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RESUMEN

Introduccidn: El patrén de reaccién liquenoide es comun en disimiles enfermedades, de ahi la
importancia del empleo de criterios histopatoldgicos precisos en el diagndstico diferencial y una
adecuada correlacién clinicopatoldgica.

Objetivo: Correlacionar los planteamientos clinicos con el diagnéstico histopatoldgico de las
enfermedades en piel con patrén liqguenoide en el Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera",
durante el afio 2016.

Métodos: Se realizd un estudio transversal que incluyé 93 biopsias. Se exploraron variables
demogréficas, clinicas e histopatoldgicas. Se emplearon porcentajes y se evalud la concordancia entre
el diagnéstico clinico e histolégico, mediante el indice Kappa.

Resultados: Se obtuvo que el 62,3 % de los casos eran mujeres y la edad media fue de 48,8 afios. Las
lesiones fueron localizadas en un 63,4 % y de tipo placa en un 33,3 %. La dermatitis liquenoide
superficial se presentd en el 49,4 % de los pacientes y predomind el diagndstico de lupus con 19 casos.
En el 72,1 % de los diagnodsticos se encontrd concordancia mejor en el lupus con un kappa de 0,77.
Conclusiones: Se concluye que la reaccion liguenoide en el periodo estudiado se caracterizé por
aparecer con mayor frecuencia en pacientes femeninas, blancas, y entre la cuarta y quinta década de
vida, correspondiente a las grandes series presentadas. Ademas, de la correcta caracterizacidon
clinicopatoldgica es importante destacar la compleja asociacidon que presentan con respecto a otras
entidades y su importancia para el correcto diagndstico y tratamiento del patrdn liquenoide.

Palabras clave: Liquen plano; lupus eritematoso sistémico; histotologia; patologia; erupciones
liguenoides.

ABSTRACT

Introduction: The lichenoid reaction pattern is common in dissimilar diseases, hence the importance of
using precise histopathological criteria for the differential diagnosis as well as an adequate
clinicopathological correlation.

Objective: To determine the correlation between clinical approaches and the histopathological
diagnosis of skin diseases with lichenoid pattern at the "Dr. Enrique Cabrera" Teaching General
Hospital in 2016.

Methods: A cross-sectional study that included 93 biopsies was carried out. Demographic, clinical and
histopathological variables were explored. Percentages were used and the concordance between the
clinical diagnosis and the most frequent histological diagnoses was evaluated using the Kappa index.
Results: The results showed that 62.3 % of the cases were women and the mean age was 48.8 years.
The lesions were localized in 63.4 % of the cases, and plaque type was reprted in 33.3 % of the
patients. Superficial lichenoid dermatitis was present in 49.4 % of the patients and the diagnosis of
lupus predominated in 19 cases. Concordance was found in 72.1 % of the diagnoses, being better in
lupus with a Kappa of 0.77.

Conclusions: The lichenoid reaction was characterized by appearing more frequently in female, white
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patients and in the fourth decade of life. The lesions were mostly described as localized plaques. Lupus,
lichen planus and toxic drug dermatitis predominated among the diseases presenting with a lichenoid
reaction, confirming the clinical diagnosis in more than half of the cases.

Keywords: Lichen planus; systemic lupus erythematosus; histology; pathology; lichenoid eruptions

INTRODUCCION

La piel es el 6rgano de mayor extensién en la economia del cuerpo humano y su estructura esta disefiada
para cumplir funciones vitales en la homeostasis del organismo, sobre todo en lo referente a su relacién
con el medio externo. Su estructura y funcién, especialmente protectora es el resultado de su adaptacion
a lainfluencia de un medio ambiente nocivo cambiante, que impone el desarrollo de influencias externas
e internas desafiantes como la exposicidn creciente a la energia radiante, ademas del amplio desarrollo
de la industria farmacéutica, con nuevos productos potencialmente adversos, entre otros factores.

En tales condiciones, cada especialista en dermatologia enfrenta en su practica clinica un extenso y
heterogéneo grupo de enfermedades, con caracteristicas morfologicas que muchas veces permiten un
diagndstico preciso y en otros casos, de superposicion de hallazgos o expresion atenuada de sus rasgos,
que pueden oscurecer su identificacion.!)

