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RESUMEN

[ eritema pernio es un trastorno localizado en zonas distales como las manos y los pies,

secundario a una respuesta anormal al frio por vasoconstriccion prolongada, que conduce
a hipoxemia e inflamacion de las paredes vasculares. Es mds frecuente en mujeres entre los 15 y 30
afos de edad y en nintos. En Colombia se presenta en el altiplano cundiboyacense.

Se divide en idiopdtico y secundario a enfermedades sistémicas. Las lesiones pueden ser unicas o
multiples, simétricas y bilaterales, y consisten en mdculas, pdpulas, placas, o nddulos eritemato-
violdceos sobre una base edematosa; pueden ampollarse y ulcerarse, sin asociarse con sintomas
sistémicos. Histologicamente, hay edema en la dermis papilar y un infiltrado inflamatorio dérmico
linfocitario perivascular superficial, profundo y perisudoriparo. El diagnéstico es clinico y los es-
tudios complementarios son titiles para descartar otras enfermedades asociadas. El tratamiento de
primera linea son las medidas fisicas preventivas, mientras que el nifedipino es el medicamento de
eleccion. Lo poco frecuente de esta dermatosis motiva su revision para familiarizarnos con sus ma-
nifestaciones clinicas y posibles enfermedades asociadas.
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ABSTRACT

Chilblains can be found in Colombia in the area
of Bogota and its surroundings, it is an uncom-
mon disease that occurs as an abnormal vas-
cular response to cold weather, caused by a
prolonged vasoconstriction that develops into
hipoxemia and inflammation of vascular walls.
This disease affects acral zones like hands and
feet. It presents as erythematous or bluish ma-
cules, papules, plaques or nodules resting on an
edematous base, which tend to be symmetrical
and bilateral and can be multiple or unique; they
can develop blisters and ulcers with no systemic
symptoms. It is more frequent in women bet-
ween 15 to 30 years old and children. It can be
divided into idiopathic chilblains and secondary
to systemic diseases. The main histopathologi-
cal feature is papillary edema and a lymphocytic
perivascular and perieccrine infiltrate. Chilbla-
ins are diagnosed by the clinical features and
complementary studies can be useful to exclu-
de other disorders. First line treatment involves
preventive measures and nifedipine. We make
a revision of the literature making emphasis on
patients seen in Centro Dermatologico Federico
Lleras Acosta in Bogota (Colombia).
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INTRODUCCION

El eritema pernio es un trastorno inflamatorio
localizado de la piel que representa una res-
puesta vascular anormal a la exposicion a tem-
peraturas hiimedas y frfas de las éreas cuténeas
descubiertas. Las lesiones se localizan caracte-
risticamente en la piel distal de las manos y de
los pies, caderas y gliteos; otras localizaciones
menos frecuentes son la nariz y los pabellones
auriculares (1-6).

Se divide en: idiopdtico, en el que no hay una en-
fermedad sistémica asociada; y secundario, cuan-
do la enfermedad ocurre en asociacién con una
amplia variedad de trastornos sistémicos, prin-
cipalmente criopatias y lupus eritematoso (4).

Su naturaleza exige que ocurra en climas frios o
en los pafses con estaciones e inviernos fuertes.
Es una entidad poco conocida por los médicos
no dermatdlogos, lo que resulta en la realizacién
de pruebas de laboratorio y evaluaciones radio-
l6gicas costosas e innecesarias. Sin embargo, es
una consulta relativamente frecuente en nuestra
institucién, el Centro Dermatolégico Federico Lleras
Acosta (C.D.FLL.A.), en Bogotd, a 2 600 metros
sobre el nivel del mar, lo que nos motivd a rea-
lizar una revisién de esta enfermedad para fa-
miliarizarnos con sus manifestaciones clinicas y
posibles enfermedades asociadas.

Historia

El eritema pernio fue descrito por el dermatd-
logo estadounidense William Thomas Corlett
en 1894 con el nombre de “dermatitis hiema-
lis” (dermatitis invernal) como una inflamacién
recurrente de la piel asociada con el clima frio,
en pacientes que presentaban lesiones en el
dorso de las manos durante el invierno, y que
mejoraban en la primavera (7). Hace cien anos
se trataba de una entidad muy frecuente y fa-
cilmente identificable. Hasta el 50 % de las mu-
jeres desarrollaban perniosis en condiciones de
guerra en Europa del norte (4,8). Actualmente la
calefaccién y el uso de materiales aislantes mas
eficaces han reducido su presentacion (6).
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Sinonimos

Perniosis, eritema pernio, sabafiones, pie de
trinchera, eritrocianosis frigida crurum y eritrocia-
nosis crurum puellaris (6). Chilblain es el término
anglosajén que significa frio (chill) e inflamacién
(blegen) (8). Se traduce como “sabandn” segin
el Diccionario de la Real Academia de la Lengua Espa-
fiola (9).

