, ampo-
llosa, atrofica, reticular, pigmentada, papular y en pla-
cas [Figura 14-1].

La forma mas comun es la de patrén reticular,
que se caracteriza por lineas blanquecinas ligera-
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Figura 14-1. Liquen plano oral en placas.

mente elevadas y con patrén en forma de lazos, con
cortas espiculas radiadas (estrias de Wickham), se
localiza de manera mas frecuente en la mucosa bu-
cal y a menudo es bilateral y simétrico [Figuras 14-2
y 14-3].

La segunda forma en frecuencia es la erosiva,
que se observa mas a menudo en el labio inferior,
con un aspecto eritematoso, erosionado o ulcerado
e inflamatorio [Figura 14-4].

Cuando afecta solo las encias, lo hace en 10% y
se observa como una gingivitis descamativa. El resto
de las formas clinicas presenta lesiones rodeadas de
bordes hiperqueratésicos, sugestivos de gran dafio
epitelial, acompafiadas de sensaciones dolorosas y
de ardor que pueden llegar a interferir con la alimen-
tacion, el habla, e incluso la deglucion. Se han obser-
vado presentaciones clinicas con lesiones combina-
das [Figuras 14-5 a 14-8].

i

Figura 14-2. Lesiones reticuladas en mucosa de carrillos.

Figura 14-3. Lesiones reticuladas en fondo de saco gingival.
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Figura 14-4. Liquen plano oral. Lesiones erosivas y ulceradas Figura 14-6. Lesiones erosivas en encia palatina.
de predominio en labio inferior.

Figura 14-5. Lesiones erosivas en borde bermellén superior Figura 14-7. Lesiones erosivas linguales de aspecto atrofico.
con afeccion a dorso y bordes de lengua.
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Figura 14-8. Lesiones erosivas y placas blanquecinas en dorso
lingual.

Las lesiones atroficas, erosivas y ampollosas se
asocian con molestias de intensidad variable, desde
leves, hasta dolor intenso. Por su parte, las lesiones
en placas son mas frecuentes en personas que fu-
man tabaco. El riesgo de transformacién maligna de
estas lesiones oscila entre 0.4y 12.5%, y esta mas
relacionada a las formas erosiva y atrofica.

Es posible que haya asociaciones con otras en-
fermedades, por ejemplo, alopecia areata, dermato-
miositis, liquen escleroso y atréfico, morfea, miaste-
nia gravis, cirrosis biliar primaria, colitis ulcerativa o
vitiligo.

Diagnosticos diferenciales

Entre las afecciones inflamatorias que entran en el
diagnostico diferencial se encuentran el lupus eri-
tematoso sistémico (LES), el liquen escleroso, las
erupciones liquenoides a farmacos, pénfigo paraneo-
plasico y leucoplaquia proliferativa verrugosa.

Generalidades terapéuticas

El principal tratamiento es a base de corticosteroi-
des topicos, aunque también es posible emplearlos
de forma sistémica si el padecimiento es disemi-
nado a piel o recurrir a otras medicaciones, como
inhibidores de la calcineurina (tacrolimus y pimecro-
limus), micofenolato de mofetilo, azatioprina, reti-
noides, dapsona e hidroxicloroquina en casos recal-
citrantes. Incluso en algunos casos se han aplicado
de manera intralesional ante cuadros repetitivos con
buenas tasas de éxito.

Otros compuestos que pueden servir como ad-
yuvantes en la terapéutica son los suplementos con
vitaminas A, Ey C, los cuales pueden funcionar como
antioxidantes, disminuyendo el estrés celular al blo-
quear la peroxidacion de las membranas.

Por ultimo, en los casos en que se demuestre una
deficiencia nutricional o vitaminica, los compuestos
con hierro, acido félico o el complejo B por via oral,
suelen ser de ayuda.
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Pénfigo

El término “pénfigo”, proviene del vocablo griego
Pemphix, que significa “ampolla” o “burbuja” y descri-
be a un grupo de dermatosis que se caracterizan pre-
cisamente por este tipo de lesién elemental, como
resultado de la agresion autoinmune contra la super-
ficie de los queratinocitos.

El pénfigo se categoriza en tres variantes: vulgar,
folidceo y paraneoplasico.

Aspectos epidemiologicos

Aungue no es frecuente, es la mas representativa de
todas las enfermedades ampollosas, se estima una
frecuencia de 0.5 a 3.2 casos por cada 100 000 habi-
tantes, con predominio en el sexo femenino con una
relacion de 1.5:1 y en edades entre los 40 y 60 afios.
Aproximadamente 12.6% se observa en menores de
30 afos (sobre todo en Medio Oriente y Brasil). Afec-
ta a cualquier raza, sin embargo, la predileccién es
muy superior en personas de origen judio. Ademas

de lo anterior, algunos autores han identificado ma-
yor frecuencia del pénfigo foliaceo en Sudamérica
(Brasil y paises vecinos) y Norte de Africa, incluso
con areas endémicas del mismo, y mayor frecuencia
en adultos jovenes, quiza debido a variaciones gené-
ticas, ambientales y hormonales. Respecto al pénfi-
go paraneopldsico, se estima que corresponde a 3
a 5% del total, con una edad de presentacion que va
de los 45 a los 70 afios. Los procesos neoplasicos a
los que se asocia pueden ser benignos (en el caso
de nifios) o malignos, los principales entre ellos son
el linfoma no Hodgkin, leucemia linfocitica crénica,
enfermedad de Castleman, timoma, macroglobuline-
mia de Waldenstrom, linfoma de Hodgkin, gammapa-
tias monoclonales, cancer gastrico, entre otras.

Etiopatogenia

No existen factores de riesgo asociados al pénfigo
vulgar (excepto la variante paraneoplasica), pero
en afios recientes se ha comunicado una mayor
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frecuencia de condiciones clinicas subyacentes en
pacientes con esta enfermedad, como anomalias
endocrinas, infecciones, procesos autoinmunes,
padecimientos cardiovasculares y hematoldgicos, y
trastornos neuropsiquiatricos. El rasgo fisiopatogé-
nico distintivo es el hallazgo de autoanticuerpos de
tipo IgG que inducen la pérdida de cohesién entre los
queratinocitos.

Los antigenos contra los cuales se dirigen los
anticuerpos IgG son las desmogleinas de tipo 1y 3;
principales unidades de adherencia de los epitelios
escamosos. Ambas moléculas forman parte de la
familia del supergén cadherina. Las desmogleinas
(Dsg) tienen tres isoformas, de la 1 a la 3. La expre-
sion de las Dsg1 y 3 se restringe basicamente a los
epitelios escamosos estratificados, que es en donde
se forman las ampollas en el pénfigo (la Dsg2 se ex-
presa en todos los tejidos que poseen desmosomas,
incluidos epitelios simples e incluso el miocardio).

Por su parte, los anticuerpos dirigidos contra es-
tos componentes son de tipo IgG (subclase 4, que no
activa complemento), que reconocen los dominios
extracelulares de las desmogleinas y, en el caso de
la Dsg3, provocan acantolisis suprabasal, caracteris-
tica del pénfigo vulgar, mientras que si lo hace contra
la Dsg1 (en capas mas superficiales de la epidermis),
el cuadro clinico es pénfigo foliaceo.

Asimismo, cada variante clinica de pénfigo pre-
senta un patron especifico de desmogleinas, de
modo que los pacientes con pénfigo foliaceo y cu-
taneo presentan anticuerpos anti-desmogleina 1,
aquellos con pénfigo vulgar de tipo mucoso tienen
anticuerpos anti-desmogleina 3, y quienes estan
afectados por el tipo mucocutdneo manifiestan an-
ticuerpos anti-desmogleinas 3y 1.

Esto reviste importancia porque los pacientes
con pénfigo vulgar con frecuencia desarrollaran le-
siones orales, mientras que el involucro mucoso es
raro en quienes presentan pénfigo foliaceo.

Algunos de los primeros sélo presentan lesiones
orales, mientras que en otros existen lesiones muco-
sas y cutaneas extensas.

A su vez, el pénfigo vulgar se clasifica en tres
subgrupos:

a) Tipo mucoso dominante

b) Tipo mucocutaneo, con ampollas y erosio-
nes cutdneas extensas

c) Tipo cutaneo

En el caso del pénfigo paraneoplasico, los anti-
genos contra los que se dirigen los autoanticuerpos
son las desmoplaquinas | y Il, asi como otras molé-
culas de adhesién intercelular tales como el antigeno
1 del penfigoide ampolloso, envoplaquina, periplaqui-
na y las desmogleinas ya mencionadas. Asimismo,
se ha observado autorreactividad inmune indirecta
por parte de las células que atacan a la neoplasia
subyacente, e incluyen células NK, macrofagos y lin-
focitos T CD4+ y CD8+ citotdéxicos, con produccion
de altos niveles de interferén gamma (IFNy), factor
de necrosis tumoral alfa (TNFa) e interleucina 6 (IL-
6) autorreactiva. En resumen, todos los miembros de
la familia de las plaquinas y ademas las desmoglei-
nas, son los objetivos inmunitarios en esta variante,
lo cual podria explicar la refractariedad al tratamien-
to en las lesiones orales.

Por ultimo, en las zonas de Brasil en donde se
presenta el pénfigo folidceo (Mato Grosso do Sul),
se cree que existe una reactividad inmune cruzada
contra la desmogleina 1, secundaria a la inoculacion
de la saliva de la mosca de arena Lutzomia longipal-
pis 'y su respectivo antigeno LUM11.



Manifestaciones clinicas

De manera fundamental, las manifestaciones cuta-
neas del pénfigo se caracterizan por ampollas flaci-
das con techos delgados y de tamafios variables en
cualquier zona de la superficie corporal, pero es mas
frecuente observar erosiones de base eritematosa
como resultado de la ruptura de estas ampollas.

Asimismo, gran parte de los pacientes con pénfi-
go vulgar sufren erosiones de gravedad variable en la
mucosa bucal, la cual se ve involucrada en 80 a 90%
del total de casos, inclusive, siendo esta topografia
como la zona de afeccion inicial, entre 50 a 70% de
estos enfermos, quedando como Unica manifesta-
cion del padecimiento.

En la exploracion fisica se observan erosiones
dolorosas, extensas y dispersas en cualquier zona de
la cavidad oral [Figura 15-1]. Los sitios de predilec-
cion son las mucosas bucal, labial, palatina, gingival
y la lengua, en tanto que las lesiones tienen tama-
fos variables, con bordes irregulares mal definidos
[Figura 15-2]; cuando son extensas y muy dolorosas,
pueden interferir con la ingesta de alimentos tanto
sélidos como liquidos, lo que propicia desnutricién y
pérdida de peso en casos crénicos.

El dafio puede extenderse hacia afuera, al borde
bermellon de los labios, y producir gruesas costras
hemorrdgicas con fisuras [Figuras 15-3A y B a 15-5].

La afeccion de las encias se manifiesta como
una gingivitis descamativa [Figuras 15-6 y 15-7],y se
observa hasta en la cuarta parte de los casos, mien-
tras que la diseminacién hacia la garganta puede
provocar ronquera con dificultad para la deglucion.
En ocasiones el eséfago también se ve involucrado,
con desprendimiento de su capa protectora.
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Figura 15-1. Pénfigo vulgar. Erosiones labiales y gingivales
extensas cubiertas de costras melicéricas.

Figura 15-2. Inflamacion y exulceracién labial extensa con
costras melicéricas y lesiones en bordes linguales.
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Figura 15-4. Lesiones iniciales de pénfigo a nivel oral.
Exulceraciones cubiertas parcialmente de costra hematome-
licérica.

Figura 15-3. A) Pénfigo seborreico. Afeccion del borde
bermellén inferior con inflamacion y exulceracion cubierta de
costra melicérica. B) Exulceraciones en el borde y cara ventral
de lalengua.

Figura 15-5. Inflamacién, exulceracion extensa y costras
melicéricas en ambos bordes bermellones.Se observa afeccién
discreta en piel de labio superior.



Figura 15-6. Gingivitis descamativa intensa secundaria a
pénfigo vulgar.

Figura 15-7. Gingivitis descamativa en fondo de saco con
exulceraciones.