Para su confirmacion, el diagndstico histopatoldgico de las enfermedades de la piel es muchas veces
imprescindible. La realizacion de la biopsia es sencilla, ya que la piel es un drgano accesible en toda su
extension. La biopsia de la piel en las enfermedades inflamatorias, constituye una de las muestras mas
comunes en los laboratorios de anatomia patoldgica y se ha multiplicado en los Gltimos afios.?)

El diagndstico certero en este vasto campo, precisa de una metodologia de rigor cientifico y la estrecha
colaboracién de los dermatélogos con los histopatdlogos. De esta relacion surge la
Dermatohistopatologia, una disciplina que combina el aspecto macroscépico o clinico con los hallazgos
microscdpicos para el diagndstico definitivo de las enfermedades cutdneas.®®

Clasicamente, el diagndstico histopatolégico de las enfermedades inflamatorias de la piel ha sido
considerado como la mitad mas dificil de la Dermatopatologia, dentro de la dicotomia patoldgica de
inflamacién frente a neoplasia. De hecho, muchos patélogos se sienten seguros y confortables con sus
diagnésticos histopatoldgicos en las biopsias de neoplasias cutaneas -tanto benignas como malignas- y
sin embargo. expresan su frustracidén, en su informe histopatoldgico puramente descriptivo de un
proceso inflamatorio que afecta a la piel, sin poder ofrecer un diagnéstico concreto.®

Es verdad que el diagndstico histopatoldgico especifico de muchas dermatitis (procesos inflamatorios de
la piel) requiere la ayuda de las caracteristicas clinicas de las lesiones (localizacién, morfologia clinica,
lugar de la biopsia, tiempo de evolucidn de las lesiones, diagndstico clinico, tratamientos previos
administrados, etc.), porque dermatitis muy dispares pueden mostrar un patrdn histopatolégico muy
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similar. Pero no es menos cierto que un estudio detallado de los hallazgos histopatolégicos presentes en
una biopsia cutanea de una dermatitis teflida con hematoxilina-eosina, se analiza primero el patrén de
distribucién del infiltrado inflamatorio, con respecto a los plexos vasculares de la dermis, y después la
composicion de ese infiltrado. Este proceder permite en muchos casos obtener un diagndstico tan
especifico y concreto como en el caso de una neoplasia cutdnea.*>®

Una de las mayores dificultades para hacer un diagnéstico especifico, es la informacién requerida para
hacer este, y es frecuentemente incompleta. Aun, el estudio histolégico es uno de los medios de
diagnéstico mas valioso, en Dermatologia, pero tiene sus limitaciones. Pocas dermatosis inflamatorias
se asocian con regularidad a un cuadro patognomaonico. En cambio, con mucha frecuencia, los hallazgos
suelen ser simplemente sugestivos o inespecificos.

El término botanico liquen (del latin lichen y este a su vez del griego) es definido por el Diccionario de la
Real Academia como:”) organismo resultante de la simbiosis de hongos con algas unicelulares, que
crecen en sitios humedos, extendiéndose sobre las rocas o las cortezas de los arboles , en forma de
hojuelas o costras grises, pardas, amarillentas o rojizas. Esto ha sido aplicado a enfermedades de la piel
con escamas secas, tales como "pitiriasis liquenoides" o "liquenificacion". Sin embargo, el prototipo de
un liquen de la piel es el liquen plano (liquen ruber planus).®

Denominar una erupcion liquenoide, significa que se parece al liguen plano. Esta es una reaccién
histologica que es tipicamente expresada en la pdpula y la placa. La reaccién tisular liquenoide es
también encontrada en otras dermatosis nosolégicamente no relacionadas, tales como liquen nitidus,
lupus eritematoso y algunas queratosis solares. También en las erupciones liquenoides por drogas y
eritema discromico perstans. Ademas, esta se mezcla con la reaccion tisular que caracteriza varios tipos
de poiquilodermias, un término aplicado a un cuadro clinico que combina cuatro cuadros: telangiectasia,
hiperpigmentacion, despigmentacion y atrofia, con una distribucién moteada.