Cabe hacer una aclaracién entre los términos
pernio, lupus eritematoso asociado con eritema
pernio (tipo chilblain) y lupus pernio. La pernio-
sis 0 pernio aparece tras la exposicion al frio sin
que exista una enfermedad subyacente asocia-
da, mientras que el lupus eritematoso asociado
con eritema pernio cursa con lesiones cutaneas
en las manos, de aspecto clinico similar al eri-
tema pernio, pero con histopatologfa diferente.
Finalmente, el lupus pernio es una manifesta-
cién cuténea caracteristica de la sarcoidosis de
la nariz y otras zonas de la cara (10).

Epidemiologia

El eritema pernio es comdn en paises en don-
de el clima es frio o templado y hiimedo, con
estacion invernal (11,12), como en Gran Breta-
fia, Francia y la costa norte de Estados Unidos
(6,13,14). Es mas frecuente en mujeres jovenes
entre los 15 y 30 afos de edad (8); también ocu-
rre en nifios y ancianos. Los afroamericanos, los
fumadores y los familiares de personas afecta-
das, sufren con mayor frecuencia esta enferme-
dad (4). Paraddjicamente, es menos comin en
climas muy frios, en donde los sistemas de ca-
lefaccién, materiales aislantes y el uso de ropa
abrigada, son esenciales (8,15).

La enfermedad tiene un patrén estacional y la
mayorfa de los casos son diagnosticados entre
finales de otofio e inicios de la primavera (4).

Eritema pernio: una enfermedad misteriosa

El mayor nimero de lesiones por frio fue mas
evidente durante la Segunda Guerra Mundial
(1939-1943), cuando el 10 % de las lesiones no
causadas por combate eran relacionadas con la
exposicién al frio y 50 % de las mujeres en servi-
cio encuestadas en 1942 relataron un episodio
de perniosis (4). Parece existir una influencia ge-
nética, ya que varias generaciones de una misma
familia pueden verse afectadas (5,16).

En Colombia es una entidad conocida principal-
mente en el Altiplano Cundiboyacense. Se regis-
tré un brote epidémico en soldados reclutados
en una base militar ubicada a gran altitud en
Bogota!. En el Centro Dermatoldgico Federico Lleras
Acosta en Bogota se reportaron 81 casos nuevos
de perniosis en el afo 2010, correspondiente
al 0,04 % de 67 955 consultas dermatoldgicas
durante este ano. El 87,5 % fueron mujeres, la
mayoria de ellas (64,7 %) menores de 30 anos de
edad; el 12,8 % restante fueron hombres entre
20 y 30 afios de edad. Esta es una cifra impor-
tante en nuestro pais ya que no tenemos esta-
ciones y nos impulsa a estudiar esta entidad en
profundidad. En Colombia no se disponen mas
datos epidemiolégicos.

ETIOLOGIA Y PATOGENIA

La exposicidn al frio es el factor desencadenante
(12). Se han propuesto diferentes mecanismos,
entre ellos una respuesta anormal al frio con po-
bre regulacién del flujo sanguineo cutaneo, que
producirfa isquemia por contraccién de las pa-
redes vasculares (1). Hay una vasoconstriccién
persistente de las arteriolas de la dermis profun-
da, con dilatacion de los vasos superficiales méas
pequenos, a diferencia de la respuesta normal al
frio, en la cual hay vasoconstriccién de las arte-
riolas profundas seguida por vasodilatacion para
el mantenimiento de la perfusién (5).

' Flérez M, Chalela G, Rodriguez G, D’Achiardi N, Sdnchez W. Brote de eritema pernio con algunas caracteristicas histopatoldgicas
de eritema polimorfo en soldados recién incorporados. En: XV Congreso Colombiano de Dermatologia. Bucaramanga. Octubre

31-Noviembre 4, 1984. Sin publicar
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La exposicidén al frio produce vasoconstriccién
cutdanea masiva que resulta en una disminu-
cion de la temperatura de la piel, mecanismo
que sirve para mantener la temperatura central,
pero a expensas de la piel (15). La temperatura
cutédnea normal es de 33-35 °C (17) pero cuan-
do cae a 31 °C o menos, la vasoconstriccién ar-
teriolar y venular es méaxima. La conductividad
térmica, la pérdida de calor y la resistencia a la
congelacién estan aumentadas cuando la piel
estd himeda (4). El trauma inducido por frio
produce dano vascular por la anoxia tisular,
con una reaccién inflamatoria secundaria (8)
(figura 1).