Pénfigo 71

En el caso de la variante paraneoplasica, la clini-
ca se caracteriza por la presencia de erosiones que
afectan de manera primordial los bordes bermellones
y los bordes laterales de la lengua, sumamente dolo-
rosas y costrosas que recuerdan a las observadas
en el sindrome de Stevens-Johnson y refractarias al
tratamiento habitual, y en varias ocasiones, ademas
de la boca, también estan involucradas otras super-
ficies mucosas.

Existe una variante de pénfigo llamada pénfigo
seborreico, la cual genera erosiones extensas, super-
ficiales y costrosas en areas seborreicas, de manera
predominante en la cara (a lo que debe su nombre).

Diagnésticos diferenciales

Estos tipos de pénfigo son mas dificiles de esclare-
cer cuando soélo se presentan lesiones orales, a dife-
rencia de cuando el pénfigo también va acompafado
de manifestaciones cutdneas. Debe distinguirse de
la estomatitis herpética aguda, estomatitis aftosa,
liquen plano erosivo (cuando las lesiones son mas
discretas o tempranas), eritema multiforme, liquen
plano ampolloso, afeccién mucosa en lupus eritema-
toso sistémico, penfigoide cicatricial y, en algunos
casos, hasta con glositis/estomatitis por Candida.

Generalidades terapéuticas

El objetivo del tratamiento se divide en forma se-
cuencial de la siguiente manera: 1) detener la for-
macion de nuevas ampollas, 2) favorecer la recupe-
racion de los epitelios dafiados y 3) evitar la aparicion
de nuevas lesiones con una dosis de mantenimiento
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minima. El tratamiento de primera linea consiste en
prescribir corticosteroides sistémicos, como la pred-
nisona y los inmunomoduladores, y entre éstos, las
opciones iniciales preferidas son la azatioprina y el
micofenolato de mofetilo que, ademds, ahorran do-
sis de esteroides. No obstante, debe considerarse
cada caso en particular y evaluar el contexto clini-
co y posibles comorbilidades del paciente antes de
prescribirlos. Alternativas adicionales incluyen me-
totrexato, ciclofosfamida, rituximab e inmunoglobu-
linas. Otros con menor evidencia son la dapsonay la
ciclosporina. Si hay lesiones orales se emplean este-
roides tdpicos potentes, como geles o ungiientos de
clobetasol y, si hay riesgo o sospecha de infeccion,
puede agregarse clorhexidina (colutorio/gel).

Los mismos tratamientos se emplean en el pén-
figo paraneopldsico, pero la respuesta es menos

satisfactoria a nivel oral. En estos casos, la com-
binacion de plasmaféresis e inmunoglobulinas ha
mostrado beneficio. Sin embargo, el tratamiento de
la neoplasia de base resolvera las manifestaciones.
A pesar de ello, son pocos los casos reportados y no
existe una guia de tratamiento para estos pacientes.
En muchos casos, estos fallecen por complicaciones
como sepsis, insuficiencia respiratoria o debido a la
misma neoplasia subyacente.

Los esteroides a dosis elevadas deben mante-
nerse hasta que se observe una reepitelizacion de
las areas dafiadas y ausencia de nuevas ampollas o
exulceraciones durante por lo menos dos semanas.
Las lesiones mucosas, incluida la boca, tardan en re-
cuperarse mas que las lesiones en piel. Llegado este
punto, las dosis deben reducirse de manera gradual
y lentamente para evitar rebotes.
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Penfigoide ampolloso

Es una enfermedad inflamatoria, autoinmunitaria,
caracterizada por la aparicién de ampollas tensas y
grandes que van precedidas por lesiones urticaria-
les pruriginosas y diseminadas. Es el padecimiento
ampolloso subepidérmico mas frecuente de la piel.
La respuesta inflamatoria estd generada por eosi-
néfilos, inmunoglobulina G (IgG) y la fraccién 3 del
complemento, que se dirigen contra la zona de la
membrana basal.

Aspectos epidemiologicos

No existe predileccion por alguna etnia ni sexo, pero
si hay predominio en individuos mayores de 60 afios,
e incrementa conforme avanza la edad; aunque hay
casos en adultos jovenes e incluso en edades pedia-
tricas. Las lesiones orales se presentan con una fre-
cuencia de 10 a 20% del total de casos.

Etiopatogenia

Los antigenos blanco de los autoanticuerpos en los
pacientes son dos componentes de las hemidesmo-
somas, que son complejos de adhesion que promue-
ven la unién epitelio-estroma en los epitelios estra-
tificados complejos, como la piel y las membranas
mucosas.

Estos componentes son los antigenos del pen-
figoide ampolloso tipo 2 (también conocido como
BP180, BPAg2 o colageno VII) y el antigeno de
penfigoide ampolloso 1 (llamado también BP230 o
BPAg1).

Los pacientes con esta enfermedad desarrollan
una respuesta autorreactiva en la que participan
linfocitos T contra BP180, lo cual también puede
estimular la produccién de anticuerpos anti BP180
por parte de las células B. Los autoanticuerpos iden-
tificados son de tipo 1gG4, IgE especifica contra el
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dominio intracelular del BP180 (sin que hasta la fe-
cha se conozca con precision el papel que esta inmu-
noglobulina desempefia en la enfermedad pero que,
a la fecha, se presume participa en la fase urticarifor-
me inicial) y, en menor medida, de tipo IgA.

No se conoce el mecanismo por el que esta res-
puesta aberrante se desencadena, pero se han sefia-
lado factores predisponentes y detonantes que po-
drian alterar la antigenicidad en los queratinocitos y
activar los mecanismos autoinmunes que provocan
la formacién de ampollas [Tabla 16-1].

De entre los mencionados en la Tabla 16-1, co-
bran relevancia las medicaciones ya que, al predo-
minar el penfigoide en personas adultas mayores, y
dado que ellas suelen consumir una mayor cantidad
de medicamentos, la asociacién es mas marcada;
a la vez, puesto que estos grupos de farmacos son
sustancias de bajo peso molecular, pueden unirse de
manera no covalente con receptores de superficie en
los linfocitos e inducir una respuesta inmune.

Al ligarse los autoanticuerpos a sus antigenos
destinatarios, se sucede una cascada de fenédmenos
inmunitarios que deriva en la formacion de ampollas
subepidérmicas y que incluyen la activacion del com-
plemento, refuerzo de células inflamatorias (eosiné-
filos y neutrdfilos), liberacién de varias quimiocinas y
proteasas, como una matriz de metaloproteinasa-9
y elastasa neutrofilica.

Estas proteinasas degradan por protedlisis a
varias proteinas de matriz extracelulares, entre ellas
el BP180, mientras que los eosindfilos infiltrados es-
tan implicados en forma significativa en los dafios
tisulares por la liberacion de proteasas y mediadores
proinflamatorios como Interleucina (IL-5) y eotaxina.

Manifestaciones clinicas

El penfigoide ampolloso, a su vez, se clasifica en dos
variantes con subtipos clinicos:

a) Penfigoide ampollar, que se subdivide en
generalizado, localizado (circunscrito), poli-
morfo, vegetante y nodular.

b) Penfigoide cicatricial: mucocutaneo y cuta-
neo.

Es en esta Ultima categoria (penfigoide muco-
cutdneo) en la que se observa una mayor afeccién
mucosa con respecto a la piel, la mucosa oral es la
mas frecuentemente afectada (85% de afeccion en
boca de manera particular y 25 a 30% de afeccién
en piel), con grados de severidad altamente varia-
bles. Su aparicion predomina en adultos maduros.

A nivel cutaneo las lesiones inician como placas
urticariformes o de aspecto eczematoso que se lo-
calizan de preferencia en tronco y pliegues de flexién
de las extremidades y posteriormente, sobre éstas,
se producen ampollas tensas.

Las manifestaciones bucales pueden observar-
se en cualquier zona de la mucosa oral. El sitio de
predileccion es el epitelio gingival (hasta 80%), y en
ocasiones representa el sitio de inicio del padeci-
miento. Se observa una gingivitis descamativa con
eritema, ya sea en parches o de forma difusa [Figura
16-1]. Rara vez hay ampollas tensas de contenido se-
roso o hemorragico, lo mas comun es que se rompan
debido al trauma mecanico, lo que deja erosiones o
ulceraciones irregulares de tamafios variables rodea-
das de halos eritematosos.

En ocasiones cursa de manera intermitente, con
mejoras parciales y exacerbaciones periddicas, lo
que dificulta y retrasa el diagndstico. La sintomato-



Tabla 16-1. Factores asociados a la aparicion de lesiones
de penfigoide ampolloso

AINE

Beta-bloqueadores

Inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina
(IECA)

Inhibidores de la dipeptil-
dipeptidasa (linagliptina y
sitagliptina, entre otros)

Antibidticos

Diuréticos

Neurolépticos

Inhibidores del factor de necrosis
tumoral a

Farmacos

Factores fisicos Trauma local/cirugias

Radiaciones UV

Radioterapia

Calor

Quemaduras térmicas o
eléctricas

Terapia fotodindmica

Fototerapia

Picaduras de insectos

Vacunas Influenza

Infecciones virales Virus herpes 6
Virus herpes 8
Herpes zéster

Citomegalovirus
Epstein Barr
Hepatitis B
Hepatitis C
Toxoplasma gondii
Helicobacter pylori
Escabiasis

Trasplantes

Huevo
Alimentos con residuos de niquel

Dieta
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Figura 16-1. Penfigoide. Gingivitis descamativa con afeccién
de la mucosa del labio superior.

logia acompafante a veces implica dolor, ardor, dis-
fagia, ronquera, mal aliento, sangrado o esfacelacion
mucosa y dificultad para la deglucién en grados va-
riables. Otras areas de dafio comunes son la mucosa
bucal (58%), el paladar (26%), y con menos frecuen-
cia se afectan la lengua, labios, encia palatina y encia
lingual. En labios llega a observarse eritema, erosio-
nes y descamacion [Figura 16-2], mientras que en la
lengua se manifiesta como erosiones en los bordes
laterales y, con menos frecuencia, en la cara ventral.

En general, las lesiones en mucosas tienden a
sanar con cicatrices retractiles que pueden dejar se-
cuelas que impactan negativamente en la calidad de
vida de los pacientes, a excepcion de las que apare-
cen en la boca (aunque se ha comunicado la adhe-
rencia de la Uvula a las fosas tonsilares y de la lengua
al piso de la boca).
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Figura 16-2. Gingivitis descamativa y collaretes descamativos
en borde bermellén y mucosa labial inferior.

Diagnosticos diferenciales

Cuando se ven afectados la mucosa bucal y gingival
y los labios, simula a las lesiones causadas por el

liguen plano (incluso si sélo se observan cicatrices)
y del pénfigo vulgar.

Generalidades terapéuticas

Las alternativas que constituyen la primera linea de
tratamiento son los esteroides potentes topicos (que
en muchas ocasiones bastan para resolver las mani-
festaciones mucosas), intralesionales o sistémicos,
como la prednisona, combinada con dapsona en
caso de afeccién oral intensa o con ciclofosfami-
da en caso de lesiones oculares. Otras alternativas
incluyen azatioprina, micofenolato de mofetilo, ci-
closporina, metotrexato e incluso talidomida. Se ha
documentado el uso combinado de minociclina con
nicotinamida en casos de contraindicacién absoluta
del uso de esteroides sistémicos. En algunas comu-
nicaciones se han observado buenos resultados con
el uso de tacrolimus tépico.



1 7 Lesiones orales del lupus

Capitulo

discoide

El lupus eritematoso es la enfermedad prototipo de
las entidades autoinmunes y es la mas comun de los
padecimientos de tejido conectivo, llamados tam-
bién colagenopatias; presenta diversas variantes
clinicas y hay dos formas clinicas principales: lupus
eritematoso sistémico (LES) y lupus cutaneo croni-
co, llamado también lupus discoide (LED) o lupus
cronico fijo.

Aspectos epidemioldgicos

El lupus discoide es una enfermedad que se observa
mas a menudo en mujeres, con una relacion de 4:1
respecto a los varones y una predominancia entre la
tercera y la cuarta décadas de la vida, mientras que
la edad de presentacién de las manifestaciones enla
boca oscila entre los 39 y los 41 afios.

Etiopatogenia

No es del todo claro el origen de esta enfermedad,
pero existen factores predisponentes. También pue-

den contribuir a detonarla factores como las radia-
ciones solares, farmacos, hormonas e infecciones
virales, y el estrés, en personas con predisposicion
genética.