La "reaccion tisular tipo liquen plano" ha sido reciente descrita de forma reciente, en la reaccidn injerto
contra huésped. La correlacién clinicopatolégica es mucho mas esencial en este campo que en otros
patrones de reaccion y la determinacion del diagndstico puede ser un proceso mas dificil, estimulante y
en fin gratificante.(®?

Los médicos patdlogos llegan a un diagndstico histolégico definitivo mediante el estudio del patrén de
reaccion tisular, del patrén de inflamacion y de la descripciéon clinica que el médico dermatélogo les
proporciong.10:11,12.13)

En la institucién estudiada, la demanda de diagndsticos histopatolégicos por parte del Servicio de
Dermatologia es creciente. Por otro lado, se reconoce la importancia de la labor de especialistas en
patologia, en el momento de establecer un diagnéstico definitivo de las patologias cutaneas. El estudio
histopatoldgico es una herramienta diagndstica importante en dermatologia. 14

A pesar de lo planteado, no se tiene conocimiento de investigaciones realizadas que permitan conocer
la incidencia de los resultados en las biopsias cutdneas realizadas, en funcion del patrén de reaccién
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tisular encontrada, los diagndsticos histopatoldgicos definitivos y su correlacidn con el diagndstico clinico
realizado de forma previa por el dermatdlogo.

El objetivo de este estudio es correlacionar los planteamientos clinicos con el diagndstico histopatoldgico
de las enfermedades en piel, con patrén liguenoide en el Hospital General Docente "Dr. Enrique
Cabrera".

Correlacionar los planteamientos clinicos con el diagndstico histopatoldgico de las enfermedades en piel
con patron liquenoide en el Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera", durante el aiio 2016.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo de corte transversal en las biopsias de patologia no tumoral de la piel,
gue presentaran un patron de reaccion liquenoide por microscopia dptica, durante el aio 2016, con una
operacionalizacion de las variables mediante tablas, en relacion con la dimension sociodemografica,
presentacién clinica de la enfermedad, variable histopatolégica, y concordancia clinicohistopatoldgica,
en el Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera".

Con un universo constituido por todas las biopsias de piel con patologia no tumoral, evaluadas en el
Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera", durante el periodo
senalado. De las cuales, la muestra fue conformada por un total de 93 biopsias de piel con patologia no
tumoral que se recepcionaron en el Departamento de Anatomia Patoldgica del Hospital General Docente
"Dr. Enrique Cabrera", en el periodo de estudio y en las que se determind histoldgicamente un patrén
de reaccion liquenoide.

Los datos fueron analizados en una base de datos creada en el paquete estadistico SPSS version 21 para
su procesamiento estadistico.

Se realizé un andlisis estadistico y se utilizé medidas de resumen para variables cualitativas (porcentajes)
y cuantitativas (media y desviacién estandar). Con el fin de evaluar la concordancia entre el diagndstico
clinico y el histopatoldgico de las tres diagndsticos histopatolégicos mas frecuentes (liquen plano, Lupus
eritematosos sistémico y reacciones de hipersensibilidad) se utilizé el andlisis estadistico Kappa simple
para variables dicotémicas con un nivel de significacidon de significativa de: 0,05. Esta prueba permitié
valorar la concordancia mas alla de la esperada por efecto del azar.

Durante el desarrollo del estudio, se siguieron los principios éticos para las investigaciones médicas en
seres humanos, enunciados en la Declaracion de Helsinki. El presente trabajo de investigacidn se justifica
con posibilidades razonables, en que la poblacién podra beneficiarse de sus resultados.

RESULTADOS
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En el Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera", durante el
ano 2016, se encontré que la distribucidn por edad y sexo de los pacientes tuvo predominio del sexo
femenino en el 62,3 % de los casos estudiados. Respecto a la edad el grupo mas representado con 41 -
50 aios. El predominio del sexo femenino se mantuvo en todos los grupos de edades. La media de edad
de la muestra fue de 48,8 afios con una desviacion estandar de: 16,4.

Se consignd el color de la piel, donde se encontré predominio de pacientes de piel blanca con el 74,2 %,
mientras que los mestizos ocuparon el segundo lugar con el 14 %.