Para combatir la temperatura fria las zonas dis-
tales del cuerpo estan equipadas con un reflejo
vasodilatador protector contra la necrosis cutéa-
nea cuando la temperatura de la piel disminu-
ye por debajo de 10°C (15, 18), conocido como
reflejo de caza de Lewis (Figura 2). Este reflejo
ocasiona una vasodilatacién transitoria, que
permite el flujo sanguineo a la piel isquémica.

La naturaleza y magnitud de la perniosis, al igual
que otras lesiones por frio, dependen de la inte-
raccion entre el clima, las medidas protectoras y
la produccién metabdlica de calor (19).

Hay varios factores que se han asociado con un
reflejo vasodilatador protector inducido por frio
subdptimo y pueden explicar en parte la predis-
posicidn de ciertas poblaciones a las lesiones
por frio. Entre estos estan los cambios bruscos
de temperatura (p.e. el lavado frecuente de las
manos causa enfriamiento de la superficie cuta-
nea, lo cual activa el sistema simpatico a liberar
norepinefrina que produce vasoconstriccidn cu-
téanea local), afroamericanos y en quienes con-
sumen productos ricos en nicotina (4).

También el sexo femenino, anorexia nerviosa,
malnutricién, bajo indice de masa corporal, ya
que presentan una vasorreactividad cuténea in-
crementada, con mayor proporcién de superfi-
cie cutédnea en cuanto a la masa corporal total y
menor contenido de calor corporal (5,8,19,20).

-Vasoconstriccion
persistente de las
arteriolas profundas
-Dilatacion de los
vasos superficiales
mas pequenos

Pobre regulacion
del flujo

sanguineo
cutaneo

||

Isquemia de las
paredes vasculares

!

| Conductividad térmica
1 Anoxia tisular
1 Pérdida de calor =~

]

Reaccion inflamatoria
secundaria

Figura 1. Fisiopatologia de la reaccién cutanea anormal al frio (4,5)
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Figura 2. Reflejo de caza de Lewis (15)

La investigacidn de los nervios cuténeos en pa-
cientes con perniosis no demostré una diferen-
cia cualitativa o cuantitativa en la inmunorreac-
tividad de la sustancia P del neuropéptido Y, del
péptido relacionado con el gen de calcitonina
o péptido intestinal vasoactivo al compararlos
con controles normales (5).

CLINICA

El eritema pernio primario o idiopatico se divide
en agudo y crénico. Las lesiones del primero apa-
recen en la piel glabra 12 a 24 horas después
de la exposicién a un ambiente himedo vy frio
(13). Pueden ser Unicas o mdltiples, simétricas
y bilaterales; son pépulas, maculo-placas o pla-
cas eritematosas, violaceas, parduzcas o amari-
llentas sobre una base fria y edematosa, a veces
descamativas.

En casos muy intensos aparecen ampollas y ul-
ceras (figuras 3-5).
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Estos cambios tipicos pueden estar ausentes en
personas de piel oscura que presentan en cam-
bio un marcado oscurecimiento de la piel afec-
tada (4). Comprometen las éreas distales de las
extremidades, principalmente los dedos de las
manos y de los pies, y con menos frecuencia los
talones, la punta nasal y los pabellones auricu-
lares (5,12,13). Se pueden afectar los muslos, los
gliteos y las pantorrillas, especialmente en mu-
jeres que usan ropa muy cenida. Las lesiones se
acompanan de prurito, sensacidon de quemadura
y dolor local (8,10). En los pacientes vistos en
nuestro centro durante el ano 2010, la princi-
pal localizacién de las lesiones fueron las manos
(87,2 %), seguida por compromiso simultaneo
de manos y pies (5,1 %) y luego nariz y pies solos
con un 2,6 %, cada uno.

b =
Lx

Figuras 3-5. Pdpulas, méculo-placas y placas
eritematosas, violdceas, parduzcas o amarillen-
tas sobre una base edematosa (figura 5, cortesia
del Dr. Juan Guillermo Chalela)

El eritema pernio crénico ocurre cuando la ex-
posicion repetida al frio resulta en la persisten-
cia de las lesiones, con cicatrizacién y atrofia (8);
puede persistir incluso cuando la temporada fria
se haya acabado o cuando los sintomas reapa-
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recen con una nueva exposicion al frio, ya sea
en la misma temporada o en los siguientes anos
(4). Pueden presentarse cambios irreversibles de
fibrosis, linfedema e hiperqueratosis que alteran
las caracteristicas clinicas (5).

