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RESUMEN

La esclerodermia localizada o morfea es una entidad inflamatoria que se caracteriza por fibrosis de la piel y tejido
subyacente, se manifiesta clinicamente por zonas induradas y delimitadas con un halo eritematovioldceo, que
luego se tornan hipopigmentadas o hiperpigmentadas. Se recolectaron 11 casos de esclerodermia localizada en
el periodo de 1990 a 2014 en el Hospital Nacional Dos de Mayo de los cuales se excluyeron 4 por no presentar
registros fotogrdficos. De los 7 casos estudiados, uno correspondio a morfea circunscrita; cinco a morfea lineal,
dentro de los cuales se incluyeron dos casos de sindrome de Parry-Romberg que fueron seguidos desde el inicio
de su enfermedad; una a morfea mixta y una a morfea panesclerdtica. Correspondieron al sexo femenino 71 %
de todos los casos, el rango de edad de los pacientes fue de 10 a 23 afios y el tiempo promedio de evolucion de su
enfermedad desde el momento del diagnostico fue de 3,9 aiios. Cinco (5) de los pacientes presentaron evolucion
favorable, con remision parcial de la enfermedad, y dos (2) pacientes, con sindrome de Parry-Romberg, fallecieron
por complicaciones asociadas a la afectacion neurologica.

PALABRAS CLAVE: esclerodermia localizada, morfea.

ABSTRACT

Morphea or localized scleroderma is an inflammatory entity
characterized by fibrosis of the skin and underlying tissue,
is clinically manifested by areas thickened and delimited
with a halo erythematous becoming then hypopigmented and
hyperpigmented. Eleven cases of scleroderma in the period

I. Instituto de Investigaciones Clinicas UNMSM — Hospital Nacional Dos

de Mayo.

2. Médico asistente del Servicio de Dermatologia del Hospital Nacional
Dos de Mayo.

3. Medico asistente del Servicio de Pediatria del Hospital Nacional Dos de
Mayo.

4. Medico asistente del Servicio de Emergencia y Shock Trauma del
Hospital Nacional Dos de Mayo.

of 1990 to 2014 in the Hospital Nacional Dos de Mayo from
which we excluded 4 by not showing photographic records
were collected. Of the 7 cases studied, one corresponded
to circumscribed morphea; five a linear morphea, within
which included two cases of Parry-Romberg syndrome
who were followed from the beginning of his illness; a
mixed morphea and one to pansclerotic morphea; 71 %
of all cases corresponded to the female sex, the age of the
patients ranged from 10 to 23 years and the average time
of evolution of his disease from the time of diagnosis was
3,9 years. Five of the patients presented a positive evolution
with partial remission of the disease and two patients, with
Parry-Romberg syndrome, died of complications associated
with the neurological compromise.

Key worbs: localized scleroderma, morphea.
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INTRODUCCION

La esclerodermia localizada o morfea es una entidad
inflamatoria del tejido conectivo sin compromiso
sistémico, de origen poco conocido, y que forma parte
de las enfermedades del coldgeno. Se caracteriza por
fibrosis de curso crénico y progresivo a nivel de piel
y tejidos subyacentes. Clinicamente presenta en su
fase inicial placas eritematovioldceas que se tornan
escleréticas hipopigmentadas o hiperpigmentadas. Se
diferencia de la esclerodermia sistémica por la ausencia
de esclerodactilia, fendmeno de Raynaud, anomalias
en los capilares del lecho ungueal y de compromiso de
afectacion de érganos internos.'

La incidencia de la esclerodermia localizada se estima
en 0,7 a 2,7 por 100 000 personas, con predominio para
el sexo femenino de 2,6-6:1. Afecta a todos los grupos
étnicos, sin embargo, es mds frecuente en la raza blanca.
Se observa en todas las edades, el pico en los nifios estd
entre los 2 y 14 afios y en los adultos, entre los 40 y
50 afios de edad.*® La prevalencia de la esclerodermia
localizada varia de acuerdo al tipo de presentacion
clinica. La esclerodermia localizada de tipo lineal es
mds frecuente en nifios y la circunscrita en adultos. Se
ha reportado en estos pacientes predisposicion familiar
a enfermedades inmunoldgicas como tiroiditis de
Hashimoto, alopecia areata, vitiligo y diabetes tipo 1.2

La patogénesis subyacente de la esclerodermia
localizada es poco conocida, sin embargo, se postula
que se inicia por dafio vascular que culmina con un
desequilibrio entre la produccién y la eliminacion de
coldgeno por parte de los fibroblastos. Tienen gran
importancia el factor de crecimiento transformador beta
(TGF-P), la participacién de los linfocitos T CD4+ y el
aumento de las interleucinas (IL) 2 y 4.°