Para la distribucion de pacientes estudiados de acuerdo a su extensién de lesiones cutaneas, se encontré
de forma localizada a 59 casos, que representan el 63,4 % del total, asi como diseminadas con 22 (23,6
%), generalizadas 9 (9,7 %) y universales 3 (3,3 %).

A su vez, la frecuencia en relacion a la lesidon elemental predominante fue tipo placas, la cual se reportd
en el 33,3 % de los casos estudiados. Se describe la presencia de papulas en el 31,2 % y de maculas en el
29 %. No debe olvidarse que casi siempre las placas son agrupaciones de papulas. Otras lesiones
elementales tales como ampollas, vesiculas y nddulos, se presentaron con menor frecuencia. Resulta
necesario destacar que en dos casos no se recogio este dato.

Con posterioridad, se consignd la incidencia numérica de diagndsticos realizados clinicamente por
paciente. En la mayor parte de las boletas aparecieron dos diagndsticos clinicos (52,6 %), mientras que
en el 36,6 % aparecian tres.

Por otro lado, la distribucion segin tiempo de evolucion. De las 93 biopsias estudiadas, el 38,7 % de las
lesiones tenia un tiempo de evolucién mayor de 6 meses, mientras que el 35,5 % habia evolucionado
entre 1y 6 meses. En un porcentaje no despreciable de casos (3,2 %), no se recogio esta informacion.

Como se observa en la tabla 1, referida a la distribucion de pacientes de acuerdo a patrén liquenoide, se
encontrd un predominio del patrén liquenoide superficial, el cual representd el 49,4 % del total de casos
estudiados. Por su parte, la dermatitis de interfase vacuolar se presentd en 23 biopsias, para un 24,8 %
y la dermatitis espongiodtica con un 21,5 %. El resto de los patrones liquenoides se presentaron con
frecuencias relativas menores de 10 %.

Tabla 1. Pacientes estudiados segln patrén liquenoide

Fatron liquenoide n % (n = 93)

Dermatitis liquenoide 46 49 4
superficial

Dermatitis interfase vacuolar 23 24,8
Dermatitis espongidtica 20 21,5
Dermatisis psoriatica liquenocide superficial 3 3,2
Dermatitis psoridtica liguenoide superficial y 1 1,1
profunda

Pagina 427

Este es un articulo en Acceso Abierto distribuido segun los términos de la Licencia Creative Commons

Atribucion—No Comercial 4.0 que permite el uso, distribucién y reproduccién no comerciales y sir
BY _NC restricciones en cualquier medio, siempre que sea debidamente citada la fuente primaria de publicacién.



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es
https://revcalixto.sld.cu/index.php/ahcg/article/view/e1151/956#tabla1

Arch Hosp Univ "Gen Calixto Garcia” ISSN 2707-9120

En la tabla 2 se muestra la distribucion de los diagndsticos histoldgicos, los cuales fueron diversos, al
presentarse un total de 21. Los mas frecuentes resultaron ser el lupus eritematoso con el 20,4 %, el
liquen plano, con el 18,3 % y la dermatitis toxicomedicamentosa con el 11,8 %. La reaccién de
hipersensibilidad y el liquen simple crénico se presentaron con frecuencias absolutas de siete casos.

Tabla 2. Pacientes estudiados segun diagndstico histopatoldgico

Diagnéstico histopatoldgico N % (n=293)
Lupus eritematoso 19 20,4
Liquen plano 17 18,3
Dermatitis toxico medicamentosa 11 11,8
Reaccion hipersensibilidad 7 7.5
Liquen escleroatréfico 2 2,15
Dermatitis fotoalérgica 2 2,15
Penfigoide 1 1,1
Dermatitis liquenoide crénica 3 3,15
Dermatitis alérgica de causa externa 4 4,3
Dermatitis alérgica crénica con 2 2,15
liquenificacion

Dermatitis liquenoide de eticlogia toxica 1 1,1
Eritema multiforme 1 1,1
Liguen simple 7 7.5
Pitiriasis liquenoide 1 1,1
Queratosis liquenoide 4 4.3
Amiloidosis liquenoide 1 1,1
Eritema discromico perstans 2 2,15
Dermatitis psoriasiforme liquenocide 1 1,1
Poroqueratosis actinica 2 2,15
Liquen estriado 1 1,1
Micosis fungoide 4 4.3

Ademas, se muestra la concordancia existente entre el diagndstico clinico e histopatolégico. Como se
puede apreciar en el 72,1 % de las biopsias estudiadas se pudo confirmar el diagndstico clinico reportado
en la boleta mientras que en 26 casos esto no fue asi.