No hay sintomas sistémicos, pero es importan-
te preguntar por fiebre, sintomas gastrointes-
tinales, pérdida de peso, gastritis o fendémeno
de Raynaud para excluir que exista una causa
subyacente de las lesiones cutdneas, y que no
se trate de un eritema pernio idiopatico, sino
secundario a una enfermedad sistémica como
leucemia mieloide crdénica, lupus eritematoso
sistémico, disproteinemias, enfermedades por
crioprecipitados, sindrome antifosfolipido, en-
fermedad de Raynaud o anorexia nerviosa (10).

Cuando las lesiones de perniosis tienen un cur-
so prolongado debe sospecharse un eritema
pernio asociado con enfermedad del tejido con-
juntivo, como el lupus eritematoso (asociacién
conocida como lupus eritematoso pernidtico o
chilblain lupus).

Este es una forma rara y cronica de lupus erite-
matoso cutdneo que también se conoce como
“lupus de Hutchinson” por Jonathan Hutchin-
son, quien lo describié por primera vez en 1888
(21). Presenta lesiones eritemato-ciandticas,
con descamacidn superficial en los dedos de las
manos y, en casos intensos, pequefas Ulceras
necrdticas en los pulpejos. La mayoria de estos
pacientes tienen anticuerpos antinucleares po-
sitivos y otros datos seroldgicos de lupus erite-
matoso.

El estudio histopatoldgico de las lesiones mues-
tra también hallazgos muy similares a los des-
critos en la perniosis, pero en el chilblain lupus
se observa ademés una marcada degeneracién
vacuolar a lo largo de la capa basal de la epider-
mis. Se ha sugerido que la principal caracteristi-
ca histopatoldgica para diferenciar entre eritema
pernio idiopatico y el asociado a autoinmunidad
es la distribucién perisudoripara del infiltrado
linfocitico observada en la forma idiopatica (22).
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La presencia de una banda lGpica por inmu-
nofluorescencia en la biopsia sugiere que esta
técnica puede ser util para diferenciar entre el
eritema pernio idiopéatico del asociado a lupus
eritematoso; sin embargo, como los hallazgos
de inmunofluorescencia pueden correlacionarse
con anticuerpos antinucleares (ANA’s) séricos
positivos, no se requiere realizarla si los anti-
cuerpos antinucleares son positivos.

El eritema pernio se puede ver tanto en el lu-
pus eritematoso cutdneo como sistémico. Se
debe hacer un seguimiento a largo plazo en los
pacientes con perniosis créonica ante la posibi-
lidad de que sea un signo que preceda al lupus
(12,23). Hasta un 20 % de los pacientes con lu-
pus eritematoso pernidtico desarrollan lupus
eritematoso sistémico. Puede ser esporadi-
co o familiar asociado a una mutacién del gen
TREX1 (21).

Variantes clinicas

Perniosis ecuestre: ocurre en los gltiteos y las cade-
ras de mujeres que cabalgan durante el invierno.
Aparece papulas o placas agrupadas, que pue-
den ulcerarse (5). También se conoce como pa-
niculitis ecuestre por frio (9). En estos pacientes
pueden encontrarse crioproteinas, al igual que
en los niflos con perniosis (2,12,14).

Manos de frotador: resultan de la combinacién
de aire hiimedo, frio y trauma secundario por
frotarse las manos vigorosamente en clima frio
(24).

Perniosis papular: agrupacién de pequefas lesio-
nes de eritema pernio en las caras laterales de
los dedos, a menudo sobre un terreno de acro-
cianosis (5). Se parece clinicamente al eritema
multiforme pero no tiene los cambios histolégi-
cos de éste y ocurre en cualquier momento del
aho (16).

Pernio inducido por medicamentos: se han reportado

casos inducidos por sulindac (25). También ocu-
rre una reaccién semejante a la perniosis tras el
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uso de analogos de anfetaminas como fenflura-
mina y fentermina para adelgazar (2).

Perniosis senil: las lesiones de perniosis son mas
persistentes y generalmente hay una enferme-
dad arterial o sistémica de base (9).