Algunos autores sugieren que después de la ex-
posicion a la radiacioén o al estrés, se induce la pro-
duccién de proteinas de choque térmico que actian
como blanco inmune de las células T, con la poste-
rior citotoxicidad hacia las epidérmicas.

Manifestaciones clinicas

El lupus discoide es una variante de lupus que sue-
le restringirse a la piel y a las mucosas, sin afectar
otros 6rganos, y se presenta con afeccion preponde-
rante de las areas de piel expuestas a la luz solar, de
hecho, hasta 85% de los enfermos presentan mani-
festaciones limitadas a las mejillas y dorso nasal, en
“alas de mariposa” [Figura 17-1], labios, pabellones
auricularesy piel cabelluda; las lesiones en la cavidad
oral en realidad son poco comunes y poco evidentes,
aunque en la literatura se sefialan hasta en 15% de
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Figura 17-1. Eritema malar en “alas de mariposa” con infla-
macion leve del borde bermellén inferior y discreta afeccion
de la uniéon del bermellon con la piel del labio superior.

los pacientes, y pueden ocurrir de manera previa, de
manera simultdnea o incluso posterior a las lesiones
cutdneas —esto Ultimo es lo méas habitual (71.42%
del total de casos)—. Por otra parte, las lesiones que
sélo afectan la mucosa bucal sin involucro de la piel
se observan en aproximadamente 9.52%, de acuerdo
con publicaciones previas.

Las dreas que resultan afectadas de manera
mas comun, en orden de frecuencia, son mucosa la-
bial, borde bermellon de los labios, mucosa bucal y
encias. Desde el punto de vista clinico se caracteriza
por la presencia de papulas blanquecinas sobre un
fondo eritematoso que conforman placas que pre-
sentan bordes con estrias radiadas y telangiectasias
periféricas en la mucosa. En los labios (casi siem-
pre el inferior) se aprecia una queilitis difusa con
lesiones eritematosas (en ocasiones atroficas), des-
camativas y costrosas, o con exulceraciones y ero-
siones que pueden cursar de manera concomitante
con lesiones en la mucosa bucal [Figura 17-2]. Otras
presentaciones clinicas incluyen ulceras y areas eri-

Figura 17-2. Inflamacién y exulceraciones labiales, gingivales
y palatinas.

tematosas. Existe un pequefio porcentaje de riesgo
de desarrollar cancer labial.

Diagnésticos diferenciales

Debe distinguirse del lupus eritematoso sistémi-
co, liquen plano, leucoplasias, lesiones liquenoides,
queilitis de contacto, queilitis actinica y carcinoma
epidermoide.

Generalidades terapéuticas

Se emplean los corticoides tépicos potentes, como
la betametasona o el clobetasol, en algunos casos
bastan los inhibidores de calcineurina como el tacro-
limus. Otras alternativas incluyen la criocirugia o es-
cision quirdrgica en lesiones muy localizadas.
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RADIACION ULTRAVIOLETA

Capitulo

1 8 Efectos de la radiacion
ultravioleta

El Sol emite radiaciones ultravioletas (RUV) como
parte del espectro electromagnético, las RUV se
clasifican de forma arbitraria en tres categorias: 1)
radiacion ultravioleta A (UVA), con una longitud de
onda de 315 a 400 nm (que a su vez se subdivide en
UVA1, de 340 a 400 nm, y UVA2, de 315 a 340 nm); 2)
radiacion ultravioleta B (UVB), de 290 a 315 nm y 3)
radiacion ultravioleta C (UVC), de 200 a 290 nmy casi
inexistente a nivel de la superficie terrestre. Alrede-
dor de 95% de las radiaciones recibidas pertenecen
ala UVA.

Laradiacion UVA que serecibe en la piel es capaz
de alcanzar hasta la dermis profunda, mientras que
la radiaciéon UVB es casi absorbida en su totalidad
por la epidermis y en una pequefia porcion alcanza
la dermis superficial. Por ultimo, la radiacién UVC, si
llega a alcanzar la superficie terrestre, es absorbida
o reflejada en el estrato cérneo de la piel.

La porcion de luz ultravioleta que se absorbe por
biomoléculas es capaz de activar respuestas foto-
quimicas y fotobiol6gicas. A estas moléculas capa-
ces de absorber y responder a estos estimulos, se
les conoce como cromoforos.

La RUV tiene tanto efectos agudos como a largo
plazo, afectando al sistema inmune de la piel, tan-
to con respuestas proinflamatorias como antiinfla-
matorias, pero también dafia el ADN de las células
mediante la formacién de dimeros de pirimidina y
cambios oxidativos en las bases de guanina, y que
son dependientes de la longitud de onda de las ra-
diaciones. Estas mutaciones inducidas por luz UV
desempefian un papel crucial en la fotocarcinogéne-
sis, cuya base son las sustituciones en los pares de
bases, lo cual resulta en el desarrollo de neoplasias
cutaneas. Incluso se han observado efectos profun-
dos con dosis de radiacion no eritematogenas.
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Quelilitis actinica

La queilitis actinica (también conocida como quei-
losis actinica o “labio de marinero”) es un trastorno
inflamatorio y crénico de los labios similar a las que-
ratosis actinicas, que se localiza sobre el borde ber-
mellén del labio inferior. Estd plenamente demostra-
do que constituye una condicion precancerosa.

Aspectos epidemiolagicos

Se presenta después de los 50 afios, con un riesgo
que incrementa conforme avanza la edad; es mas
comun en individuos de piel clara y predomina en va-
rones, con una proporcién de hasta 10:1 respecto de
las mujeres. El antecedente mas constante e impor-
tante es la fotoexposicion cronica, como ocurre en
campesinos, pescadores, marineros, albafiiles, etc.,
aunque las radiaciones artificiales también se consi-
deran un factor de alto riesgo. Ademas, el tabaquis-
mo potencia el avance de esta condicion.

80

Etiopatogenia

El borde bermellon es particularmente susceptible de
sufrir dafio solar (y ambiental) debido a que en su su-
perficie el estrato cérneo es muy delgado, carece de
la hidratacién y lubricacién sebacea que humectan al
resto de la piel, y ademas no posee la misma canti-
dad de melanina expresada como en otras areas de
la superficie corporal, por lo que es mas vulnerable a
las agresiones externas. La causa fundamental del
dafio es la exposicion a las radiaciones ultravioleta
y la fisiopatogenia de su transformacion es similar a
la de las queratosis actinicas en la piel. La radiacion
UV causa dafio en el ADN de las células. Los efec-
tos mejor caracterizados de los fotones UV sobre el
ADN incluyen la formacién de dimeros de timina y
pirimidina-pirimidona y 8-hidroxi-2’-deosiguanosina,
que es un derivado oxidado de la desoxiguanosina,
también involucrado en la carcinogénesis. Aunque
los fotones de alta energia UV son los desencade-
nantes mas importantes de estas alteraciones, los



fotones UVA de menor energia o incluso los fotones
de luz visible también pueden inducir estos efectos.

Manifestaciones clinicas

La evolucion es muy cronica y ocurre tras muchos
afios de exposicion, afecta de manera principal el
borde bermellén del labio inferior (hasta en 95%, al
ser el labio mas expuesto). No obstante, quiza haya
manifestaciones agudas tras una exposicién inten-
sa, que consisten en inflamacién discreta y eritema
moderado a intenso. En su fase cronica los signos
varian, iniciando con eritema, inflamacidn, erosiones
y a veces hemorragia [Figura 19-1]; conforme el dafio
avanza se agregan pérdida de los pliegues normales,
engrosamiento o atrofia, palidez, y el desvanecimien-
to de la delimitacion de la zona del borde bermellén
y la piel del labio cutéaneo, sin sintomas asociados,
aunque algunos pacientes refieren ardor, reseque-
dad, prurito, sensacion de pérdida de la elasticidad,
punzadas, ademas de que se observa descamacion
constante o agrietamiento [Figuras 19-2 'y 23-1].

Quiza haya eritema difuso en la zona que era pre-
viamente el bermelldn, secundario a vasodilatacién y
a la palpacion da una sensacién aspera. Con el tiem-
po, el labio se puede indurar o engrosar, y se agrega
descamacion hiperqueratdsica, que es un signo in-
dicativo de progresion hacia la queilitis actinica pre-
cancerosa. A medida que el cuadro clinico progresa,
quiza se sumen otros signos como la formacion de
fisuras y Ulceras, a esta ultima condicion se le cono-
ce como queilitis abrasiva precancerosa, misma que
se favorece cuando, ademas de la fotoexposicion,
el paciente acostumbra fumar tabaco. Hasta 30%
de casos de queilitis actinica sufren transformacion
maligna y el riesgo de metastasis de carcinoma
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Figura 19-1. Queilitis actinica. Pérdida de definicion del borde
bermelldn inferior.

Figura 19-2. Pérdida de la definicion del borde bermellén
y descamacion fina del labio inferior. Se observa fotodano
marcado en el resto de la piel expuesta.
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espinocelular (CEC) es cuatro veces mayor cuando
éste surge a partir del labio, en comparacién con el
que se desarrolla en el resto de la piel.

Diagnésticos diferenciales

El padecimiento se reconoce de manera eminente
a través de la clinica. Los principales diagnésticos
diferenciales incluyen displasia epitelial, carcinoma
espinocelular propiamente dicho, carcinoma baso-
celular, liquen plano, melanoma, queratoacantoma,
queilitis glandular, lupus discoide, queilitis de contac-
to, quemadura térmica y herpes labial.

En la actualidad, existen algunos métodos y he-
rramientas que pueden ayudar en la evaluacion del
dafio labial y que competen al dermatdélogo, como la
dermoscopia, que permite observar patrones de cam-
bio en la superficie del labio caracterizados por telan-
giectasias arborizantes y areas ulceradas rodeadas
de proyecciones blanquecinas hiperqueratésicas en
“islas”. Otra técnica disponible (aunque de manera
limitada) es la microscopia confocal; sin embargo,
aun no es posible diferenciar una hiperqueratosis
benigna de una displasica, ya que con frecuencia no
hay buena correlacion entre el aspecto clinico y el
grado de displasia, por lo que ante la duda, es obliga-

torio realizar el estudio histopatoldgico, ademas de
que el abordaje y tratamiento deben ser conjuntos.

Generalidades terapéuticas

Se trata de un trastorno difuso, por lo que al momen-
to de indicar el tratamiento debe valorarse su capaci-
dad de extension. El objetivo es detener la progresion
hacia el cancer labial invasivo.

No hay un consenso terapéutico, sin embar-
go, una alternativa de tratamiento es la criocirugia
o aplicaciéon de cremas de 5-fluorouracilo, imiqui-
mod al 5%, asi como esteroides topicos de mediana
potencia, diclofenaco en gel o, de manera mas re-
ciente, mebutato de ingenol. En el caso de lesiones
mas graves, y dependiendo de su extension, puede
realizarse electrocirugia, exfoliaciones (peelings)
quimicos con 4acido tricloroacético, terapia fotodi-
ndmica o se recurre a la bermellonectomia, con el
consiguiente estudio histopatologico del tejido rese-
cado o cirugia de Mohs. Otras opciones incluyen la
eliminacion con laser de CO, o Erbium YAG. En ge-
neral, las opciones quirdrgicas, en términos de con-
trol histolégico, son superiores y, en cualquier caso,
siempre debe complementarse con el uso indefinido
de balsamos labiales con factor de proteccién solar.



Capitulo

Queilitis del prurigo actinico

Es una fotodermatosis idiopatica, crénica y prurigi-
nosa que afecta las areas expuestas a la luz solar,
con involucro de los labios y las conjuntivas, y se
caracteriza por la aparicion de eritema, papulas, ec-
zemay costras hematicas secundarias al rascado en
su fase aguda y por liquenificacién en etapas tardias.

Aspectos epidemioldagicos

Afecta a cualquier raza, sin embargo, predomina en
indigenas y mestizos americanos (particularmen-
te en México, Guatemala, Colombia, Pert, Ecuador,
Bolivia, Honduras, Norte de Argentina y en poblacio-
nes de nativos norteamericanos en Estados Unidos
y Canadd), y es poco comun en individuos de raza
negra; tiene predileccién por personas de sexo feme-
nino con una proporcion de 2:1 con respecto a los
varones. Es mas frecuente en lugares con altitudes
superiores a los 1500 m sobre el nivel del mar, sin
embargo, también se han observado varios casos en

zonas cercanas a las costas. Hay formas familiares,
aunque se observan con poca frecuencia. Predomi-
na de la segunda a la cuarta décadas de la vida —en
México, el promedio de edad identificado es de 28
afos.

