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UMMARY
Atopic dermatitis (AD)
is a common, chronic,

recurrent skin disease, with
a multifactorial and complex
etiology, usually associated
with other atopic disorders
such as allergic rhinitis or
asthma. There is a clear pattern
of inheritance (with maternal
predilection), which can reach
up to 80% if both parents carry
the disease or up to 50% if
only one suffers from AD. The
presence of asthma or allergic
rhinitis in parents, appear to
be minor factors in the onset
of dermatitis in children,
suggesting specific genes for
AD. New investigations on the
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pathophysiology of the disease
suggest the implication of
abnormalities in the normal
microbiota of the skin, new
interleukins and structural skin
proteins like filaggrin.

EPIDEMIOLOGIA

Es una enfermedad que presenta
predileccion por la etnia blanca y
aquellos que habitan en entornos
urbanos, siendo la prevalencia
menor en zonas rurales’. La
cantidad de casos ha aumentado
a nivel mundial y ha crecido
de forma paralela al desarrollo
industrial>’. La prevalencia se ha
duplicado o triplicado en paises

industrializados en las ultimas 3
décadas’, siendo la prevalencia
Esto
sugiere una conexion a la hipotesis
de la higiene, que sugiere que la

menor en zonas rurales.

ausencia de infecciones en edades
tempranas favorece la aparicion
de enfermedades atopicas'’. Se
estima que alrededor de un 10%
de la poblacion general la padece,
con predileccion por nifios
menoresde 5 afnos’. Laenfermedad
suele ser un predecesor de otras
enfermedades atopicas, ya que
un 50% a 80% de las personas
con DA desarrollan asma o
rinitis alérgica posteriormente’.
En los primeros afios de vida la
alimentacion puede ser un agente
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causal de la enfermedad, si bien
esto ha sido tema de controversia,
es indudable la relacion entre la
alergia a los alimentos y la DA’.
De todos los casos, un 45% de
ellos se presentan antes de los 6
meses, 60% en el primer afio y
85% antes de los 5 afos'. 50% no
presenta signos de sensibilizacion
antes de los primeros 2 afios de
vida, ocurriendo esta en etapas
posteriores de la enfermedad.
Hasta un 40% a 60% de estos
nifios, puede presentar remision
espontanea y un porcentaje mayor
si experimentan una variedad
leve de DA. Alrededor de un 65%
de los pacientes tienden a mejorar
su fenotipo conforme avanzan en

edad’.

ISIOPATOLOGIA
En general la fisiopatologia
es compleja, con multiples

factores géneticos y ambientales
interviniendo en la generacion del
fenotipo clinico. El resultado final
de la enfermedad es una barrera
epitelial defectuosa, asociado a
defectos en la inmunidad innata
y a una respuesta intensificada
a antigenos bacterianos y otros
alérgenos’. Nuevos  estudios
apuntan a anormalidades de la
barrera microbiana en donde
los periodos de remision estan
relacionados al mantenimiento
de la microflora normal. A la
vez estos son indirectamente
proporcionales a la cantidad de
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colonias de S. Aureus en la piel®.
Otras
mutaciones en la filagrina, una
proteina de la piel expresada en
abundancia en las capas externas
de la epidermis®.
con este tipo de mutacion,
desarrollan eccema
de manera temprana, mayores
porcentajes  de
alta sensibilizacion a alérgenos,
alopecia areata (alrededor de 39%
de personas con DA (6) padecen
de alopecia) y asma en etapas
posteriores de la infancia. Se cree
que alrededor de 42% de personas
con DA presentan esta mutacion’.

investigaciones seflalan

Pacientes
severos

reincidencia,

Los mecanismos que producen
la inflamacién inicial de la piel,
actualmente son desconocidos.
Hipotesis  actuales
inflamacion por neuropéptidos,
irritacion, prurito, liberacion de
citocinas

incluyen:

proinflamatorias  de
keratinocitos, relacionado a la
comida o mediado por células
T. La inflamacién croénica y la
pérdida de la barrera epidérmica
(que culmina en piel seca y
sensibilidad mediada por IgE),
son caracteristicos de la DA
La pérdida de la integridad de la
barrera epidérmica, es un requisito
para la penetracion de multiples
alérgenos, como los d&caros,
microbios e incluso comida.
Este estado inflamatorio de la
piel puede afectar la inmunidad
adaptativa, provocando que la
piel pueda ser un punto de entrada
para posteriores sensibilizaciones

atopicas e incluso pudiendo
facilitar la sensibilizacion en
otros oOrganos como lo son