LABORATORIO

Los estudios complementarios no son necesa-
rios, pero pueden ser (tiles en el diagndstico di-
ferencial. La circulacién arterial es normal tanto
al examen fisico como en pruebas de laborato-
rio no invasivas (8). Algunas pruebas que pue-
den realizarse son (10):

* Hemograma completo con velocidad de eri-
trosedimentacién: pueden servir para des-
cartar leucemia.

* (Crioglobulinas, criofibrindégeno y aglutininas
frias: generalmente estan ausentes.

* Electroforesis de proteinas y cuantificacién
de inmunoglobulinas: las disproteinemias y
macroglobulinemia que causan hiperviscosi-
dad pueden asociarse con eritema pernio.

* Anticuerpos antinucleares y anticuerpos an-
tifosfolipido: para diferenciar la perniosis
idiopética de la relacionada con el lupus eri-
tematoso.

HISTOPATOLOGIA

La biopsia se realiza para establecer el diagnds-
tico en casos crénicos dificiles o para descartar
otras enfermedades asociadas; debe ser pro-
funda para poder ver los anexos sudoriparos, lo
cual no es facil, considerando los sitios donde
se localizan las lesiones.
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El hallazgo més caracteristico es la asociacién
de edema que predomina en la dermis papilar
y un infiltrado linfocitario dérmico perivascular,
superficial, profundo y perisudoriparo (8, 22) (fi-
guras 6, 7). En la epidermis pueden verse que-
ratocitos necréticos en el estrato espinoso y
espongiosis. El infiltrado se compone en su ma-
yorfa por células T asociadas con macrdfagos y
algunos linfocitos B. No hay engrosamiento de
la membrana basal epidérmica. Los linfocitos
pueden permear la pared vascular y el endotelio
es prominente, sin necrosis de las paredes vas-
culares (11).

Se ha sugerido que representa una vasculitis
linfocitica con edema y engrosamiento de las
paredes vasculares asociado a un infiltrado lin-
focitico mural y perivascular; no siempre se en-
cuentra fibrina (I11). En las lesiones tempranas
se pueden encontrar algunos neutréfilos y eosi-
néfilos (2,3).

Usualmente se comprometen los vasos tanto de
la dermis papilar como reticular, pero en ciertos
casos se limita a los vasos superficiales. Puede
haber ectasia vascular (2). Una vasculitis linfoci-
tica franca y cambios de interfase son més co-
munes en pacientes con lupus eritematoso aso-
ciado a eritema pernio que con eritema pernio
idiopatico (12) (figura 8). En la perniosis ecues-
tre el infiltrado perivascular se extiende al tejido
graso subcutaneo (5) con depdsitos focales de
mucina (26).

Correlacion clinico-patolégica: las papulas se forman
como consecuencia del edema de la dermis
papilar y el infiltrado linfocitario perivascular.
Si el edema subepidérmico es suficientemente
extenso, entonces aparecen ampollas subepi-
dérmicas.
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Figura 6. Eritema pernio idiopatico:
edema en la dermis papilar e infiltrado
linfocitario dérmico (x 2,5).

Figura 7. Infiltrado linfocitario profundo
perivascular y perisudoriparo (x10).

Figura 8. Lupus eritematoso asociado a eritema pernio (x10). Or-
toqueratosis, discreta atrofia epidérmica subpapilar, edema papi-
lar intenso e infiltrados linfocitarios perivasculares.

DIAGNOSTICO Y
DIAGNOSTICO
DIFERENCIAL

El eritema pernio se diagnostica por su clinica.
La biopsia ayuda en su identificacion y puede
excluir otras entidades. Una historia clinica mi-
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nuciosa revelard una exposicién prolongada a
condiciones himedas y frfas, o un patrén cicli-
co de los sintomas. Cuando se pierde este pa-
trén ciclico y las lesiones se vuelven ulceradas,
sobreinfectadas o cicatrizadas -como puede
ocurrir en la perniosis crénica o secundaria- el
diagnéstico se hace mas dificil, por lo que se re-
quiere una biopsia de piel y pruebas de labora-
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torio para descartar una criopatia o enfermedad
del tejido conjuntivo (4).

El diagnéstico diferencial es amplio, y depende
del tiempo de evolucién, de la apariencia y lo-
calizacién de las lesiones. Se describen a conti-
nuacién los mas frecuentemente relacionados:

* Fendmeno de Raynaud: es una vasoconstricciéon
anormal aguda e intermitente, que aparece
con los cambios bruscos de temperatura
(frio), estrés o como consecuencia de algu-
nos medicamentos. Consta de tres fases
evolutivas: primero hay palidez y frialdad de
los dedos, que va seguida en pocos minutos
de cianosis y posteriormente eritema por va-
sodilatacion reactiva (8,16).