Etiopatogenia

Se han propuesto factores geograficos, alimentarios,
hormonales, raciales y genéticos. A este respecto, se
ha identificado relacion con el HLA DRA/DRB1*0407,
el cual ha sido encontrado en la poblaciéon mexicana,
asi como en Colombia, Inglaterra, Escocia e Irlanda.

Se cree que la exposicion a radiaciones UVB, y
en menor grado a UVA inducen la sintesis de fotopro-
ductos que podrian estimular la respuesta inmune
mediada por células, con aparicidn de lesiones tras
24 a 48 horas posteriores a la exposicion, o hasta
luego de varios dias. Se considera que quiza sea una
respuesta de hipersensibilidad de tipo IV ay b, pues

83



84 Guia de diagndstico clinico en. . .

se han demostrado la presencia de mastocitos, eosi-
néfilos, produccién de IgE y apoptosis.

Se ha reconocido la participacion de citocinas
como lainterleucina 2+ (IL-2) y la inmunorreactividad
de los queratinocitos respecto al factor de necrosis
tumoral o (TNFa) y la calprotectina; que es liberado
por la luz UV en sujetos predispuestos. De la misma
forma, se han observado depdsitos de IgG e IgM en
la zona de la dermis papilar, de modo que las alte-
raciones clinicas resultan de la interaccion entre la
susceptibilidad genética de los sujetos y los factores
ambientales.

Manifestaciones clinicas

El curso es crénico, con remisiones parciales oca-
sionales o muchas veces sin ellas, dependiendo si
el paciente habita en regiones tropicales o no. Las
lesiones cldsicas se diseminan a la cara —de la cual
se afectan mas la frente, mejillas, dorso nasal, arcos
supraciliares y pabellones auriculares—, zona del es-
cote, dorso de brazos, antebrazos y manos (en per-
sonas que andan con las piernas descubiertas, tam-
bién en regiones pretibiales).

La queilitis del prurigo actinico se observa en
84% de los enfermos y se caracteriza por eritema,
edema, escamas, fisuras y exulceraciones con cos-
tras serohematicas [Figuras 20-1 a 20-3], las cuales
se observan en alrededor de 85% en el labio inferior
(al ser el mas prominente) y quiza sea la Unica ma-
nifestacion de la enfermedad hasta en 30% de los
casos.

En ocasiones sélo hay resequedad con desca-
macion discreta o hiperpigmentacion [Figuras 20-3B

Figura 20-1. A) Queilitis de prurigo actinico.Se observa edema
y exulceracion del borde bermellon inferior. B) Inyeccion
conjuntival.



Figura 20-2. Eritema, edema y exulceracion del borde
bermelldn inferior con costras hematicas.

y 20-4]. La sintomatologia concomitante incluye do-
lor, prurito de intensidad variable (que abarca hasta
el labio cutdneo) y hormigueos.

Diagnosticos diferenciales

Queilitis de contacto y queilitis traumética (incluyen-
do queilitis friccional).

Generalidades terapéuticas

Es indispensable la fotoproteccion fisica con el uso
de sombreros y sombrillas, uso de bloqueadores so-
lares y balsamos labiales con factor de proteccion
solar. Si las manifestaciones son leves o moderadas,
una opcion es utilizar tacrolimus tépico. Por via oral
se emplean cloroquinas y talidomida por las noches
(con anticoncepcion estricta), lo que ha ofrecido los

Queilitis del prurigo actinico 85

Figura 20-3. Ay B) Inflamacion, exulceraciones y pigmentacién
del margen del bermellén inferior.
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Figura 20-4. Descamacion e hiperpigmentacion difusa.

resultados mads satisfactorios. Otras alternativas
menos efectivas incluyen betacarotenos y antihis-
taminicos. En casos de contraindicacion o falta de
respuesta con talidomida, es factible administrar es-
teroides tépicos o sistémicos, azatioprina o ciclos-
porina. La mejor respuesta en las queilitis se obtiene
con la combinacién de talidomida, esteroides topi-
cos y medidas de fotoproteccion.



SECCION VII. PIGMENTACIONES LABIALES
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Capitulo

Pigmentacion racial

Es una pigmentacién parduzca que afecta la mucosa
oral sin alteracion de las estructuras normales de la
boca.

Sinonimia. Pigmentacion fisioldgica, melanopla-
quia, discromia racial, discromia genotipica.

Aspectos epidemioldgicos

Se ha observado en personas de cualquier edad y
género, sin presentar predileccién alguna en este
aspecto. Respecto a la frecuencia por grupos racia-
les, es mas comun en individuos de raza negra, asi
como en personas de origen mexicano, sudameri-
cano, arabes, israelies orientales, gitanas y algunas
comunidades mediterraneas. En estudios realizados
por autores en Brasil, encontraron una media de 47.6

afios al momento de presentar esta condiciéon y una
frecuencia de 10.8% entre las diferentes causas de
pigmentacion en la cavidad oral.

Etiopatogenia

Es consecuencia de variaciones genotipicas que pro-
ducen cambios en la morfogénesis y la expresién en
la pigmentacion melanica de las mucosas. No hay
aumento en el nimero de melanocitos, sino sdélo de
la cantidad de melanina en el epitelio, incluso con
caida de éste a la lamina propia superficial. Algunos
factores que se han relacionado con la intensidad del
color en las areas pigmentadas son el habito del ta-
baquismo, cambios hormonales y ciertas medicacio-
nes sistémicas, como antimaldricos, hormonas, anti-
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conceptivos, fenotiazinas, minociclina, amiodarona,
quimioterapias, ketoconazol, zidovudina, entre otras.

Manifestaciones clinicas

Este tipo de pigmentacién se manifiesta como man-
chas de color marrén (café) claro, obscuro o azuloso
(en ocasiones casi negro) en forma de banda, Unicas,
multiples o de manera difusa, con tamafios y formas
variables, con distribucion simétrica y que pueden
localizarse en cualquier sitio de la cavidad oral, de
manera mas frecuente en la encia adherida vestibu-
lary la mucosa yugal, sin que estos sitios sean exclu-
sivos [Figura 21-1]. Otras zonas de afeccion incluyen,
en orden decreciente a los labios, el paladar duro
y la lengua, lo que da un patrén multifocal [Figura
21-2A y B]. En estas otras localizaciones, las zonas
hiperpigmentadas presentan formas mas irregulares

Figura 21-1. Hiperpigmentacion gingival.

Figura 21-2. A y B) Pigmentacion multifocal del borde
bermellén.



y los bordes son menos delimitados. Algunos auto-
res mencionan que puede haber oscurecimiento pro-
gresivo conforme avanza la edad del individuo.

Diagnésticos diferenciales

Llega a confundirse con las melanosis del fumador,
pigmentaciones debidas a farmacos o relacionadas
a la enfermedad de Addison. Algunos autores men-
cionan que individuos de piel oscura llegan a exhi-
bir pigmentaciones postinflamatorias secundarias
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a traumatismos en la cavidad oral o como residuo
de otros trastornos inflamatorios (liquen plano, por
ejemplo). Debe realizarse una anamnesis completa
sobre el momento de aparicién de la coloracidny una
exploraciodn fisica minuciosa.

Generalidades terapéuticas

Es una condicién fisioldgica. No amerita tratamiento.
En caso de presentaciones atipicas se justifica efec-
tuar una biopsia.



Nevo oral

Capitulo

Es una neoplasia benigna compuesta por células de-
rivadas de la cresta neural, lamadas células névicas
(melanocitos) en el epitelio, corion 0 en ambos.

Aspectos epidemioldgicos

Los nevos mucosos son menos comunes que los
nevos en la piel, de hecho, se estima una frecuencia
de apenas 4.35 casos por cada 10 millones de indi-
viduos. Se observan mas a menudo entre la tercera
y quinta décadas de la vida, es raro que se presenten
de manera congénita y son mas comunes en muje-
res. Desde el punto de vista histolégico se clasifican
del mismo modo que sus contrapartes cutaneas en
nevos de union, compuestos e intramucosos, asi
como también en nevos azules.

Manifestaciones clinicas

Los nevos mas comunes son el intramucoso, seguido
del nevo de unioén, el nevo compuesto y, por ultimo, el
nevo azul. Los sitios de predileccidn incluyen la mu-
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cosa bucal (22.2%), labio inferior (21.1%) y paladar
duro (17.9%), se manifiesta como una lesién macular
de color marrén (café) a negro. Los nevos adquiridos
son mas frecuentes en paladar, pliegue mucobucal,
bermellén o mucosa yugal; el nevo azul suele apa-
recer en el paladar, en tanto que el nevo congénito
suele ser mas frecuente en las encias, aunque llega a
aparecer en cualquier parte de la cavidad oral.

El nevo intramucoso puede aparecer como una
lesién plana o cupuliforme, de color marrén o negro;
tiene un crecimiento lento y el nevo compuesto es
muy poco frecuente. Por ultimo, el nevo azul puede
presentarse como una lesion plana o de aspecto pa-
pular, con una tonalidad azul medio a obscuro, menor
a 0.5 cm de diametro de manera habitual y con un
borde regular y bien definido. Los sitios en que suele
aparecer son paladar duro, paladar blando, mucosa
yugal y labios [Figura 22-1].

Diagnosticos diferenciales

Es preciso distinguirlo de la macula melanética, pig-
mentacion racial, melanosis del fumador, tatuaje por



Figura 22-1. Nevo melanocitico en mucosa labial inferior.
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amalgamas e, incluso, melanoma maligno (este ulti-
mo diagnéstico debe sospecharse sobre todo ante
lesiones que han sido sometidas a traumatismos
repetitivos o que han recidivado después de una re-
seccion incompleta).

Generalidades terapéuticas

El tratamiento es escisién quirdrgica, se eliminan
s6lo por razones estéticas si es que el paciente lo
desea o en caso de sospecha por una probable trans-
formacioén maligna.
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Macula melanética

Es una lesién pigmentada focal y benigna que puede
ser postinflamatoria, secundaria a un aumento en la
produccion de granulos de melanina sin incremento
del nimero de melanocitos o de causa desconocida.

Sinonimia. Mancha melanica/léntigo labial.

Aspectos epidemiologicos

Es una de las lesiones mds comunes en la practi-
ca clinica. Puede observarse en pacientes desde 1
hasta 98 afios, con una edad promedio de 42 afios, y
predomina en mujeres. En algunos estudios clinicos
y revisiones de la literatura se considera la segunda
pigmentacién mas frecuente, sélo después de los ta-
tuajes por amalgamas. Afecta a todas las razas de
igual modo.
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Etiopatogenia

Es el resultado de incrementos en los niveles de me-
lanina en la capa basal del epitelio con su subsecuen-
te hiperpigmentacion, con una cantidad normal o, en
ocasiones, ligeramente aumentada de melanocitos.
Algunas veces surgen con lentitud a lo largo del tiem-
po y en otras ocasiones evolucionan con rapidez.

Manifestaciones clinicas

Clinicamente se manifiesta como una lesién solita-
ria, bien definida con tamafios no mayores a 1 centi-
metro (aunque en esporadicas ocasiones han llega-
do a medir hasta 2 centimetros) y cuyo tono varia del
pardo claro al marrén (café) obscuro o en ocasiones,



Figura 23-1. Macula melanética en una paciente con queilitis
actinica incipiente.

azulado [Figura 23-1]. La mayoria de las veces son
solitarias, aunque también pueden ser mdultiples.

Los sitios de predileccién de estas pigmentacio-
nes son el labio inferior (en el limite entre el berme-
l16n y la mucosa), la encia, el paladar y, por tltimo, la
mucosa bucal. En cualquier caso, son asintomaticas
y sin potencial maligno, pero permanecen de forma
indefinida.