los pulmones o el sistema
digestivo'’.
prurito es multifactorial y todos

sus causantes no han sido bien

El mecanismo del

identificados. Neuropeptidos,
proteasas, kininas, citocinas: todas
pueden producir prurito. Nuevos
estudios han demostrado que la
interleucina-31, producida por
las células T, es extremadamente
pruritogénica,
ha visto que esta se eleva en

aun mas, se
respuesta a exposiciones in vitro
de exotoxinas de S. Aureus'’.
Ademas, la
correlaciona con la severidad de
la DA. Investigaciones recientes
resaltan el papel de un nuevo
subtipo de célula T,
T reguladora la cual, como su
nombre lo indica, ejerce una
funcion supresora sobre otras

interleucina-31

la célula

células T. Se ha visto que en la DA
este tipo de célula es deficiente, de
la misma manera, se ha observado
que ciertos antigenos de S. Aureus
interfieren con
Existen dos hipdtesis sobre el
mecanismo de la DA: en una, el

su funcién’.

defecto inmunoldgico es la causa
de la sensibilizacion mediada por
IgE, siendo en este caso la pérdida
de la barrera epitelial secundaria a
un proceso inflamatorio. La otra,
propone un defecto intrinseco
de la barrera, siendo en este
caso el aspecto inmunoldgico un
aspecto secundario. Ademas de



anticuerpos IgE contra alérgenos,
se han encontrado anticuerpos
dirigidos contra proteinas de
keratinocitosycelulasendoteliales
en el suero de pacientes con
DA grave. La cantidad de estos
autoanticuerpoes  correlaciona
con laseveridad de la enfermedad.
Alrededor de 25% de los
pacientes, presentan este tipo de
anticuerpos y aquellas personas
que lo poseen se caracterizan
por presentar dermatitis de
inicio temprano, prurito intenso,
infecciones bacterianas de la piel
recurrentes y niveles altos de IgE
en suero. Estos autoanticuerpos
IgE contra proteinas pueden ser
detectados tan temprano como
al ano de edad. Se cree ademas
que este tipo de anticuerpos
puede perpetuar la inflamacion'.
En vista de hallazgos recientes
se propone una historia natural
de la enfermedad en tres fases.
La primera siendo una fase no
atopica temprana en la nifiez,
donde la sensibilizacion  no
ha ocurrido. Posteriormente,
factores  genéticos favorecen
la sensibilizacion mediada por
IgE a alérgenos ambientales,
pasando entonces a una verdadera
DA. Finalmente, una fase de
rascado cronica dafia la piel,
liberando que
inducen IgE
en ciertos pacientes, lo cual
fomenta y mantiene el estado

autoantigenos
autoanticuerpos

inflamatorio.'”.
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ISTOLOGIA

A nivel
caracteristicas la presencia de
parches y placas eccematosas
secundarias a edema intercelular
(espongiosis), infiltrados
perivasculares de linfocitos,
monocitos, células dendriticas y
pocos eosinofilos. En las formas
subagudasy cronicas, laepidermis
esta engrosada y hipertrofiada'.

histologico,  son

UADRO CLINICO

La presentaciéon clinica varia
con la edad. Normalmente se
observan tres etapas, lactante,
infantil, adolescencia o adultez.
No obstante,
es obligatoria, por lo que la
enfermedad puede
remitir o sanar en cualquiera de

ninguna fase

aparecer,

ellas. No existe una lesion cutanea
que sea patognomoénica de la
enfermedad, las lesiones pueden
variar, segun la fase del eccema,
distribucion o edad del paciente’.
En el lactante se caracteriza por
presentar manchas inflamatorias
exudativas y placas costrosas
producto del rascado en cara,
cuello, superficies extensoras e
ingles'’. Esta fase inicia entre los
2 a 6 meses y puede durar hasta
los 2 a 3 anos’. En la infancia y
adolescencia, se distingue por
presentar  dermatitis en zonas
de flexion, principalmente fosas
popliteas y antecubital. Puede
presentar remision espontanea,

pero hasta enun 50% puede volver
en la vida adulta (con un patron
de lesiones que semeja aquella
que aparecio en la infancia).