Las tablas 3,4 y 5 muestran el analisis de la concordancia con el indice de Kappa para los tres diagndsticos
mas frecuentes. Con relacidon al lupus eritematoso se encontré que en el 74 % de los pacientes se
confirmé el diagndstico presuntivo de Lupus, mientras que se rechazé en el 26 %. Esto representd un
indice de Kappa que se considera excelente, al superar el 0,75.
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Tabla 2. Concordancia clinico-patolégica para el diagndstico de Lupus eritematoso

Diagndstico clinico de Lupus Diagnostico histopatoldgico de Lupus
Si Mo Total
M 0o M %
Si 17 74 G 26 23
Mo 2 3 68 a7 70
Total 19 20,4 74 79,6 o3

Por otro lado, con respecto al liquen plano este indice fue excelente por estar por encima de 0,75.

Tabla 4. Concordancia clinico-patolégica para el diagndstico de Liquen plano

Diagnéstico clinico de liquen plano Diagnostico histopatologico de liquen plano
Si Mo
# %o # %o Total
Si 16 47 18 53 34
Mo 1 2 58 S8 59
Total 17 18 76 82 93

La tabla 5 se muestra la dermatitis toxicomedicamentosa, la cual fue el diagnosticada clinicamente en

siete casos, y finalmente comprobada en seis casos -para un 85,7 %-, al rechazarse en el 14,3 %. Por el
contrario, se confirmé en cinco biopsias, en las que no se documentd este diagndstico clinico. El indice
Kappa encontrado para este diagndstico fue de 0,3, lo cual se considerd malo.

Tabla 5. Concordancia clinico-patolagica para el diagndstico de dermatitis toxico-medicamentosa

Diagndstico clinico Dermatitis téxico-medicamentosa/Diagnéstico histopatoldgico

Si Mo Total
# %o # %o
Si ] 85 1 14,3 7
Mo 5 5.8 81 04,2 g6
Total 11 11,8 82 88,2 o3

DISCUSION

Los resultados con respecto a predominio etario y sexo femenino concuerdan con las grandes series
internacionales, por otro lado, recordar que la reaccion liquenoide se puede desencadenar por diversos
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estimulos. No obstante, de manera general, sucede que las células de Langerhans activadas liberan
interleukina - 1(IL-1) y Factor de necrosis tumoral a (TNF-a); se movilizan hacia la membrana basal, la
atraviesan y una vez en la dermis se introducen en los vasos linfaticos. El cual llega al ganglio y contactan
con los linfocitos T (LT) Naive, que tiene el receptor antigénico complementario al antigeno que procesé
la célula de Langerhans. Se produce la activacion clonal de los LT con un perfil de citoquinas (T1) (INF-y,
TNF-B) e IL-2; inicialmente CD4 + y CD8 +.(16:17.18)

Aunado a ello, los linfocitos presentan moléculas en su superficie que los direccionan nuevamente hacia
la epidermis ("homingreceptors") CLA, CCR4 y LFA-1. En la epidermis, los queratinocitos activados
expresan MHC-Il e ICAM-1 vy liberan IL8, atrayendo linfocitos (infiltrado en banda). Los LTc liberan
citoquinas (INF-y y TNF), perforinas y granzimas que inducen apoptosis a los queratinocitos.