Las lesiones labiales tienden a ser diagnostica-
das de manera mas temprana que las intraorales,
quiza debido a su mas facil visualizacion por parte
del paciente.
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Diagnosticos diferenciales

No revisten importancia clinica, pero en ocasiones
se asemejan a las efélides (sin embargo, éstas os-
curecen gradualmente con la fotoexposiciéon acumu-
lada), pigmentacion racial, tatuajes por amalgamas,
hiperpigmentacion inducida por farmacos, nevos
0, en casos de lesiones multiples, a los sindromes de
Laugier Hunziker y Peutz Jeghers. Algunas veces
simulan melanomas. Los datos de sospecha inclu-
yen bordes irregulares, heterogeneidad del pigmen-
to, cambios en la coloracién o el tamafio. Ante este
escenario, es pertinente realizar una evaluacién con
dermoscopio, que permite observar patrones como
el de “pintura de paisaje”, “escamas de pescado’, Ii-
neas paralelas, lineas circulares paralelas, lineas cir-
culares, vasos sanguineos superpuestos o pigmen-
tacién difusa negra sin estructuras. Otra herramienta
de utilidad (cuando esta disponible) es la microsco-
pia confocal de reflectancia, que en este caso mues-
tra un patrén en “panal de abejas”. Si no se cuenta
con estos recursos o persiste la duda, el método
diagndstico definitivo es la toma de biopsia.

Generalidades terapéuticas

Debido a su comportamiento benigno, no requieren
tratamiento.
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Hunziker

24 Sindrome de Laugier

Es una pigmentacion lenticular y benigna y adquirida
de la mucosa bucal y de los labios, se observa de ma-
nera poco frecuente. Se acompafia de pigmentacion
genital y ungueal concomitante.

Sinonimia. Enfermedad de Laugier/sindrome de
Laugier—Hunziker—Baran.

Aspectos epidemioldgicos

La incidencia se desconoce, pero no es una entidad
comuny, a la fecha, hay poco mas de 200 casos do-
cumentados en la literatura médica. Sin embargo, se
le ha observado de forma un poco mas comun en
paises mediterraneos y en Europa Oriental. Predomi-
na en mujeres de raza blanca, entre los 30 y los 60
afos, con una edad promedio de 7.5 afios y una rela-
cion de 1.8:1 con respecto a los varones. No hay evi-
dencia de predisposicion familiar y sélo en un caso
se ha comunicado la herencia entre una madre y sus
dos hijas.
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Etiopatogenia

Es desconocida hasta el momento. Se relaciona con
una alteracion funcional de los melanocitos, carac-
terizada por una anomalia de la sintesis en los me-
lanosomas y transporte del pigmento a las células
basales cuyo estimulo se desconoce.

Manifestaciones clinicas

Se presenta con maculas multifocales hiperpigmen-
tadas de colores que van del gris, marrén (café), azul,
azul negruzco o francamente negras, habitualmente
de pocos milimetros, pero que pueden llegar a al-
canzar hasta 1 cm; de contornos bien definidos, re-
dondeadas, alargadas o irregulares; que llegan a pre-
sentarse de forma aislada o con tendencia a confluir
[Figura 24-1]. Sus localizaciones predilectas son, en
orden decreciente, labio inferior, mucosa yugal, pala-
dar duro, blando, encias y dorso de la lengua [Figura
24-2]; es rara la afeccion del piso de la boca.



Figura 24-1. Sindrome de Laugier Hunziker. Maculas
multifocales de color marrén (café) obscuro.

Figura 24-2. Pigmentacién de los bordes linguales en el
sindrome de Laugier Hunziker.
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Las manifestaciones a nivel del drea genital fe-
menina pueden involucrar la mucosa vulvar, vaginal
y el cuello uterino, mientras que en los genitales
masculinos llega a abarcar el glande, la mucosa del
pene, y las regiones perineal y perianal.

Entre 50 y 60% de los casos tienen compromi-
so ungueal, y se presenta en forma de bandas lon-
gitudinales pigmentadas y aisladas de 1 a 2 mm de
diametro, de color variable, sin datos de distrofia, in-
flamacidén o pigmentacidn periungueal. En ocasiones
se observa una banda Unica por ufa, de 1 a 2 mm
de grosor en promedio, o bandas dobles, con groso-
res de unos 2 a 3 mm cada una; incluso puede ha-
ber pseudo signo de Hutchinson (pigmentacion de la
matriz de la ufia, visible a través del pliegue ungueal
proximal). Es posible que afecte una o varias ufias de
las manos o de los pies, mas a menudo en las ufas
de manos. Es muy poco comdun ver pigmentacion en
las palmas, plantas e incluso en el eséfago, la escle-
ray la conjuntiva.

Si se practica dermoscopia a las lesiones muco-
cutaneas, al observar las maculas, éstas presentan
patrones: reticular regular, granular, lineal, curvilineo,

en “escama de pescado”’, “rayas arqueadas”, surcos
paralelos o en patron de crestas paralelas.

No existen alteraciones sistémicas y la pigmen-
tacion tiende a acrecentarse con la edad.

Diagnosticos diferenciales

En general, se trata de una condicidn estética y tri-
vial, ya que hasta el momento no se ha comprobado
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su transformacién maligna, sin embargo, es funda-
mental y necesario realizar el diagnostico correcto.
El principal diagndstico lo constituye el sindrome
de Peutz Jeghers, pero también es factible con-
fun-dirlo con tatuajes por amalgamas, melanosis
del fumador, pigmentacién por farmacos como mi-
nociclina, cloroquina, hidroxicloroquina, ketoconazol,
zidovudina, ciclofosfamida, doxorrubicina, hidroxiu-
rea, amiodarona, cloropromazina y anticonceptivos
orales; macula melanética, nevo melanocitico, me-
lanoma, melanoacantoma, pigmentacién racial,
enfermedad de Addison, sindrome de McCune
Albright, neurofibromatosis tipo 1, complejo de Car-
ney, sindrome de LEOPARD y sindrome de Cronkhi-
te-Canada.

Generalidades terapéuticas

En general no demanda tratamiento pues no hay aso-
ciacion con otras anomalias organicas, sin embargo,
es relevante conocer la entidad para diferenciarla
de otras patologias y, en caso necesario, realizar las
interconsultas necesarias con otros especialistas.
Ha habido algunos reportes esporadicos en los que
se ha diagnosticado la entidad en pacientes que, de
forma concomitante, también padecian sindrome
de Sjogren, lupus eritematoso sistémico, artritis reu-
matoide y anemia hemolitica. En los casos en los
que sea solicitado y, con fines estéticos, pueden eli-
minarse las manchas orales por medio del uso de Ia-
ser Q-Switch, de Alexandrita y Nd YAG. Es importante
la fotoproteccion del area.

Sindrome de Peutz Jeghers

Se trata de una hiperpigmentacion mucocutanea
con poliposis intestinal, la cual se hereda de ma-
nera autosémica dominante con alta penetrancia
y expresion variable. El sindrome es causado por
mutaciones en el gen supresor de tumores STK71.
No hay predileccion por género ni edad.

Sinonimia. Melanosis perioral con poliposis
intestinal.

Manifestaciones clinicas

Desde el punto de vista clinico, se manifiesta con
maculas redondeadas, ovales o irregulares, de co-
lor marrén (café) o azul negruzco, de intensidad
variable, de 1 a 10 mm de diametro, que pueden
estar presentes desde el nacimiento o aparecer

durante la nifiez y persisten sin cambios. Se en-
cuentran hasta en 95% de pacientes con esta con-
dicion.

Los sitios de predileccion de estas manchas
son los labios (con franco predominio del inferior,
abarcando el labio cutdneo), la mucosa yugal, el
paladar y las encias [Figura 24-3]. También pue-
den observarse pigmentacién conjuntival y de la
mucosa nasal y, de forma menos frecuente, perio-
cular, perinasal, en manos, tronco, regién perianal
y genital.

A nivel gastrointestinal, los pdlipos son tumo-
res adenomatosos benignos que miden desde 0.5
hasta 7 cm de diametro y se localizan en yeyu-
no, ileon, intestino grueso, estémago, recto y duo-
deno.

Hasta el 70% de los pacientes experimentan
algunos signos y sintomas gastrointestinales
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como dolor célico intermitente, melena y anemia
hipocromica antes del diagndstico.

Esta entidad reviste importancia en la eva-
luacién de las lesiones pigmentadas y la do-
cumentacion de los hamartomas intestinales
mencionados por medio de endoscopia o video
colonoscopia, e incluso, con biopsia si es nece-
sario, ya que existe riesgo de transformacién ma-
ligna o invaginaciones (76 a 85%). Otros tumores
que pueden surgir bajo esta condicién son los

mamarios, pancreaticos, hepaticos, pulmonares y
genitales (ovario/testiculo/utero).

Se requiere de vigilancia periodica una vez es-
tablecido el diagndstico, mediante videocolonos-
copia o esdfago-gastro-duodenoscopia. El con-
sejo genético es obligatorio en estos individuos
cuando son detectados en edad reproductiva, y el
seguimiento multidisciplinario (que incluya a der-
matdlogo, gastroenterdlogo, endocrindlogo y, en
ocasiones, oncélogo) debe llevarse a cabo de por
vida.

Figura 24-3. Sindrome de Peutz Jeghers. A) Maculas en borde bermelldn y peribucales. B) Multiples maculas hiperpigmentadas

en mucosa labial.




SECCION VIII. TUMORACIONES EN LABIOS

Tumoraciones benignas

Capitulo

Lago venoso

Son lesiones vasculares que resultan del crecimiento
de vasos sanguineos de paredes delgadas, los cua-
les se encuentran rodeados de tejido fibroso. Estos
vasos sanguineos malformados no proliferan.

Sinonimia. Flebectasia.

Aspectos epidemiologicos

Se observa con mayor frecuencia después de los
50 afios. Algunos autores sefialan un predominio en
pacientes de sexo masculino, con una relacién de
1.48:1, mientras que en otras publicaciones se ha
documentado un ligero predominio en mujeres, con
una relacion de 1:0.9 respecto de los varones.
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Etiopatogenia

No se conoce con exactitud el origen de estas lesio-
nes, pero se cree que resultan del dafio solar crénico
a la capa adventicia de los vasos sanguineos y al teji-
do eldstico circundante, lo cual esta sustentado con
base en la topografia en que estas neoformaciones
aparecen.

Manifestaciones clinicas

Las localizaciones orales mas comunes son labio,
lengua en su cara ventral y mucosa bucal, y se ma-
nifiesta como lesiones blandas e indoloras, de color
eritematoso, azulado o incluso violaceo, que suelen



B
Figura 25-1. Ay B) Lago venoso.

blanquear con la presion (diascopia), fluctuantes a
la palpacion y facilmente depresibles [Figuras 25-1
y 25-2].
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Figura 25-2. Lago venoso con aspecto ovoide, con coloracion
azulada.

Algunas lesiones son casi planas, redondas u
ovales, mientras que otras son ligeramente sobre-
elevadas o de superficie lobulada, con un tamafo
que va desde 0.2 hasta 1 cm de diametro. En general
cursan asintomaticos, pero si sufren un traumatismo
llegan a sangrar de manera profusa (por ejemplo, du-
rante un procedimiento dental agresivo o un golpe
accidental) o, en ocasiones, se calcifican (flebolitia-
sis). Lo mas comun es que permanezcan estaticos
0 quizéd muestren un crecimiento lento y discreto,
y pueden acompafiarse de lesiones semejantes en
otros sitios como el hélix auricular, otras zonas de la
cara, antebrazos, espalda y manos.

Diagndsticos diferenciales

Es necesario distinguirlas de varicosidades, granu-
loma pidgeno, linfangioma, sarcoma de Kaposi y
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angiomatosis epitelioide. Algunos autores han comu-
nicado que puede asemejar lesiones pigmentadas
como maculas melanéticas o incluso melanomas
malignos (para lo que resulta orientadora la dermos-
copia como herramienta no invasiva). En lesiones
grandes probablemente sea mds adecuado realizar
angiografia con contraste en lugar de biopsia.

Generalidades terapéuticas

La mayoria son lesiones pequefias e inocuas y no re-
quieren tratamiento, aunque si el paciente lo precisa

por motivos estéticos o episodios previos de hemo-
rragia, es posible realizar criocirugia, fotocoagula-
cion con laser (ambas en caso de lesiones peque-
fias), ablacion mediante aplicacion transmucosa de
laser (KTP o diodo), inyecciones de esteroides intra-
lesionales, interferdn 2a, electrocoagulacion, resec-
cién quirdrgica, propranolol por via oral o corticoides
sistémicos. Si la lesion es muy grande, se requieren
agentes esclerosantes (polidocanol o tetradecil sul-
fato de sodio) o ligadura y embolizacion.



