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RESUMEN.

La necrobiosis lipoidica, enfermedad granulomatosa cronica de etiologia
desconocida, se asocia a enfermedades sistémicas como la diabetes mellitus
tipo 2, y autoinmunes, como el lupus eritematoso y la artritis reumatoide. Se han
descrito mudltiples tratamientos, desde corticoesteroides tépicos hasta
anticuerpos monoclonales intralesionales. Presentamos el caso de una paciente
femenina , blanca, de 51 afios de edad con antecedentes patoldgicos personales
de Asma Bronquial y de lesiones en piel caracterizadas por la presencia de
placas localizadas en miembros superiores e inferiores de mas de 10 afios de
evolucion. No hay antecedentes familiares o personales de Diabetes mellitus.
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ABSTRACT

Necrobiosis lipoidica, chronic granulomatous disease of unknown etiology,
associates to systemic diseases like the type 2 diabetes mellitus, and
autoimmune, like Ilupus erythematosus and the rheumatoid arthritis.
Theyhavedescribedmultipletreatments, fromtopicalcorticosteroids to monoclonal
antibodiesintralesionales. Wepresent a feminine, whitepatient's case, of 51 years
of agewithpathological personal background of SpasmodicAsthma and of injuries
in skin characterizedbythepresence of plateslocated in superior limbs and
inferiors of over 10 years of evolution. There are no family record orstaffs of
Diabetes Mellitus.
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INTRODUCCION.

La necrobiosis lipoidica (NL) fue descrita por primera vez en 1929 por
Oppenheim como “dermatitis atréfica diabética”. Posteriormente, en 1932
Urbach la renombré como “necrobiosis lipoidica diabeticorum”. 1-4

Se denomind “necrobiosis” por el tipo de alteracibn que se encontré en la
histopatologia (colageno degenerado con fibrina y mucina), y el término
“lipoidica” en referencia al color amarillento de las lesiones, secundario al
deposito de lipidos generado por la inflamacién. Este se hace méas evidente por
la atrofia cutanea, ya que realza la grasa subcutdnea dando su aspecto
caracteristico.

DESARROLLO

Presentamos el caso de una paciente femenina, IDA, blanca, de 51 afios de edad
con antecedentes patoldgicos personales de Asma Bronquial y de lesiones en
piel caracterizadas por la presencia de placas localizadas en miembros
superiores e inferiores de mas de 10 afios de evolucion. No hay antecedentes
familiares o personales de Diabetes mellitus. Se realizan mdultiples biopsias de
piel y no es hasta el afio 2015 que se llega al diagnéstico de Necrobiosis
Lipoidica. Evaluamos niveles de glucosa en sangre, Pruebas de Tolerancia a la
Glucosa, Hemoglobina Glicocilada y los resultados fueron negativos.
Comenzamos terapia tOpica con esteroides de mediana y alta potencia y
sistémica con Pentoxifilina 3 tabletas cada 12 horas, lograndose mejoria. Nos
motivamos a publicar el caso por tratarse de una enfermedad poco frecuente, de
etiologia no bien precisada que posee pocas alternativas terapéuticas que

muestren efectividad.

Al examen fisico dermatologico se constatan placas localizadas en region
anterior de ambas piernas y dorso de las manos con centro atréfico, tinte amarillo
y telangiectasias. Hacia los bordes se apreciaba discreta infiltracion. Sensibilidad
térmica, dolorosa y tactil conservada. Figura. 1 (antes del tratamiento). Figura 2

(después del tratamiento)



Fig. 1 Antes del tratamiento

Fig.2 Después del tratamiento
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Figuras 3 y4
En el estudio histolégico se pudo apreciar esclerosis y obliteracion de los haces

de colageno rodeada de infiltracibn granulomatosa concomitante en la dermis

inferior asi como células espumosas ocupadas por lipidos. Figuras 3y 4

DISCUSION.

La necrobiosis lipoidica (NL) es una enfermedad granulomatosa idiopatica de
curso cronico caracterizada por degeneracién del colageno, formacion de
granulomas en empalizada y engrosamiento de las paredes vasculares. Es bien
conocida su frecuente asociacion con la diabetes mellitus (DM). Sin embargo,
son escasos los estudios que analizan esta asociacién con la DM y sus
resultados son discordantes. Las dos terceras partes de los casos aparece en
pacientes con diabetes mellitus'3y se describe como una de las complicaciones

que pueden tener entre el 0.3 y el 0.7% de este grupo de pacientes.*

La NL es una enfermedad poco frecuente, con una incidencia 3 veces superior
en el sexo femenino respecto al masculino.!. Las lesiones tipicas de NL
consisten en placas ovaladas con una periferia indurada marrén o violacea y
area central amarillenta y atrofica, muchas veces con Telangiectasias.?. Las
lesiones suelen ser asintomaticas y con frecuencia son miltiples y bilaterales -
Se ha descrito la presencia de una unica lesion en el momento del diagndstico
entre el 16% y el 27% de pacientes siendo algo superior (37%) en la presente

serie. Como en estudios previos las lesiones de la paciente suelen localizarse



fundamentalmente en las extremidades inferiores, sobre todo a region pretibial

aunque nuestra enferma tenia lesiones en el dorso de las manos.