También existen diversos factores desencadenantes. Se
ha reportado y estudiado la aparicion de lesiones asociada
a traumatismos locales, posradioterapia, infecciones
virales como Epstein-Barr, varicela e infecciones
bacterianas por Borrelia  burgdorferi, aplicacion
por vacuna de bacilo de Calmette-Guerin (BCG) y
enfermedades autoinmunes.'”’® Cuenta con mayor
evidencia la exposicion a farmacos como bleomicina,
D-penicilamina, vitamina K, L-5 hidroxitriptéfano
asociado a carbidopa, balicatib y pentazocina.**

Actualmente, se resalta el rol del microquimerismo en
la morfea, debido a estudios de biopsia realizadas en las
cuales se encontrd la presencia de células quiméricas
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que sugieren un posible papel en la patogénesis de esta
enfermedad,”'® de manera similar a enfermedades como
dermatomiositis juvenil, lupus neonatal, sindrome de
Sjogren y la esclerodermia sistémica.'!

Segtin la clasificacion propuesta por Laxer y Zulian, en
2006, la morfea o esclerodermia lineal se clasifica, de
acuerdo a la profundidad y la extension de la fibrosis, en
circunscrita, lineal, generalizada, panesclerética y mixta
(Tabla 1).

A nivel histoldgico se caracteriza por el incremento
de depésito de coldgeno con infiltrado perivascular
de linfocitos, eosindfilos y plasmocitos en la dermis
reticular; en estadios mas tardios es caracteristica la
ausencia de células inflamatorias, atrofia de gldndulas
ecrinas 'y disminucién de vasos sanguineos. La
esclerodermia localizada y la sistémica comparten las
mismas caracteristicas histopatoldgicas. Es por esto
que su diagndstico se basa en la historia clinica y el
examen fisico. Puede ser de utilidad para diferenciar la
esclerodermia localizada de la esclerodermia sistémica
la positividad a anticuerpos antihistona (47 %), anti-
ADN monocatenario (50 %) y antitopoisomerasa II
(76 %)_12—15

Entre las complicaciones usualmente encontradas en la
esclerodermia localizada estdn los sintomas sistémicos
como mialgias, artralgias y fatiga, comunes en la de
tipo generalizada. Mientras que las manifestaciones
neuroldgicas son mds comunes en la de tipo en golpe
de sable o la atrofia hemifacial progresiva; estds pueden
incluir convulsiones, cefaleas, neuropatias periféricas,
malformaciones vasculares y vasculitis en el SNC.

Tabla |. Criterios diagnosticos de Cush, 1987.

® Criterios mayores

Fiebre mayor o igual a 39 °C

Artralgias o artritis

Factor reumatoide menor de 1:80

— Anticuerpos antinucleares menor de 1:100
® Criterios menores

— Leucocitosis menor de |5 000/mm?

— Exantema evanescente

— Pleuritis o pericarditis

- Hepatomegalia / esplenomegalia

— Linfadenopatia

® Diagnostico: 5 criterios: 3 mayores y 2 menores
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Ademds, se pueden encontrar discrepancias en el
tamafio de las extremidades, contractura articular y
atrofia muscular cuando se encuentra afectados las
extremidades 2'¢!

Las lesiones por esclerodermia localizada tienden a la
regresion alos 3 a 5 afios y a dejar lesiones pigmentarias
y cambios atrdficos. Las diferentes opciones de
tratamiento estdn principalmente enfocadas a las
lesiones activas. La evidencia cientifica apoya el uso
de metotrexato en asociacién con corticoides (nivel
de evidencia IIB), se considera actualmente la primera
linea de tratamiento, especialmente en los tipos lineal,
generalizado y profundo. El tacrolimis topico mejora
significativamente los casos de tipo circunscrito (nivel
de evidencia IB). Se ha demostrado la efectividad de la
fototerapia, sin encontrarse diferencias entre la terapia
con rayos UVB de banda estrecha y rayos UVA a dosis
bajas (nivel de evidencia IB).>*%2%

Se hace una revision de casos correspondiente a cada
tipo de morfea localizada segin la clasificacion antes
descrita.