Capitulo

Granuloma pidgeno

El granuloma piégeno es una proliferacion vascular
benigna, usualmente solitaria y blanda de la piel y la
cavidad oral.

Sinonimia. Hemangioma capilar lobulado.

Aspectos epidemiologicos

Se observa en cualquier edad y raza, aunque existe
predominio en niflos y adultos jévenes. En cuanto
al género, se ha reportado una relacion de 1.5 a 2:1
en mujeres con respecto de los varones, esto por
la probable participacion de hormonas sexuales fe-
meninas en la proliferacién vascular y porque se ha
encontrado en 5% de mujeres embarazadas. No hay
predominio de algin grupo familiar. Representa alre-

dedor de 2% de las lesiones orales que son someti-
das a biopsia.

Etiopatogenia

Es una neoformacién reactiva, causada por la sinte-
sis exagerada de tejido de granulacién y tejido vascu-
lar. Hasta en un tercio de los casos, secundaria a
traumatismos, asi como en respuesta a la placa bac-
teriana, heridas, irritaciones (por cepillados dentales
agresivos o muy frecuentes) o factores hormonales.
A este respecto, se ha propuesto que la expresion de
factores angiogénicos como el factor de crecimiento
fibroblastico basico y el factor de crecimiento vascu-
lar endotelial pueden incrementarse ante traumatis-
mos en presencia de hormonas sexuales femeninas.
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En algunos casos se ha comunicado su aparicién
después del tratamiento con retinoides.

Manifestaciones clinicas

Las lesiones se ubican de manera preferente en el
margen gingival (80% de las localizaciones, sobre
todo en el embarazo), en labios, dedos de las manos
o, de manera menos comun, en la lengua. Se presen-
tan como neoformaciones exofiticas que pueden
tener base amplia o ser sésiles, son benignas, de ta-
maiios variables (hasta 1 cm), de aspecto nodular, de
coloracion roja, con consistencia blanda que crecen ~ Figura 26-2. Granuloma pidgeno labial.
con rapidez en semanas o meses y después alcan-

zan un tamafio estable [Figuras 26-1 a 26-3]. Por lo

general son asintomaticas, pero extremadamente

Figura 26-1. Granuloma piégeno en comisura labial con su-
perficie exulcerada y parcialmente cubierta de una pseudo-
membrana fibrinoide. Figura 26-3. Granuloma pidégeno labial reciente.



friables, por lo que se pueden ulcerar y sangrar pro-
fusamente con facilidad, de modo que la superficie
quiza se vea ulcerada y cubierta de una membrana
amarillo-rojiza o con costras sanguineas [Figura
26-4]. En algunos casos persisten por semanas o
meses y llegan a crecer con rapidez durante el em-
barazo. Algunos autores han comunicado involucién
espontanea.

Figura 26-4. Granuloma pidégeno. Observe la superficie de la
neoformacién completamente cubierta de costra sanguinea
secundaria a hemorragia profusa por manipular la lesion
(exprimirla).
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Diagnosticos diferenciales

El diagnostico en general es clinico y, cuando la his-
toria coincide, no representa mayor dificultad. No
obstante, en ocasiones se confunde con épulis fibro-
so, proliferacion angiomatosa, melanoma amelanico,
sarcoma de Kaposi, angiomatosis bacilar (estos dos
en un contexto de infeccién por VIH), granuloma de
células gigantes y hemangiomas.

Generalidades terapéuticas

En algunos casos es suficiente el afeitado con elec-
trofulguracién de la base de la lesién, bajo anestesia
local, aunque se ha observado la aparicion de peque-
fas lesiones satélite cerca del granuloma piégeno
primario tras la destruccion de la lesion. En 16% de
los casos tratados hay recidivas, de modo que la op-
cién es recurrir a inyeccion intralesional de esteroi-
des, tetradecil sulfato de sodio o etanol absoluto. El
laser de colorante pulsado o de diodo suelen ser bue-
nas alternativas en casos pediatricos o de lesiones
pequefas, siempre que se encuentren disponibles,
sobre todo este Ultimo, ya que se asocia a menor
dolor transoperatorio y postoperatorio, y por su ma-
yor afinidad por la hemoglobina, y genera una mejor
homeostasis. La reseccidn quirdrgica con curetaje
de la periferia de la lesién constituye el tratamiento
definitivo y disminuye la tasa de recidivas.



Mucocele

Capitulo

Es una lesion oral benigna y reactiva que resulta de
la extravasacion y retencion de la secrecion mucosa
de las glandulas salivales menores en el espesor del
tejido, que se considera un quiste de origen no odon-
togénico.

Aspectos epidemiologicos

Es una de las lesiones orales mas comunes y repre-
senta aproximadamente 70% de lesiones que se ob-
servan en el labio inferior, asimismo, es la segunda
neoformacion benigna reportada mas a menudo en
la literatura, s6lo después de los fibromas traumati-
cos. Aparece practicamente en cualquier etapa de la
vida, pero predomina en nifios y en individuos entre
la segunda y la cuarta décadas de la vida (en donde
se ha encontrado con mas frecuencia el habito de
morderse los labios o los carrillos).
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Etiopatogenia

Se origina tras un fenémeno de extravasaciéon muco-
sa luego de un traumatismo que lesiona los conduc-
tos excretores de las glandulas salivales menores o
accesorias, con salida de su contenido al corion y la
subsecuente respuesta inflamatoria reaccional de
tipo granulomatoso. Desde los puntos de vista his-
tolégico y fisiopatogénico, se clasifican en lesiones
por extravasacion y por retencion. Las lesiones por
extravasacion se originan por acumulaciéon de ma-
terial mucoide dentro del conducto dilatado de una
glandula salival menor obstruida (por un sialolito por
ejemplo), y esta secrecién se encuentra rodeada de
una pared de epitelio; en tanto que las lesiones por
retencidon son mas frecuentes (clasicamente llama-
das mucoceles, aunque se trata de pseudoquistes)
son el resultado de la ruptura de una glandula, con la
acumulacion del material mucoso en el espesor del
tejido, sin una cubierta alrededor, con una reaccion



inflamatoria periférica y tejido de granulacion. Este
tipo de lesiones por extravasacién cursa con tres
fases: salida de mucosidad de la glandula con
acumulacion en el tejido conectivo, formacién de
granuloma a cuerpo extrafio debido a la presencia
de una sustancia extrafia y, finalmente, formacién de
una pseudocapsula fibrosa.

Algunos autores han comunicado la aparicion
de estas lesiones asociadas a radioterapia como tra-
tamiento de tumores de cabeza y cuello (carcinoma
espinocelular) o relacionada a enfermedad de injerto
contra huésped con manifestaciones orales, lo cual
se cree que resulta secundario a dafio directo en la
estructura de las glandulas salivales menores, asi
como a cambios en la composicion de la saliva y en
su consistencia, lo que la torna mas densa.

Manifestaciones clinicas

Se ubica de manera mas frecuente en el labio inferior
(dado que es la zona mas vulnerable a traumatismos
accidentales y presenta la mayor densidad de glan-
dulas salivales menores), aunque también se le ha
observado en otras zonas en que el epitelio cuente
con glandulas salivales menores, como la mucosa
yugal, el paladar duro posterior y la cara ventral de la
lengua. Se manifiesta como una lesién de aparicién
subita, ovoidea, traslicida si se encuentra superficial
o azulada si es profunda, recubierta de mucosa de
aspecto liso [Figuras 27-1 y 27-2]. Cuando aparecen
en el piso de la boca, se conocen como ranula, en
cuyo caso quiza estén involucradas glandulas saliva-
les mayores —estas lesiones recuerdan al saco vocal
dilatado de sapos y ranas, de ahi su nombre.

Dichas lesiones pueden ser depresibles, fluc-
tuantes y tienden a crecer hasta alcanzar tama-
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Figura 27-1. Ejemplos de mucocele.

flos variables en funcion de la cantidad de saliva
que ocupe el interior, 0 a cursar con una evolucion
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Figura 27-2. Mucocele secundario a trauma por brote dentario
en paciente pediatrico.

intermitente con llenado, ruptura con vaciado parcial
y rellenado posterior. Suelen ser asintomaticas, aun-
que en ocasiones hay dolor.

Diagnosticos diferenciales

Debe distinguirse de angiomas o lipomas orales. Si
una lesiéon que se asemeja a un mucocele aparece
en la zona retromolar (detras de la Gltima pieza en la
mandibula), debe tomarse biopsia para descartar un
carcinoma mucoepidermoide.

Generalidades terapéuticas

El tratamiento es quirdrgico y requiere de la extirpa-
cion de la lesién y de las glandulas del lecho de la
lesion hasta alcanzar el plano muscular para evitar
recurrencias. Se ha comunicado también el trata-
miento con esteroides intralesionales, criocirugia,
ablacion con laser o electrocauterizacion, pero las
tasas de éxito son muy variables. Los porcentajes de
recurrencia también varian en funcién de la localiza-
cion de la lesion y de la edad del paciente: 50% para
lesiones que se encuentran en el piso de la boca, en
comparacién con 8.8% para las que se ubican en mu-
cosas labial o yugal, asi como de 16% para personas
menores de 30 afios, en contraste con 4.4% en indivi-
duos mayores de esta edad.



Tumoraciones malignas

Capitulo

Carcinoma espinocelular

El carcinoma espinocelular (CEC) es el tumor malig-
no mas frecuente de la cavidad oral. Se trata de una
neoplasia derivada de los estratos suprabasales de
la epidermis, sus anexos o los tejidos formados a
partir de células somaticas epiteliales (piel, prostata,
mama, pulmén y colon) y se caracteriza por presen-
tar lesiones in situ, superficiales, infiltrantes, verrugo-
sas, vegetantes o ulceradas.

Sinonimia. Carcinoma epidermoide.

Aspectos epidemiologicos

Representa alrededor de 90% de las neoplasias ma-
lignas de la boca y la orofaringe. Es mas frecuente

en zonas cercanas al Ecuador y en personas de fo-
totipos claros. Predomina en varones de edades me-
dias o avanzadas, representa 4% de las neoplasias
en estos grupos de edad y su frecuencia aumenta en
personas de la tercera edad, hasta 80% de casos se
observan en individuos después de los 60 afios. Es
responsable de por lo menos 20% de las muertes de-
bidas a cancer cutaneo.

Etiopatogenia

Esta neoplasia deriva de la proliferaciéon descontro-
lada de queratinocitos atipicos, muy probablemente
después de un proceso displasico gradual de larga
evolucion.
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El principal factor predisponente lo constituye la
acumulacion de radiaciones ultravioletas (RUV), que
funcionan como iniciadores y promotores. Su mar-
cada acumulacién induce inactivacion de la proteina
p53 mediante alteraciones en los residuos de ami-
nodcidos R248W y G245D, que sirven como “puntos
de acceso” (identificada en 50% de los CEC primarios
y hasta en 95% de las formas invasoras y agresivas).

El consumo de tabaco se ha asociado de forma
estrecha a este padecimiento, —su presencia se ha
comprobado entre 60 y 95% de pacientes que de-
sarrollan este tipo de neoplasias—, actia mediante
carcinégenos como los hidrocarburos aromaticos
policiclicos que incluyen nitrosaminas y benzopire-
nos (4-metilnitrosamina-1-(3-piridil)-1-butanona y la
N-nitrosonornicotina), que generan alteraciones en
la metilacién de ADN celular y rompen las cadenas
nucleotidicas del mismo, mientras que el consumo
crénico de alcohol participa como un promotor me-
diante la generacion de atrofia epitelial, disminucion
del espesor de la capa de células basales y estimulo
constante de lineas celulares precursoras en el epite-
lio con inflamacién local.