* Discrasias sanguineas, que cursan con Ccrio-
disproteinemia, crioglobulinas o aglutininas
frias, pueden presentar lesiones cutaneas si-
milares a las de la perniosis, pero en estos
casos una evaluacién hematoldgica comple-
ta permite establecer la causa de las lesiones
cutaneas.

* Lupus pernio: es una forma de sarcoidosis que
afecta la punta de la nariz, mejillas, orejas,
labios o frente, y se presenta més frecuente-
mente en mujeres. El estudio histopatoldgico
muestra granulomas epitelioides desnudos y
no caseificantes, caracteristicos de la sarcoi-
dosis (27).

* Livedo reticular: es persistente en vez de tran-
sitoria y no se relaciona con los cambios de
temperatura (24).

Dentro de los diagnésticos diferenciales histo-
patoldgicos estan:

e FEritema multiforme: abundan los queratino-
citos necréticos individuales.

* Erupcién medicamentosa morbiliforme: ge-
neralmente no hay edema detectable en la
dermis papilar, y el infiltrado es solamente
superficial.
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* Lupus eritematoso en las manos y pies de
mujeres jévenes: usualmente no hay edema
en la dermis papilar (24).

Otras enfermedades que pueden causar lesiones
semejantes al eritema pernio incluyen: eritema
indurado de Bazin, vasculitis nodular, eritema
nodoso, paniculitis por frio, embolizacién atero-
matosa y fenémenos trombéticos o embdlicos
(8), acrocianosis, eritema multiforme, rosacea
extrafacial, condrodermatitis nodular del hélix,
sindrome de Gianotti-Crosti (10). En todas estas
enfermedades la correlacidn clinico-patoldgica
y la biopsia muestran cambios muy diferentes.

PRONOSTICO Y CURSO
CLINICO

El prondstico de un eritema pernio manejado
adecuadamente es excelente (8). Aunque es una
condicién transitoria y autolimitada, el dolory el
prurito pueden causar incapacidad de las éreas
afectadas hasta cuando se alcance la curacién
completa en varias semanas (19). Las lesiones
usualmente resuelven en dos a tres semanas,
excepto en ancianos y personas con insuficien-
cia venosa crénica.

En los paises con estaciones, las lesiones re-
miten durante el verano y recurren durante los
meses de invierno (12), con la nueva exposicién
al clima frio (19). En aquellos paises donde la es-
taciones no estan claramente establecidas pero
sf hay una gran variedad de climas, como es la
situacién de Colombia, las ciudades ubicadas en
los altiplanos, como Bogotéd en donde la tem-
peratura oscila entre 9 y 19 °C y en las mana-
nas puede alcanzar hasta 5 °C (29), las lesiones
tienen clinicamente el mismo comportamiento y
si el paciente sigue las indicaciones y cuidados
propuestos las lesiones mejoraran; adicional-
mente, habrd menos recurrencias si se aplican
las medidas preventivas indicadas.

Las complicaciones son poco comunes e inclu-
yen sobreinfeccién secundaria, formacién de
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ampollas, ulceracién, hipopigmentacién y cica-
trices (4,28).

ENFERMEDADES
ASOCIADAS CON EL
ERITEMA PERNIO
SECUNDARIO

El eritema pernio secundario puede asociarse
con lupus eritematoso sistémico, sindrome an-
tifosfolipido, hepatitis viral, artritis reumatoidea,
criofibrinogenemia,  hipergammaglobulinemia,
enfermedad de Crohn, fenémeno de Raynaud,
leucemia mielomonocitica crénica, sida, metés-
tasis de carcinoma de mama y reaccidon a medi-
camentos (2,8,25).

La perniosis aguda es inusual en personas ma-
yores; por esto, la aparicién stbita de eritema
pernio en un individuo mayor, sobretodo en
hombres, sin evidencia de trastornos vascula-
res, autoinmunes, o relacién con medicamen-
tos, puede ser un signo de una enfermedad sis-
témica asociada (29).

La leucemia mielomonocitica crénica en un tras-
torno hematolégico de prondstico relativamen-
te benigno y prolongado que caracteristicamen-
te afecta personas mayores. Se han encontrado
casos de eritema pernio que preceden el diag-
ndstico de esta leucemia. Se desconoce la natu-
raleza de su asociacion con la perniosis; sin em-
bargo, se ha sugerido buscar signos de leucemia
mielomonocitica crénica en personas mayores
que desarrollen eritema pernio, ya que ésta no
es la edad més frecuente de presentacién de la
perniosis (30).