METODOLOGIA

Se realizd un estudio observacional retrospectivo
que comprendié a pacientes con diagndstico de
esclerodermia localizada en el Hospital Nacional Dos
de Mayo (centro de referencia de tercer nivel) entre
1990 y 2014. Se recolectaron historias clinicas con
diagnostico de esclerodermia localizada que contaran
con datos epidemioldgicos, clinicos, histopatologicos
y de autoanticuerpos (ANA, ENA). Se excluyeron los
casos con historia clinica incompleta.

Se registraron los siguientes datos de las historias
clinicas: sexo, edad de inicio de la enfermedad y de
diagnéstico, tipo de esclerodermia localizada, factor
desencadenante, tratamiento recibido y evolucion.

DESCRIPCION DE LOS CASOS

MORFEA CIRCUNSCRITA. Caso 1

Paciente mujer de 16 aflos, natural y procedente de
Lima, sin antecedentes de importancia refiere hace 3
meses la aparicion progresiva de una lesién tipo placa
indurada localizada en cuello debajo del borde lateral
mandibular, brillante a la puesta de luz, no dolorosa
(Figura 1). Al estudio anatomopatoldgico se evidenci6
en dermis reticular engrosamiento de fibras de coldgeno
sin compromiso del tejido adiposo.

Figura |. Lesion tipo placa, indurada, brillante a la luz.

ESCLERODERMIA LINEAL. Caso 2

Pacientes mujer de 19 afios, natural y procedente de
Cusco, inicia enfermedad de forma insidiosa y curso
progresivo a los 14 afos luego de un traumatismo
facial. En el examen fisico, se encontraron maculas
atréficas hiperpigmentadas localizadas en la hemicara
izquierda de forma lineal algunas confluentes con
marcada disminucion de tejido subcutdneo a nivel de
lesiones; se palpan zonas de piel adherida a planos
dseos. Asimetria facial (Figura 2).

Exdmenes de laboratorio y radiodiagndstico sin
alteraciéon. VSG, 30 mm/h. La histologfa mostrd
una epidermis aplanada, con discreta degeneracion

Figura 2. Lesion esclerosada de forma lineal en hemicara izquierda.
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vacuolar de la basal, aumento de pigmento meldnico,
coldgeno condensado y horizontalizado. Actualmente
en tratamiento con aloe tépico y vitamina E. Evolucién
estacionaria.

Caso 3

Varon de 10 afios, nacido y procedente de Lima, refiere
el inicio de su enfermad hace 6 meses, insidioso y
curso progresivo, caracterizado por pigmentacién y
"adelgazamiento" de hemicara derecha.

En el examen fisico se encuentran lesiones maculares
hiperpigmentadas localizadas en hemicara de piel con
aspecto de papel de cigarrillo, disminucién marcada
de tejido celular subcutdneo en hemicara derecha,
retraccion de comisura labial y dngulo ocular externo
derechos, que producen limitacion funcional en ambos,
asociados a leve prurito esporddico (Figura 3).

Exdmenes de laboratorio sin alteracion hematoldgica
ni bioquimica, ni de radiodiagnéstico. La histologia
mostré un aplanamiento epidermal, horizontalizacion
del coldgeno, aumento del pigmento de la basal.

Se inicié tratamiento con penicilina benzatinica y
corticoides tdpicos.

Figura 3. Lesiones maculares hiperpigmentadas localizadas en la
hemicara derecha. Se observa retraccion de comisura labial.

28 Rev Soc Peru Med Interna 2015; vol 28 (1)

HEMIATROFIA FACIAL PROGRESIVA
(SINDROME DE PARRY-ROMBERG) Caso 4

Varén de 20 afios de edad, natural de Quillabamba
(Cusco). Refiere que a los 8 aflos de edad presenta
desprendimiento facil del cabello de la linea media de
la regién frontal, y es diagnosticado de esclerodermia
lineal. Luego, en forma progresiva, se produjeron
cambios consistentes en hemiatrofia facial izquierda,
con extension a la region parietal sagital. A los 10 afios
presentd su primera crisis convulsiva, con pérdida del
estado de conciencia y contracciones ténico clonicas
generalizadas. Las crisis remitieron en los tres meses
siguientes con la administracion de carbamazepina. Sin
embargo, la frecuencia de las crisis aumento a seis por
mes durante los siguientes tres afios y, luego, fueron de
presentacion diaria en los dos afios siguientes.