Otros agentes etiolégicos que cabe tener en
cuenta incluyen al virus del papiloma humano (VPH)
serotipos 16y 18 principalmente (por su mayor capa-
cidad oncogénica al inactivar, mediante las proteinas
virales E6 y E7 a la proteina p53, o generar formas
mutadas sin capacidad de transcripciéon normal y, al
mismo tiempo, degradar a la proteina de retinoblas-
toma, ambas con funcién supresora de tumores); en
algunos reportes también se menciona al virus Eps-
tein-Barr (VEB), mientras que en el subcontinente in-
dio también se ha relacionado con el habito de mas-
ticar nuez de Betel. Otro factor que se ha implicado
es el arsenicismo, el cual tiene caracter endémico

en México y es provocado por la ingestion conti-
nua de agua contaminada en forma organica o por
sales de arsénico, y que afectan enzimas esenciales
en el metabolismo celular y pueden causar alteracio-
nes cromosomicas. También estd documentada la
asociacion con radiaciones ionizantes.

El proceso de transformacién maligna, conocido
como carcinogénesis, ocurre debido a alteraciones
genéticas irreversibles y comprende muchos acon-
tecimientos que derivan en el desarrollo de un tu-
mor maligno. Este proceso escalonado sucede por
la acumulacién de errores (mutaciones) en las vias
fundamentales reguladoras que controlan la division,
el comportamiento y la muerte celular, es decir, las
células mutadas adquieren las caracteristicas de
autosuficiencia respecto a las sefiales de crecimien-
to, insensibilidad a las sefiales que inhiben tal creci-
miento, capacidad de evadir la apoptosis, potencial
de replicacion ilimitado, angiogénesis sostenida, asi
como capacidad de invasion tisular y metastasis. El
orden de adquisiciéon de estas capacidades no es es-
tatico y puede variar en funcién del tipo de cancer
que se trate.

La proteina p53 (considerada como “guardian
del genoma”) es un detector de estrés citotoxico y
se puede activar como consecuencia de distintos ti-
pos de agresiones al ADN que provocan roturas en
sus cadenas, o bien por la produccién de dimeros de
pirimidina y ciclobutano y fotoproductos 6-4, como
sucede tras el dafio provocado por sustancias quimi-
cas o las RUV y radiaciones gamma.

En su conformacion activa, p53 forma un tetra-
mero que puede ligarse a la secuencia de ADN des-
tinataria para activar la transcripcién de genes. Esto
inicia la transcripcion de la proteina BAX (pertene-



ciente a una de las familias de proteinas reguladoras
de la apoptosis, que es capaz de activarla) e inhibe
la transcripciéon de la proteina Bcl-2 (que actua de
modo contrario e inhibe la apoptosis), lo que favore-
ce la muerte celular, con la finalidad de remodelar los
tejidos y mantener la homeostasis entre la prolifera-
cion y la eliminacion de células lesionadas. Asi que
p53 resulta fundamental para la integracion de las
vias que regulan la sintesis de ADN, su reparacion y
la apoptosis.

Por el contrario, una proteina p53 mutada puede
interactuar con otros genes ancestrales homélogos
a ella, conocidos como p63 y p73, e inhibir la activi-
dad transcripcional y promover la oncogénesis. Dado
lo anterior, las mutaciones en p53 causadas por las
radiaciones parecen ser uno de los acontecimientos
mas tempranos en la génesis de los tumores can-
cerosos. Cabe sefialar que no todos los carcinomas
orales presentan esta mutacion.

Manifestaciones clinicas

Predomina en el labio inferior, secundario a queilitis
actinica, cercano a la linea media, aunque también
es comun verlo en las caras laterales y ventral de la
lengua, asi como en el piso de la boca. Se caracteriza
por engrosamiento, induracién en grados variables o
propiamente por una neoformacién exofitica de su-
perficie rugosa o granular con ulceracién y formacién
de costras que no cicatrizan [Figuras 28-1y 28-2]. Al
inicio suelen ser asintomaticas o quiza estén prece-
didas de placas de leucoplasia o eritroplasia, con el
tiempo pueden agregarse sintomas locales como
dolor o disestesias, dificultad para comer, articular
ciertas palabras o masticar.

Carcinoma espinocelular 109

Figura 28-1. Carcinoma espinocelular en labio inferior secun-
dario a dafio actinico crénico.

Figura 28-2. Carcinoma espinocelular en cara lateral de la
lengua.

Si la neoformacion se localiza en la orofaringe,
llega a condicionar disfagia o disfonia, en tanto que
si se ubica en la encia, quiza haya pérdida esponta-
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nea de piezas dentales. También se ha observado
afeccién de ganglios linfaticos submentonianos y en
otras localizaciones regionales.

Con frecuencia se acompafa de lesiones pre-
cancerosas o tumorales en otras areas expuestas de
la superficie corporal, como la cara, la “V” del escote
y la cara dorsal de las extremidades superiores.

Diagndsticos diferenciales

En general la clinica es bastante orientadora, aunque
en ocasiones puede confundirse con queratoacanto-
ma, carcinoma basocelular y, con menor frecuencia,
se asemeja a molusco contagioso o herpes labial.

Generalidades terapéuticas

La reseccidn quirdrgica constituye el tratamiento de
eleccidn, con o sin radioterapia. Se estipula un mar-
gen de 4 mm para lesiones de hasta 2 cm de dia-
metro, sin caracteristicas de riesgo, y de 5a 10 mm
para lesiones de mayor tamafio o en zonas de riesgo,
entre las que se cuenta el labio. Un dato prondstico

fundamental es la determinacién del posible estado
de afeccién en los mdrgenes quirdrgicos.

En el caso de lesiones in situ o no invasivas, es
factible emplear criocirugia, electrodesecacion, tera-
pia fotodindmica o ablacidén con laser. La quimiote-
rapia se emplea en combinacién con la radioterapia
a fin de preservar los 6rganos en la medida de lo
posible y reducir al mismo tiempo el riesgo de me-
tastasis. Si ocurren recidivas, 90% de éstas aparecen
en los dos primeros afios posteriores al tratamiento
inicial, puesto que, en comparacion con los carcino-
mas espinocelulares cutdneos, las lesiones intraora-
les se caracterizan por poseer una conducta mucho
mas agresiva (debido a la alta vascularizacion e iner-
vacion propia de la zona y la cercania de ganglios
linfaticos). Aunado a lo anterior, las neoplasias de la
cavidad bucal suelen diagnosticarse en fases mas
tardias, por lo que el pronéstico es menos favorable.

En casos graves y avanzados se requiere una re-
seccion amplia, diseccion ganglionar y valorar si es
pertinente administrar radioterapia o quimioterapia.
La tasa de supervivencia a 5 afios para los pacientes
en estadios | y Il es de alrededor de 80%, pero en pa-
cientes con estadios Ill o IV, esa cifra se desploma a
menos de 30%.

Carcinoma basocelular de labio
Aspectos epidemioldgicos

En México, los cdnceres cutdneos ocupan el se-
gundo lugar en frecuencia, sélo después del can-
cer cervicouterino, abarcando un 13% del total de
neoplasias malignas del organismo. Entre este
tipo de tumores, el carcinoma basocelular (CBC)

es el mas frecuente, con un porcentaje que oscila
entre 60y 73%, sin embargo, su localizacion en la-
bios es rara con respecto a otras areas de lacara e
incluso de la piel, asi como también es infrecuente
comparado con otros canceres de la cavidad bu-
cal. Se presenta en personas mayores de 50 afios
y se ha documentado con anterioridad su predi-
leccién por el género femenino en esta topografia.
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Etiopatogenia

Los principales factores de riesgo incluyen la ex-
posicién excesiva a radiaciones ultravioleta (RUV),
la frecuencia y cantidad de quemaduras solares
(personas que trabajan realizando actividades al
aire libre), rayos X, arsenicismo crénico y ulceras
cronicas.

Participan en su génesis las mutaciones de
genes supresores tumorales como el gen PTCH
y activacion de protooncogenes por parte de los
rayos UV.

Manifestaciones clinicas

Las lesiones son polimorfas y en general bien
delimitadas; se presentan con mayor frecuencia
como lesiones soélidas de aspecto nodular, per-
ladas con telangiectasias en la superficie y la pe-
riferia. La forma tumoral ulcerada tiene aspecto
nodular, pero con una ulcera central, bordes ele-
vados y brillantes, y superficie con telangiecta-
sias. El carcinoma puede extenderse en un patrén
ulcerativo, con bordes filiformes o “enrollados” y
perlados, y centro hemorragico. Es de crecimiento
lento, en promedio de 5 mm al afio, sin embargo,
se observa una extensa destruccién y mutilacién
locorregional cuando el tratamiento es descuida-
do, retrasado o erréneo [Figura 28-3].

Las variantes pigmentadas son frecuentes en
México —quiza debido a los fototipos predomi-
nantes—y a menudo se confunden con melanoma
maligno, salvo porque el pigmento esta confinado
alalesion y su borde es perlado [Figura 28-4].

Figura 28-3. Carcinoma basocelular en labio superior.
Lesién nodular ulcerada cubierta en su totalidad de costra
sanguinea.

Figura 28-4. Carcinoma basocelular. Lesién ulcerativa que
afecta el borde bermellén y parte de labio cutaneo inferior.
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Capitulo

Melanoma maligno

El melanoma es una neoplasia maligna que se origi-
na de los melanocitos epidérmicos, dérmicos o del
epitelio de las mucosas. Produce una neoformacion
pigmentada, plana o exofitica, curable en estadios
iniciales, pero mortal en fases avanzadas.

Aspectos epidemiologicos

La distribucion e incremento a nivel mundial no son
uniformes. Australia y Nueva Zelanda son los paises
con la mayor incidencia (40 a 60 casos por cada 100
000 habitantes), en Estados Unidos se le atribuyen
9400 muertes por afio con una frecuencia de 80 000
casos anuales, de modo que es catalogado como el
cancer de piel mas letal por la American Cancer So-
ciety. En Latinoamérica se calcula una incidencia de
4.5 casos por cada 100 000 habitantes; en México
ocupa el tercer lugar entre los canceres de piel, con
14.1%. Especificamente en lo referente a la localiza-
cion oral, su frecuencia es de 0.1 a 8% del total de
los melanomas (en funcién del origen étnico de los

pacientes) y representa 0.5% del total de neoplasias
de la cavidad oral. Parece que existe una mayor in-
cidencia en japoneses, nativos americanos, centroa-
mericanos y africanos.

Se presenta con mas frecuencia en mujeres, con
predominio entre los 30 a 40 afios y entre los 60 a 70
afos, y una edad promedio de 63 afios al momento
del diagndstico, aunque puede observarse antes de
los 40 afos hasta en 25% de casos y es raro antes
de los 20 afios.

Etiopatogenia

Esta neoplasia surge de los melanocitos, células plu-
ripotentes de la cresta neural que, durante la embrio-
génesis, migran hacia la capa basal de los epitelios.
El melanoma en la boca proviene de los melanocitos
de la capa basal del epitelio y algunas células inma-
duras de la lamina propia. Otras estructuras que tam-
bién le dan origen son la orofaringe, senos paranasa-
les y glandulas parotidas.
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Intervienen factores genéticos (predisposicion
familiar de 8 a 12%) y ambientales. También puede
surgir a partir de un nevo displasico, congénito gigan-
te, de unidén o de un lentigo maligno.

En los bordes bermellones y aspecto cutaneo
del labio, la exposicién crénica e intermitente a al-
tas cantidades de RUV son el principal factor de
riesgo ambiental, como las camas de bronceado o
las quemaduras solares derivadas de actividades
al aire libre. También esta vinculado al antecedente
familiar de cancer de piel no melanoma (carcinoma
basocelular o espinocelular), sindrome de nevo dis-
pldsico familiar o xeroderma pigmentoso; asi como
gente con piel clara (fototipos | y Il de Fitzpatrick),
con ojos claros y cabello rubio o rojizo. Sin embargo,
la cavidad oral es un sitio protegido del Soly no se ha
demostrado algun factor etiolégico causal ni se han
definido factores de riesgo claros. También es facti-
ble que sean una manifestacién oral de melanoma
metastasico que surgié sobre superficies cutaneas.