Los sindromes de inestabilidad vascular rela-
cionados con temperatura incluyen el eritema
pernio, eritromelalgia y fenémeno de Raynaud y
son un desaffo tanto diagndstico como terapéu-
tico. Se han propuesto mecanismos inflamato-
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rios, vasculares y neuropéticos para explicar la
patogénesis de estos desdrdenes. Se reportd un
caso de eritema pernio y eritromelalgia conco-
mitantes en una mujer de 37 anos, lo cual apoya
la hipdtesis de que comparten una causa fisio-
patoldgica comin relacionada con un control
neurovascular anormal, causado por una neu-
ropatia de pequefas fibras que causa una res-
puesta neural inapropiada a la temperatura que
produce respuestas vasculares anormales (31).

Hay un reporte de eritema pernio asociado con
enfermedad celfaca en una adolescente (32). La
enfermedad celiaca a menudo se acompana de
cambios cutaneos que pueden facilitar su diag-
noéstico, tales como: dermatitis herpetiforme,
alopecia areata, urticaria crénica y dermatosis
ampollosa por depésito lineal de IgA.

La relacién patogénica entre la perniosis y la
enfermedad celfaca se desconoce. Una posibi-
lidad es que el eritema pernio represente una
manifestacién dermatoldgica extra-intestinal
de la enfermedad que previamente no se habia
identificado. También se puede especular que la
gran pérdida de peso secundaria a la enferme-
dad celfaca sea el factor predisponente para el
desarrollo de los sabafones, como se ha obser-
vado en la anorexia nerviosa (32).

En la anorexia nerviosa se ha propuesto vaso-
reactividad cuténea elevada y termorregulacién
alterada con una respuesta vascular periférica al
frio hiperreactiva que produce lesiones de per-
niosis (32).

Se ha pensado que el eritema pernio puede aso-
ciarse con la crioglobulinemia, ya que estas dos
entidades se asocian al frio. Yang, Pérez y English
[l realizaron un anélisis retrospectivo de casosy
una revisién de la literatura para determinar si la
asociacién entre eritema pernio y crioglobuline-
mia en la adultez era relevante, encontraron que
falta evidencia y que no hay una relacién clinica
entre estas. Por este motivo no se recomiendan
los niveles de crioglobulinas como prueba de la-
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boratorio inicial para los pacientes con perniosis
clasica. La histologia puede ser (til para diferen-
ciarlas (33).

TRATAMIENTO

Es importante explicarle al paciente que lo méas
importante en esta enfermedad es su asociacién
con el frio y la humedad.

Medidas fisicas:

* Cuando aparecen los sintomas, el area afec-
tada debe limpiarse, secarse y recalentar en
un ambiente adecuado; deben evitarse el so-
brecalentamiento directo, el rascado y la fric-
cién de las areas afectadas, ya que podrian
empeorar las lesiones.

* Evitar el consumo de nicotina porque ampli-
fica la respuesta vasoespastica al frio y ate-
nta el reflejo de vasodilatacién inducido por
frio (4,8).

* Mantener la piel seca ya que disminuye la
pérdida de calor.

* Uso de ropa adecuada (guantes, medias,
bufandas, gorros) y calefaccién en las esta-
ciones o climas frios es la mejor terapia pre-
ventiva, asi como evitar la exposicién al frio
cuando ya ha ocurrido un episodio previo.

e [as lesiones infectadas o ulceradas deben
tratarse (4).

Tratamiento farmacoldgico:

Hasta el momento la mejor terapia para la pro-
filaxis y tratamiento de la perniosis es con nife-
dipino, un bloqueador de los canales de calcio,
que produce vasodilatacién (8,28,34,35).

* El nifedipino disminuye la duracién, severi-
dad, dolor e irritacién de las lesiones, pro-
mueve una cicatrizacién mas rapida y pre-
viene las recidivas. La dosis terapéutica es
de 20-60 mg tres/veces al dia; en algunos
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pacientes puede causar cefalea, hipotension
y rubicundez facial (4,36,37). Puede iniciarse
10 mg tres veces al dia y aumentar a 20 mg
tres veces al dia después de 1-2 semanas. El
medicamento se continda hasta que el clima
es célido, incluso cuando las lesiones hayan
resuelto antes, y se reinicia cuando vuelve el
siguiente otono, sobre todo cuando el pa-
ciente ya ha tenido episodios de recidivas o
cuando por su ocupacién es muy dificil evitar
las condiciones himedas y frias (4).