Los pacientes con el color de la piel blanca representaron el 74,2 %. De acuerdo con las series mundiales,
son los pacientes entre los 30 y 50 afios de edad y de piel blanca quienes manifiestan esta condicion,
una vez mas relacionado este estudio con la literatura. En el infiltrado dérmico inflamatorio se han
encontrado dos tipos de células que se relacionan directamente con la injuria a la capa basal: los
melandfagos y los cuerpos coloides (sindnimos: cuerpos hialinos, citoides o de Civatte). Los melandfagos
son macroéfagos dérmicos que han fagocitado el pigmento liberado, ante lainjuria, por los queratinocitos
y los melanocitos basales. Los cuerpos coloides son queratinocitos basales que han sufrido degeneracion
amiloide. El infiltrado mononuclear esta compuesto por tres lineas celulares derivadas de la médula
6sea: linfocitos T, macréfagos y células dendriticas. (1920

Los colaboradores europeos y americanos reportan las dreas mas afectadas de predominio de miembros
inferiores, con lesiones en cada paciente estudiado de 9 de cada 10 pacientes evaluados, es decir
correlacién directa y proporcional a su lugar de presentacion. Las alteraciones tisulares que caracterizan
la reaccién liquenoide estan dadas por la triada de acantosis irregular con crestas epidérmicas en diente
de sierra, queratinocitos basales disqueratdticos a nivel de la dermis papilar que forman los cuerpos de
Civatte y la presencia de un infiltrado en banda en la unién dermo-epidérmica y en la dermis alto
constituido por linfocitos e histiocitos. La paraqueratosis es rara. Las estrias de Wickham se correlacionan
con un aumento del estrato granuloso. Con la vacuolizaciéon de la membrana basal se producen
hendiduras que se denominan espacios de Max Joseph. Ademads, se puede producir incontinencia
pigmenti que puede persistir tiempo tras la mejoria clinica, que actian como marcador del dafio
melanocitico en la unién dermoepidémica.?%22)

La distribucién de pacientes de acuerdo con la lesiéon elemental muestra que la frecuencia en relacién
con la lesién elemental predominante fue tipo placas, la cual se reporté en el 33,3 % de los casos
estudiados. Se describe la presencia de papulas en el 31,2 % y de maculas en el 29 %. No debe olvidarse
gue casi siempre las placas son agrupaciones de papulas. Otras lesiones elementales tales como
ampollas, vesiculas y nddulos, se presentaron con menor frecuencia. Resulta necesario destacar que en
dos casos no se recogio este dato y en esta asociacion es correspondiente a lo mas reportado.

Estudios actuales difunden una duracién de las lesiones de al menos 21 meses desde el primer brote, sin
embargo, en el actual estudio se observa un tiempo menor de evolucién, lo cual llama la atencién, ya
que es una medicina primaria y preventiva mas eficaz.2%2%
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Por otro lado, se encontré correlacidn con lo descrito en la literatura clasica, con respecto a que la mayor
prevalencia del patrdon liquenoide es la dermatitis liguenoide superficial, al mismo tiempo que los
presedntados en américa del norte, los hallazgos que mas destacaron, al realizar el examen microscépico
de las biopsias seleccionadas, fueron Ila presencia de infiltrado inflamatorio perivascular
superficial.(23:2425)

Los diagndsticos histoldgicos son complejos, ya que como lo recaba la literatura internacional,
enfermedades con espectro clinico amplio, presentan lesiones tanto especificas como inespecificas, por
lo que, en este sentido de las 21 muestras presentadas, no es posible establecer de manera precisa una
localizacidon generalizada y por ende estandarizada. La asociacién mds interesante se presenté con el
72,1 % de las biopsias con los diagndsticos de liquen plano y lupus eritematoso.

Aunado a ello, en las dermatitis toxicomedicamentosas simulan entidades, las cuales pueden llegar a ser
clinica e histopatolégicamente indistinguibles, por ende, el patrén liguenoide amerita y merece un
avance en el abordaje y estudio de estas enfermedades(26:27:28)

En conclusion, en el periodo estudiado la reaccién liquenoide se caracterizé por aparecer con mayor
frecuencia en pacientes femeninas, de tez blanca y entre la cuarta y quinta década de la vida,
correspondiente a las grandes series presentadas. Por otro lado, las lesiones se describieron en su
mayoria como placas, localizadas y de mas de seis meses de evolucidon, con menor tiempo a las
estudiadas en América del Norte. Ademas, de la correcta caracterizacion clinicopatoldgica, es importante
destacar la compleja asociacidon que presentan con respecto a otras entidades y su importancia para el
correcto diagndstico y tratamiento del patrdn liquenoide.
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