Las principales alteraciones genéticas identifica-
das estan en el receptor de tirosina cinasa (c-KIT), el
cual regula el crecimiento, diferenciacién, migracion
y proliferacién de los melanocitos; asi como en NRAS,
que promueve el crecimiento, la diferenciacién y la
supervivencia de los melanocitos. Estudios recien-
tes han demostrado que los perros constituyen un
excelente modelo inmunocompetente para explicar
el melanoma oral humano, debido a que comparten
las mismas caracteristicas clinicas, bioldgicas, pa-
tolégicas, moleculares y genéticas. A este respecto,
en muestras de melanoma oral canino, se ha iden-
tificado una sobreexpresion de genes reconocidos
por su alta actividad oncogénica, como COL7AT,
SPARC y VIM, que también son sobreexpresados en
melanomas humanos. Ademas, se descubrié que la

interleucina 6 (IL-6) se expreso tanto en melanomas
humanos como caninos, lo que apunta a que esta
molécula es la responsable de iniciar un bucle de
activacion de STAT3/NF-kB (grupo de proteinas que
ayudan a controlar muchas funciones en la célula,
como el crecimiento y la supervivencia), y eso conlle-
va el desarrollo de células cancerosas y el control de
las respuestas inmunitarias e inflamatorias.

Manifestaciones clinicas

En labios se aprecia como lesiones maculares irre-
gulares de tamaiios variables, con coloracion hete-
rogénea, que incluyen tonalidades marrones, azules,
purpuras o negruzcas, asintomaticas al inicio, pero
con posterior crecimiento rapido, que se han obser-
vado tanto en el borde bermellon como en la mucosa
labial. En la boca afecta predominantemente el pala-
dar duro, el alvéolo maxilar y el alvéolo mandibular,
aunque también puede surgir en el paladar blando y
regiones retromolares, casi siempre como una lesion
pigmentada. La extension radial es efimera, con una
tendencia temprana al crecimiento vertical y las neo-
plasias intrabucales infiltran las estructuras perio-
dontales circundantes y el hueso alveolar, lo que pro-
voca inestabilidad de las piezas dentales. Ademas
de lo anterior, en las lesiones de labios y mucosa es
factible que ocurra sangrado, tumefaccion dolorosa
0 parestesias.

Al ser el borde bermelldn del labio un sitio uni-
co, los tumores que surgen en la piel se clasifi-
can como cutaneos y los originados dentro de la
cavidad, como mucosos. La distincién es importan-
te en la estadificacion del tumor, ya que todos los



melanomas mucosos son agresivos, dada su rdpida
tendencia a la invasién local y regional, en compara-
cion con otros tumores de la cavidad bucal, incluso
los de tamario pequefio, y se clasifican como T3-T4b
segun la 8.2 edicion de las pautas del American Joint
Committee on Cancer (AJCC, Comité Conjunto Esta-
dounidense del Cancer).

Los sitios de invasion regional mas comunes re-
portados son las parétidas, la lengua y las amigda-
las. Hasta un tercio de los casos se presenta como
lesiones amelandticas, las cuales pueden aparecer
de color rojo oscuro o rosa, con la superficie ulcera-
da, eritematosa y nodular.

Aproximadamente 25% de los pacientes con
melanomas de la mucosa oral presentan invasién
regional y metdstasis linfaticas al momento del diag-
noéstico, y alrededor de 10% cuenta con crecimiento
tumoral a distancia en 6rganos como pulmon, higa-
do, hueso y cerebro.

Diagnésticos diferenciales

Es amplio e incluye a la pigmentacién racial, mela-
noacantoma, enfermedad de Addison, nevo azul,
Iéntigos, nevo oral, sarcoma de Kaposi, tatuajes por
amalgama, macula melanética oral, sindromes de
Peutz-Jeghers y Laugier-Hunziker y melanosis del
fumador e inducida por farmacos. En cuanto a las
variantes amelanéticas, deben distinguirse de linfo-
mas, trastornos angioproliferativos y carcinomas in-
diferenciados (o0 metastdsicos).

El descubrimiento de lesiones orales de color ne-
gro-marroén clinicamente sospechosas debe motivar
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una biopsia y al establecimiento del diagnéstico es-
pecifico mediante examen histolégico.

Generalidades terapéuticas

La escisidon quirdrgica con margenes amplios es el
pilar del tratamiento para el melanoma mucoso (asi
como el de cabeza y cuello), sin embargo, a pesar de
lograr margenes libres, existe una proporcién signi-
ficativa de pacientes con recurrencias o tumoracion
persistente. Hay una tasa de sobrevida a 5 afios de
entre 20y 35%.

La radioterapia del sitio primario se reserva para
pacientes inoperables o para casos en que existe
una alta morbilidad quirdrgica; sin embargo, los estu-
dios no han demostrado mejora en la supervivencia
general a 5 afios. Asimismo, el imiquimod topico re-
presenta una adicién significativa al tratamiento del
melanoma oral debido a sus efectos inmunoestimu-
lantes antitumorales y apoptéticos para las células
neoplasicas.

En los pacientes con enfermedad en estadio lll o
superior, se recomienda terapia sistémica de acuer-
do con el perfil molecular del tumor. Sin embargo, las
terapias adyuvantes no han demostrado que produz-
can supervivencia general prolongada; aunque las
pautas vigentes recomiendan la terapia sistémica
adyuvante, reconocen que la evidencia de beneficio
es menor que en el melanoma cutdneo, ya que su
comportamiento bioldgico es diferente.

El progreso en la caracterizacion molecular del
melanoma ha llevado al desarrollo de terapias enfo-
cadas a blancos especificos, como el imatinib, dasa-
tinib e ilotinib, que son inhibidores selectivos de KIT y
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pueden indicarse ante casos de melanoma mucoso
previamente seleccionados.

La inmunoterapia es una de las modalidades
mas novedosas que se han estudiado en los ultimos
afios, ya que el melanoma es uno de los canceres
mas inmunogénicos, y consiste en la estimulacién

del sistema inmune del propio paciente para comba-
tir a la neoplasia. Estas moléculas son el pembroli-
zumab, el nivolumab vy el ipilimumab (con tasas de
respuesta de 37.1% si se combina este con nivolu-
mab). No se conoce con exactitud la cifra para las
neoplasias orales, aunque algunos autores reportan
un porcentaje particularmente bajo de 15%.



SECCION IX. QUEILITIS GRANULOMATOSAS

3 0 Sindrome de Melkersson

Rosenthal

Capitulo

Es una rara condicion neuroldgica y mucocutanea
que se manifiesta por la triada clasica que incluye
paralisis facial recurrente, inflamacioén orofacial de
uno o ambos labios (queilitis granolumatosa) y len-
gua fisurada. Estas manifestaciones no siempre se
observan completas ya que, en la mayoria de los ca-
sos, aparecen en diferentes momentos del curso de
la enfermedad.

Aspectos epidemiolégicos

Se calcula una incidencia aproximada de 0.08% en la
poblacion general, aunque se cree que probablemen-
te esté subdiagnosticado debido a que la mayoria de
los pacientes no manifiesta el cuadro clinico comple-

to. Se presenta con mayor frecuencia en individuos
jévenes entre la segunday tercera décadas de la vida
(aunque se ha descrito en sujetos entre 1y 69 afos)
sin predileccién racial, y con predominio en mujeres
con una relacion de 2:1 respecto de los varones.

Etiopatogenia

No se conoce con exactitud el origen de esta enti-
dad, pero se cree que se debe a una condicién gené-
tica de herencia autosdmica dominante, al parecer,
localizada en el cromosoma 9 p11, con afeccion de
varios miembros dentro de la familia; pero también
se han propuesto infecciones (en particular, debi-
das a herpes simple o micobacterias), deficiencias
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inmunes, hipersensibilidad retardada a alimentos o
sus conservadores, como es el caso del glutamato
monosadico, alergia a cobalto, hipertrofia amigdali-
na, tonsilitis, infecciones periodontales y estrés (y, de
forma mas reciente, por la actividad de padecimien-
tos autoinmunes subyacentes), sin que esto se haya
comprobado.

Manifestaciones clinicas

La manifestacion mas temprana y frecuente es el
aumento de volumen orofacial, que puede ser de
uno o ambos labios, e incluso extenderse hasta el
parpado inferior, y es llamada queilitis granuloma-
tosa de Miescher y se presenta en 86% de indivi-
duos afectados (otras dreas de la boca que pueden
sufrir este aumento de volumen incluyen, en orden
decreciente, a la encia, mucosa bucal, paladar y len-
gua). Su consistencia es firme pero no dura, no es
depresible y no deja févea a la presién; no hay ulce-
raciones, descamacion ni fisuras, afecta con mas
frecuencia el labio superior y no se acompafia de sin-
tomas [Figura 30-1].

La lengua fisurada se observa en 20 a 40% de ca-
sos (en ocasiones esta presente incluso desde el na-
cimiento) [Figura 30-2] y la paradlisis facial se presen-
ta en 30 a 35%. Las manifestaciones se presentan
de manera secuencial o incompleta, de modo que
el cuadro clinico con todas las caracteristicas com-
pletas solo se encuentra en 8 a 25% de los casos;
las formas mdas comunes son monosintomaticas u
oligosintomaticas, lo cual convierte en un verdadero
desafio al diagndstico, mismo que se puede estable-
cer con la presencia de una de las alteraciones.

Existen reportes que mencionan que el episo-
dio inicial de edema orofacial es precedido de mo-

Figura 30-1. Sindrome de Melkersson Rosenthal. Edema
orolabial unilateral que afecta hasta el parpado inferior.

Figura 30-2. Edema orolabial y lengua fisurada.



lestias locales como dolor de cabeza o alteraciones
visuales de duracién variable. La evolucion es croni-
ca, recurrente y progresiva, los episodios clinicos a
menudo repiten después de dias y durante afios, tras
lo cual el edema orofacial se vuelve permanente. La
paralisis facial se puede explicar como resultado del
efecto compresivo del edema sobre el nervio facial,
al momento que éste emerge a través del canal fa-
cial, o también es secundario a infiltracién del propio
nervio y llega a aparecer meses antes o después del
edema, asi como cursar de forma transitoria o vol-
verse permanente.

Del mismo modo, la paralisis facial crénica pro-
picia dificultades masticatorias por atrofia y debili-
dad de los musculos faciales.

Otros datos clinicos menos comunes incluyen
neuralgia del trigémino, paralisis ocular, parestesias
orolinguales, debilidad lingual, disfunciones de las
glandulas salivales o lagrimales (ojo seco), disgeu-
sia, migrafia de predominio occipital, hipoacusia, vér-
tigo, dolor auricular, anosmia, diplopia y queratitis.
Algunos autores recomiendan evaluar la probable
asociacion con enfermedad de Crohn y con sarcoi-
dosis, a fin de descartar estos padecimientos.

Diagnosticos diferenciales

Cuando la triada de signos y sintomas aparece com-
pleta, no hay dificultad diagnéstica. Pero es factible
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confundirlo con angioedema, sin embargo, el causa-
do por este sindrome no responde a antihistamini-
cos y tiende a durar mas tiempo, por lo cual el tejido
termina por fibrosarse. Debe descartarse también la
sarcoidosis. En ocasiones se asemeja a la granulo-
matosis con poliangeitis (granulomatosis de Wege-
ner) y, cuando so6lo hay manifestaciones linguales,
puede semejar a lengua plicata. La pardlisis facial
debe diferenciarse de la pardlisis de Bell, aunque
esto es muy dificil.

Generalidades terapéuticas

Hay pocas opciones de tratamiento, mismas que
incluyen medidas sintomaticas, como la administra-
cion de antiinflamatorios no esteroideos (AINE), cor-
ticosteroides intralesionales o sistémicos por varios
meses, antibidticos como minociclina, doxiciclina o
eritromicina y, en ocasiones, talidomida, dapsona,
antimaldricos, antidepresivos, antihistaminicos, ci-
closporina e inmunosupresores como infliximab o
adalimumab en caso de resistencia al manejo con
esteroides o ante una enfermedad autoinmune con-
comitante. En algunos pacientes se ha reportado la
resolucion espontadnea de la paralisis facial. Si hay
compresién nerviosa, debe realizarse la liberacion
quirargica. Deben llevarse a cabo revisiones periédi-
cas a fin de evaluar si hay alguin grado de avance de
la enfermedad, dado su comportamiento.
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En este texto, su autor aborda las patologias labiales mas frecuentes en la practica
clinica del dermatdlogo, el médico general y el estomatdlogo; asi abarca las genera-
lidades anatémicas de los labios y se enfoca, por grupos, en los principales padeci-
mientos labiales desde la perspectiva dermatolégica, con un enfoque fundamental-
mente diagndstico, lo que lo hace muy util para estudiantes de pregrado y posgrado y
para aquellos profesionales de la salud que inician su practica clinica.