La patogenia de la NL es desconocida. La asociacion con diabetes mellitus ha
sugerido que la NL puede ser debida desarrollo de microangiopatia secundaria
al depédsito de glucoproteinas en las paredes vasculares.””- Otras teorias
sugieren que la NL puede ser ocasionada por alteraciones las fibras de
colageno.’ alteraciones en la migracién de neutrofilos.® o consecuencia del dafio
tisular secundario a estasis venosa.®. Aunque la incidencia de NL en pacientes
diabéticos es solamente 0,3-1,2%.%10 la DM es la enfermedad asociada con
mayor frecuencia con esta dermatosis. En las series mas largas de pacientes
con NL publicadas en 1956 y 1966 el 42% y el 65% de pacientes presentaban
DM previamente al diagndéstico de la NL.3>41%12 Sin embargo, en un estudio
publicado en 1999 esta fue solo del 11% ° y en otro mas reciente realizado en
Alemania del 46%.°

Existen pocas diferencias en cuanto a las caracteristicas clinicas de la NL
entre los pacientes diabéticos y los no diabéticos.* Algunos autores destacan
que los pacientes con NL asociada con DM tipo 1 son mas jovenes que el resto
pacientes (edad media de 22 frente a 49 afos).

Otros procesos patoldgicos como la enfermedad de Crohn, la colitis ulcerosa, el
bypass yeyunal, la artritis reumatoide, la gammapatia monoclonal, el granuloma
anular y la sarcoidosis se asocian a Necrobiosis lipoidica.
Se han descrito algunos pacientes con NL asociada a enfermedad tiroidea
autoinmune y se ha sugerido que los autoanticuerpos responsables de la
alteracion tiroidea puedan ser los causantes de la NL en estos casos.!! Un
reciente estudio muestra la presencia de disfuncion tiroidea en el 13% de 52
casos de NL, mientras que su prevalencia estimada en la poblacion general es
del 5,5%.% tenian hipotiroidismo, si bien es posible que esta asociacién sea
debida a la coincidencia entre enfermedad tiroidea autoinmune y DM tipo 1,
puesto que 4 de los 6 también tenian DM tipo 1.
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Figura 1. Se muestran las principales enfermedades sistémicas asociadas al desarrollo
de la necrobiosis lipoidica.

Ningun tratamiento se ha mostrado efectivo en la NL en ensayo clinico y, puesto
que puede producirse remision espontanea en el 17% de pacientes 4 puede ser
dificil valorar la respuesta al mismo. Desde el afio 2002 se han descrito algunos
pacientes con buena respuesta a antipaltdicos.

PENTOXIFILINA

PTX o 1-(5 oxieril)-3,7 dimetilxantina u oxipentifilina, en Gran Bretafia es una
metil-xantina con propiedades similares a la teobromina, cafeina y teofilina, con
pocos o nulos efectos cardiovasculares directos. La droga es metabolizada en
los hematies jévenes y en el higado con una vida media de eliminacion, de cuatro
horas y un intenso reciclado entero-hepatico, los metabolitos se excretan por la
orina excepto uno y la misma PTX. Se administra por via bucal en capsulas de
liberacion intestinal, para minimizar los efectos gastricos y el pico maximo de

accion es a las tres horas.2.



La PTX es la primera droga que mostré claramente los efectos reoldgicos sobre
la sangre, disminuyendo su viscosidad, los primeros estudios demostraron que
mejora la flexibilidad y deformabilidad de la membrana del eritrocito, por un
aumento del ATP y disminucion del Ca+, aunque solo en células jovenes. No
solo actua sobre los hematies, en los glébulos blancos, tan 0 mas importantes
gue los primeros en cuanto a la viscosidad, suprime la hiperreactividad de los
mismos, aumenta su flexibilidad, su adhesién, secrecidon de superdxidos e
inhibicion de la agregacion plaquetaria.’? Inhibe la adhesion del neutréfilo al
endotelio dafado y al inhibir el factor de necrosis tumoral alfa (FNT-a) se
potencia el efecto; esta accion sobre el FNT-a es de suma importancia. Inhibe
la adhesion del neutréfilo al endotelio dafiado y al inhibir el factor de necrosis
tumoral alfa (FNT-a) se potencia el efecto; esta accion sobre el FNT-a es de
suma importancia.

Muchas de las acciones de la PTX contribuyen a la curacion de heridas, mayor
actividad de la colagenasa y disminucion de niveles de colageno,
glucosaminoglicanos y fibronecina. La induccion por intermedio de la IL-1| de
proliferacién de fibroblastos esta reducida.!?.

Posteriormente, se agregan varias entidades mas, la dosis recomendada en
general es de 1200 mg/dia via bucal en dos o tres tomas, luego de las comidas.
Los efectos adversos son infrecuentes, siendo los gastrointestinales los mas
comunes: dispepsia, nauseas o vomitos en menos del 3%; en el sistema nervioso
central puede ocasionar zumbidos y cefaleas, en general dosis-dependientes y
ceden al reducir la misma. Son raros los efectos como: arritmias, hipotension

leve y taquicardia.t3
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