Al examen fisico, el paciente presentd considerable
hemiatrofia facial, con impresién de hundimiento de
las estructuras 6seas de la hemicara izquierda, la piel
brillante, adherida a estructuras éseas y atrofia de la
piel del ala de la nariz, los labios y el menton ipsilateral.
Existia franca alopecia con extension lineal medial
frontoparietal vecina a la sutura lambdoidea (Figura
4A). La exploracion neuroldgica reveld un buen estado
de vigilia, moderado defecto cognitivo, las pupilas
isocéricas de 3 mm y normorreactivas. Los exdmenes
de laboratorio fueron normales

La resonancia magnética (RM) mostrd la extensa
atrofia de la piel, del tejido celular subcutdneo, de la
musculatura facial, del cartilago y de los cornetes de
la nariz; el proceso atréfico se extendia hasta la region
frontoparietal medial. Ademds, se evidencié atrofia
grave de la duramadre en la convexidad frontoparietal,
en el parénquima cerebral se observd la presencia de
una extensa formacién macroquistica en la sustancia
blanca del polo de la quinta circunvolucidon temporal,
con extension a la region occipital y dilatacion marcada
del ventriculo correspondiente. Fue diagnosticado por
el servicio de Neurologia como leucoencefalopatia
quistica cerebral (Figura 4B-C).

Después de 10 afios del inicio de las de crisis
convulsivas, el paciente ingresd en estado epiléptico,
a pesar del tratamiento. El paciente fallecié por paro
cardiorrespiratorio.
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Figura 4.A. Hemiatrofia facial izquierda y piel hiperpigmentada adherida
a estructuras osea. B. Imagenes de Resonancia magnética donde se
muestra hemiatrofia facial frontal con extension parietal. C. Formacion
quistica en la sustancia blanca del hipocampo. La flecha seala atrofia
de la duramadre.

Caso 5

Paciente de sexo femenino de 10 afios de edad, natural
y procedente de Cusco. Inicia enfermedad a los dos
afios con caida facil de cabello en la zona frontal media,
progresivamente presentd lesiones esclerosadas en
dicha region y en toda la hemicara izquierda. Ademds
la madre refiere que presenté pérdida progresiva de
la vision. A los 6 afios de edad, inicia convulsiones
tonico clénicas generalizadas, motivo por el cual es
hospitalizada en diversas oportunidades en el Servicio
de Pediatria.

Al examen fisico, se evidencia piel tibia, eldstica
y turgente, con lesién esclerosada en hemicara
izquierda y alopecia cicatricial (Figura 5). Al examen
oftalmoldgico presentd uveitis, midriasis bilateral y
pérdida casi total de la vision del ojo izquierdo.

Recibid tratamiento anticonvulsivante con carbama-
zepina, que control6 los sintomas por cuatro afios. A
los 11 afios las crisis convulsivas se hicieron constantes
y presentd status epiléptico refractario a diazepam
intravenoso y amital sdédico, que la llevd a paro
cardiorrespiratorio.

Exdmenes auxiliares: serologia Elisa para borrelia IgM,
1/640; ANA 1/16 con patrén homogéneo; IgA, 145;
IgG,2000; 1gM, 470; C3,53 mg/dL. VDRL, anticuerpo
antifosfolipidico lipico y células LE negativos. EEG
anormal. Biopsia de lesion cutdnea, esclerodermia;
cultivo de lesion cutdnea positivo a Borrelia sp.

La TAC cerebral demostrd atrofia cerebral difusa a
predominio del hemisferio izquierdo.

Figura 5. Lesion esclerosada en hemicara izquierda y alopecia cicatricial.
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MORFEA PANESCLEROTICA DE LA INFANCIA. Caso 6

Mujer de 14 afios de edad, procedente y natural de
Loreto con tiempo de enfermedad de un afio, de
inicio insidioso y curso progresivo, sin antecedentes
de importancia. El cuadro se inici6 con debilidad
generalizada a predominio de miembros inferiores,
ademds de mialgias y artralgias. Hace seis meses
manifesté la aparicion de mdculas eritematosas en
cara y extremidades que progresivamente se tornaron
brunas, acompaiiadas de resequedad. Refirié ademads
disminucidn progresiva de fuerza en extremidades con
limitacion en abduccidon de ambos hombros, extension
de codos, flexion y extension de muiiecas y movilizacion
de tobillos, dichas limitaciones se asociaron a dolor.
Los demds sistemas no mostraron alteracion.

Al examen fisico, presentdé mdculas hiperpigmentadas
y escamosas localizadas en las regiones frontal, malar

y retroauricular y en las extremidades, con respeto de
las regiones tordcica y abdominal. A la palpacion se
aprecia endurecimiento del tejido celular subcutdneo
acompafiado de dificultad para su pinzamiento, signo
marcado en miembros inferiores (Figura 6 A-D).