A menudo puede presentarse
solamente como eccema de la
mano® o liquen simple cronico.
Este tipo de
locales, hacen sospechar de DA:
por la presencia de antecedentes
personales o familiares o por la
presencia de estigmas cutaneos
de la enfermedad, tales como

presentaciones

palidez  peribucal, pliegue
cutaneo adicional debajo del
parpado inferior (linea de

Dennie Morgan), intensificacion
de las lineas en la piel de las
palmas
mayor incidencia de infecciones
(principalmente S. Aureus)5,7.
En la fase adulta las lesiones
tienden a ser mas focalizadas y a
cronificar, forméandose pliegues
y placas secas y liquenificadas.
Igual que cualquier otro eccema,
las lesiones epiteliales se
pueden clasificar segin la etapa
evolutiva de la misma. En la fase
aguda las lesiones son papulas
eritematosas,

excoriadas y

o plantas, xerosis y

vesiculosos,
con exudado
seroso. Las lesiones subagudas
se caracterizan por papulas
descamativas,
mientras que las
la fase cronica
engrosamiento
cutdneo y acentuacion de pliegues
y papulas En los

pacientes cronicos todas las fases

eritematosas
excoriadas,

lesiones en
presentan  un

fibroticas.



de dermatitis pueden coexistir’.

La enfermedad se caracteriza por
exacerbaciones y remisiones,
con evolucion  clinica
generalmente de mas de 6

semanas. En las exacerbaciones

una

las lesiones serdn simétricas y
generalizadas®. Es caracteristico
el prurito que se intensifica con la
sequedad de la piel. Otros signos
cutaneos como la liquenificacion
son consecuencia del frotamiento
y rascado. El prurito tiende a
continuar durante el dia y a
empeorar en lanoche, provocando
perdida de suefio y perjudicando
la calidad de vida. Alrededor de
un 80% de pacientes presentan
asma bronquial o rinoconjuntivitis
asociada °. Los pacientes con DA
presentan una predisposicion, a
presentar a una forma diseminada
de herpes simple conocida como
eccema herpeticum o erupcion
variceliforme de Kaposi. Otras
complicaciones son la catarata
atopica y las sobreinfecciones
por estafilococos y estreptococos,
asi como micosis cutaneas por
Malassezia SPP>’.
contralavaricelaescontraindicada
en pacientes atopicos, por el
riesgo de producir una reaccioén
diseminada y severa, conocido

La wvacuna

como eccema vaccinatum’.

Son factores pronosticos de una
enfermedad mas grave e insidiosa:
el inicio precoz de la misma,
asociacion a otras enfermedades
atopicas, ser hijo Unico, niveles
altos de IgE en sangre y los
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antecedentes heredofamiliares de
DA,

IAGNOSTICO

Es estrictamente clinico, ya que
no se dispone de ningin dato
analitico o histopatolégico que
sea exclusivo de la enfermedad.
Por lo cual se debera tomar en
consideracion la historia clinica y
el examen fisico del paciente, asi
como el curso de la enfermedad
para diagnostico’.
Examenes de laboratorio de

hacer el

rutina no son necesarios. Pruebas
cutaneas para alergia, en especial
hacia comidas,
correlacionar con la enfermedad’.
Psoriasis, dermatitis seborreica
y en niflos, tifia capitis, son
diagnosticos que
confundirse frecuentemente con
DA, por lo que el clinico debera
tenerlo en consideracion'®. Es

tienden a no

tienden a

importante recalcar que la DA
se presenta por una elevacion
Th-2 vy
elevacion de IgE, a diferencia de

sistétmica de células

la psoriasis cuyo mecanismo es
mediado por celulas Th-1, razén
por la cual estos diagndsticos
raramente coexisten al presentar
una fisiopatologia diferente®.

RATAMIENTO

El tratamiento debera ser dirigido
a prevenir la inflamacion y
disfuncion de la barrera de la piel,
asi como al tratamiento oportuno

delasinfeccionesdelamisma. Una
intervencion temprana, podria
prevenir una mayor exposicion y
sensibilizacion a demads alérgenos
en etapas posteriores de la vida'.
En general se deberan evitar tres
aspectos principales patogenos
de la enfermedad: alérgenos,
infecciones e irritantes®.  Un
tratamiento
de un acercamiento integral y
individualizado. Es importante
educar al paciente no solo sobre
la enfermedad, si no sobre la

importanciadeidentificarposibles

exitoso, requiere

irritantes usados en el dia a dia,
asi como el adecuado manejo
de estresantes emocionales’. Se
debe mantener una hidratacion
cutanea adecuada, asi como
evitar los tejidos que impidan la
transpiracion o aquellas que sean
irritantes primarios, como la lana,
el plastico o la fibra sintética.
La limpieza y la reduccion de
los reservorios de polvo o pelo
animal son de utilidad. Bafos
con agua templada, pero no
caliente, y jabones grasos de
pH neutro son de utilidad®’.
Otros jabones o detergentes
elevan el pH aumentando la
actividad de proteasas endogenas,
perpetuando el dafo a la barrera
epitelial. Por razones similares es
importante evitar las infecciones
por S. Aureus o acaros, ya que
estos pueden presentar actividad
de proteasa exdgena. Después del
bafio se aplicara antiinflamatorios
topicos en las zonas afectadas