Una comparacion entre biopsias de piel pre y
pos tratamiento, demostrd resolucién del ede-
ma dérmico y disminucién del infiltrado perivas-
cular luego del tratamiento con nifedipino. Los
mecanismos responsables de estos cambios no
son conocidos, pero parecen incluir inhibicién
de la degranulacién, generacién de superdxido y
liberacion de lisozima de los leucocitos polimor-
fonucleares, asi como disminucién en la libera-
cién de factor activador de plaquetas (36).

En un estudio realizado en la India comparando
diltiazem versus nifedipino, en el 2003, se con-
cluyé que el nifedipino es el medicamento de
eleccién en la perniosis; y que el diltiazem, a pe-
sar de ser también un bloqueador de los canales
de calcio, es menos efectivo (38).

* Amlodipino, en dosis de 2,5 mg una vez al dia
(y aumentando a 5 mg si es necesario) para los
pacientes con intolerancia al nifedipino (4).

* Hidroxicloroquina: es Gtil especialmente en
el eritema pernio asociado con el lupus eri-
tematoso sistémico, iniciando con una dosis
de 200 mg/dia sin excederse de 6,5 mg/kg/dia
(28). Los efectos de los antimaléricos inclu-
yen disminucién de la quimiotaxis de neu-
tréfilos, fagocitosis y produccién de supe-
réxido, interferencia con la presentacién de
antigenos a través del complejo mayor de
histocompatibilidad tipo II, disminucién en
la produccidn de citocinas (principalmente el
factor de necrosis tumoral-alfa), supresiéon de
la estimulacién del receptor-9 tipo toll y anta-
gonismo con prostaglandinas (28).
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e Otros tratamientos que se han usado en la
perniosis como vasodilatadores topicos (cre-
mas de nitroglicerina), ungtiento de heparina,
preparaciones con calcio, vitaminas intra-
musculares y simpatectomia (4), luz ultravio-
leta, nicotinamida, pentoxifilina, fenoxiben-
zamida (10), corticoides tdpicos y sistémicos,
antibidticos tépicos, calcio intravenoso y an-
tihistaminicos no han demostrado ser Gtiles.

* Se ha sugerido que la lesién ocasionada por
la fototerapia con luz ultravioleta intensa
era seguida por disminucién de la capacidad
de las arteriolas para contraerse, y que este
efecto persistirfa por meses; lo cual aliviaria
el vasoespasmo crénico en la perniosis (15).
Sin embargo, no hay evidencias de la utilidad
de la fototerapia en el manejo o la preven-
cién del eritema pernio.

Finalmente, es importante tratar la enfermedad
subyacente en individuos con una perniosis se-
cundaria (4).

CONCLUSIONES

En el Centro Dermatoldgico Federico Lleras Acosta de
Bogota se han registrado 81 casos de eritema
pernio, 87, 5 % de ellos en mujeres. Su pato-
génesis no es clara. Se piensa que hay un re-
flejo vasodilatador protector inducido por frio
deficiente que lleva a isquemia y dano de las
paredes vasculares, anoxia secundaria, e infla-
macién linfocitaria, traducidos en edema en
la dermis papilar, infiltrados linfocitarios pe-
rivasculares superficiales, y perisudoriparos,
profundos.

El diagnéstico es clinico y los estudios comple-
mentarios son Utiles para descartar otras enfer-
medades asociadas. La mayorfa de los pacientes
tienen buen prondstico y duran aproximada-
mente dos a tres semanas con su enfermedad;
las recurrencias son comunes, con un patrdén
estacional. En los paises donde las estaciones
no estéan claramente establecidas pero si hay
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una gran variedad de climas, si el paciente sigue
las indicaciones y cuidados propuestos, las le-
siones mejoraran; adicionalmente, si se aplican
las medidas preventivas indicadas habrd menos
recurrencias.

Dentro de los exdmenes de laboratorio estan:
hemograma completo, anticuerpos antifosfolipi-
dos, crioglobulinas, criofibrinégeno, aglutininas
frias, anticuerpos antinucleares y electroforesis
de proteinas séricas. En las lesiones crénicas o
resistentes al tratamiento también debe reali-
zarse una biopsia de piel para descartar otros
procesos inflamatorios (26).

El tratamiento de primera linea son las medidas

fisicas preventivas y el nifedipino es el medica-
mento de eleccidn.
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