A los exdmenes de laboratorio, VSG 110 mm/h;
LDH, CPK-MB y CPK total elevados. Factor
reumatoideo < 8,6, ANA 1/640 con patrén homogéneo
y reactivo al niicleo; anti-ADN y ENA negativos. Los
resultados del examen parasitologico directo y por
cultivo dieron negativo asi como el BK en esputo.

MORFEA MIXTA. Caso 7

Paciente mujer de 23 afios de edad natural de Lima,
con tiempo de enfermedad de un afio. Presenta lesiones
maculares hipopigmentadas e hiperpigmentadas,
induradas y localizadas en todo el miembro superior

Figura 6.A, By C. Lesiones escleroticas hiperpigmentadas y discromicas. D. Biopsia de piel, tincion tricromica: Presencia de abundante colageno en dermis
y ausencia de anexos cutaneos.
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Figura 7. A. Lesion atrofica hiperpigmentada y deprimida en menton. B y C. Lesiones maculares discromicas en torax anterior y extremidades.

izquierdo y en la parte superior del térax anterior,
que siguen un trayecto lineal de color marrén
negruzco, asintomdtica (Figura 7 B-C). Manifiesta
una ligera e incdmoda sensacion de tirén en la lesion
del térax. Ademds, presenta una lesion atrdfica, de
un mes de evolucion, hiperpigmentada no indurada
y deprimida en el mentén, de aproximadamente
I cm de didmetro, asintomdtica (Figura 7A). En los
exdmenes de laboratorio: ANA positivo de patron
nucleolar homogéneo 1/100; ENA Jo-1 positivo alto.
El resultado de biopsia concluyd esclerodermia. Recibe
triancinolona intralesional con evolucién favorable.

DISCUSION Y RESULTADOS

Se encontraron 11 casos de esclerodermia localizada
en el perfodo de estudio de 1990 a 2014 en el Hospital
Nacional Dos de Mayo; sin embargo, fueron incluidos
solo 7, debido a que las historias clinicas restantes
se encontraban incompletas. De los 7 casos de
esclerodermia localizada, 71,4 % correspondié al sexo

femenino. La edad de los pacientes se encontrd entre
los 10 y 23 afios. El tiempo de evolucion de enfermedad
promedio, al momento del diagnéstico, fue de 3.9 afios.
Un solo caso correspondi6 a morfea circunscrita; cinco,
a morfea lineal; una, a morfea mixta y una a morfea
panesclerdtica.

Es importante resaltar la poca frecuencia de casos de
esclerodermia localizada en Pert, lo que se traduce en
el poco conocimiento con respecto a la epidemiologia,
caracteristicas clinicas y tratamiento en trabajos
de investigacion en el pais. Sin embargo, se han
presentado algunos reportes de casos que han aportado
al conocimiento de esta entidad en el pafs.'>!7:18:25:2

El presente trabajo de investigacién confirmé el
predominio del sexo femenino en la esclerodermia
localizada con una relacion de 2,5:1. Los casos en edad
pedidtrica se presentaron entre los 2 y 14 afios lo que
corresponde con el pico usual encontrado en la literatura
mundial, sin embargo, se encontraron mas casos en
adultos jovenes con una edad de inicio en entre los 20
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y 23 afios. Cabe resaltar que solo en dos casos, el inicio
de la enfermedad se asoci6 a factores desencadenantes:
traumatismo e infeccién por Borrelia sp.

Los farmacos usados con mayor frecuencia en esta
afeccion fueron los corticoides tpicos e intralesionales;
no se describid el uso de metotrexato, tacrolimuis o
fototerapia.

A pesar de ser una entidad que normalmente no ocasiona
sintomas sistémicos graves, pueden presentarse casos
letales por complicaciones principalmente neuroldgicas.
En la presente serie de casos, se encontré que 71,4 %’
de los pacientes presentaron buena evolucién con
remision parcial de la enfermedad. Mientras que 28,6 %
presentaron complicaciones asociadas a afectacion
neurolégica por esclerodermia localizada tipo lineal en
cabeza, que llevaron al fallecimiento de los pacientes.

En conclusién, a pesar de ser la esclerodermia
localizada una enfermedad poco frecuente en Perd,
no debe ser desestimada, debido a la gran repercusion
psicolégica y funcional que puede tener en los pacientes.
Adicionalmente, las complicaciones neuroldgicas que
se observan en la esclerodermia localizada de tipo lineal
en cabeza pueden tener altos porcentajes de letalidad.
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