por la dermatitis y se humectara
el resto de la piel. El fallo de no
usar emolientes después del bafo,
puede agravar la enfermedad
al fomentar la sequedad de la
piel y provocar microfisuras’.
No se provee de informacion
para recomendar la eliminacion

temprana de ciertos posibles
alérgenos de la dieta'?.
Se  posee  glucocorticoides

de potencia media a baja o
inhibidores de la calcineurina
como Tacrolimus y Pimecrolimus,
para el manejo de la enfermedad.
Los inhibidores de la calcineurina
tienen la ventaja de no atrofiar
ni suprimir el eje hipotaldmico
hipofisiario, pero son mas caros y
ciertos estudios advirtieron sobre
el riesgo de desarrollar linfoma
(tacrolimus principalmente)’. No
obstante, estudios mas recientes
a gran escala no identificaron
un riesgo mayor de desarrollar
linfoma o otras malignidades’.
La potencia del glucocorticoide
empleado dependera de la
localizacion de las lesiones, la
extension del area, la duracion del
tratamiento y la edad del paciente’.
Glucocorticoides sistémicos
se daran si no hay respuesta al
tratamiento convencional’.

Para el tratamiento de las
sobreinfecciones se dispone de
cefalaxina (250 Q.I.LD 7 a 10
dias),
como trimetropin sulfametoxazol,

ademas de alternativas

doxiciclina o clindamicina. La
interrupcion del ciclo vicioso
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de prurito-rascado, se logra
con el adecuado control de la
enfermedad.  Antihistaminicos
son de utilidad para el manejo
sintomdtico del prurito, no
obstante, es importante recalcar
la importancia que al ser de
origen multifactorial, puede ser
que no haya respuesta favorable.
Aquellos que tengan efecto
sedativo o ansiolitico parecen
tener un mayor efectividad que
los que no lo tienen. Estos no
solo alivian el sintoma, si no
ayudan al paciente a dormir'.
De los antihistaminicos de
primera  generacion

hidroxicina es

solo la
recomendada
actualmente, mientras que los de
segunda, son recomendados en
casos en los que coexista la DA
junto con conjuntivitis o rinitis
alérgica''. En ciertos casos se
podra utilizar e individualizar
la fototerapia. Los efectos de
esta sobre la enfermedad se
encuentran en la capacidad de la
radiacion ultravioleta de modular
la expresion de ciertos genes
inmunoldgicos importantes para
la DA°. Malignidad a largo plazo
y envejecimiento prematuro de
la piel, son efectos secundarios
a tomar en cuenta’. Otros
alternativas en estudio para el
manejo de la DA son la vitamina
D y los probidticos. Nuevos
estudios sefialan al Dupilumab, un
anticuerpo monoclonal humano,
como una terapia alentadora para
el tratamiento de la DA severa'.

Antimetabolitos y ciclosporinas
podrén ser consideradas en casos
dificiles’.

ESUMEN

La dermatitis atopica es una

enfermedad cronica, comun,
recidivante de la piel, de etiologia
multifactorial 'y  compleja,
normalmente asociado a otros
desordenes atopicos como la
rinitis alérgica o el asma. Existe
un claro patrén hereditario (con
predileccion materna), el cual
puede llegar a heredarse en un
80% si ambos progenitores la
padecen o hasta un 50% si solo
uno la padece’’.
de asma alérgica o rinitis en
los progenitores aparentan ser
factores menores en la aparicion
de dermatitis en los hijos, lo cual
sugiere genes especificos para la

DA. Nuevas investigaciones en la

La presencia

patofisiologia de la enfermedad
implicacion de
anormalidades de Ia

sugieren la
flora
bacteriana normal de la piel,
nuevas interleucinas y proteinas
estructurales de la misma, como
la filagrina. Los pacientes con
DA pueden padecer trastornos de
la inmunoregulacion asociados,
como aumento de la sintesis de
IgE y por lo tanto, de su elevacion
sérica, asi como trastornos de
hipersensibilidad tardia'”’.
Abreviaturas:

Dermatitis Atopica: DA
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