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Resumen

Introduccion: La erupcion variceliforme de Kaposi (EVK) es
una infeccién cutdnea viral diseminada potencialmente gra-
ve y mortal, que se presenta en pacientes con enfermedad
cutdnea cronica previa. La dermatitis atopica es la afeccion
predisponente mds frecuente, aunque puede ocurrir en otras
dermatosis. Describimos las caracteristicas clinicas, métodos
de diagnéstico, tratamiento y evolucion de ocho pacientes
afectados de EVK que ingresaron a un hospital de tercer nivel
en un periodo de 15 anos. Métodos: Andlisis retrospectivo de
ocho pacientes hospitalizados diagnosticados de EVK entre los
afos 1995 y 2010. Resultados: Se incluyeron cinco mujeres y
tres varones con una edad media de 47.3 afios. Las dermatosis
asociadas fueron: dermatitis at6pica (2 casos), pénfigo benigno
familiar (2 casos), pénfigo vulgar, pénfigo folidceo, sindrome de
Sézary y enfermedad de Darier; un paciente con cada uno de
estos Gltimos diagndsticos. Se aislo el VHS-1 en tres pacientes
(uno de ellos presentaba una coinfeccién por el VHS-2). Seis
pacientes recibieron tratamiento con aciclovir endovenoso 5-10
mg/kg/8 h y dos pacientes con valaciclovir por via oral, todos
ellos con resolucién completa de las lesiones. Dos pacientes
recidivaron, a los 6 y 12 meses. Comentario: Es fundamental
la sospecha clinica y la confirmacion diagndstica de la EVK
ante la aparicion de vesiculas diseminadas en pacientes con
dermopatia para establecer un tratamiento precoz que evite
sus posibles complicaciones.

La erupcion variceliforme de Kaposi
(EVK) o eccema herpético (EH) es una
infeccion cutédnea viral que se presenta en
pacientes con dermopatia crénica, y que
puede ser limitada o diseminarse en el area
de piel afectada. El término EVK se utiliza
actualmente para cualquier infeccion cutdnea
diseminada relacionada con infecciones por
virus herpes simple (VHS) tipo 1 o 2, virus
Coxsackie A16 o virus de la vacuna de la
viruela (eccema vacunal)'? en pacientes con
dermopatia previa'?'7 o tras traumatismos o
procedimientos estéticos en la region facial,

ABsTrAcT

Introduction: Kaposi varicelliform eruption (KVE) is a poten-
tially life-threatening disseminated cutaneous viral infection
occurring in patients with a prior cutaneous condition. Atopic
dermatitis is usually the most common predisposing condi-
tion, although it can occur in other dermatoses. The clinical
characteristics, diagnostic tests, treatment and course of eight
patients with KVE admitted to a tertiary hospital over a period
of 15 years are reviewed. Methods: A retrospective analysis of
8 patients hospitalized between 1995 and 2070 with a diag-
nosis of KVE. Results: Five women and 3 men were included,
with a mean age of 47.3 years. Associated dermatoses were:
atopic dermatitis (2 patients), benign familial pemphigus (2
patients), and 1 patient with each of the following diseases:
pemphigus vulgaris, pemphigus foliaceus, Sezary syndrome
and Darier’s disease. HSV-1 was isolated in 3 patients (one
of them also had a co-infection with HSV-2). Six patients
were treated with intravenous acyclovir 5-10 mg/kg/8 h, and
2 patients with oral valacyclovir. All patients had a complete
resolution of the lesions, but recurrence was observed in 2
patients, at 6 and 12 months. Comment: Clinical suspicion
and diagnostic confirmation of KVE is important when dis-
seminated vesicles appear in patients with prior dermatoses
in order to establish early treatment to and avoid possible
complications.

tales como dermoabrasién'® o terapias con
laser.” El término EH deberia emplearse
exclusivamente en caso de infeccién dise-
minada por VHS en pacientes con dermatitis
atépica u otras formas de dermatitis.?

La EVK puede suceder a una infeccion
viral primaria o recidivante. En los casos lo-
calizados, la diseminacién es por contacto,
mientras que en los casos generalizados es
hematdgena. Suele presentarse en la segun-
da y tercera décadas de la vida. Consiste en
una erupcion de vesiculas agrupadas, mo-
nomorfas y cupuliformes que se transforman
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rapidamente en pustulas, que se asientan generalmente
en areas de piel con dermatosis previa, aunque pueden
ser diseminadas. El cuadro se puede acompanar de mal
estado general, fiebre y linfadenopatias. Las lesiones
curan en 2-6 semanas, aunque durante la primera se-
mana pueden aparecer nuevas vesiculas.’

El diagndstico de EVK es fundamentalmente clinico.
El test de Tzanck es la técnica diagnoéstica mas rapida,
econdémica y (til para establecer un diagnéstico precoz.
La confirmacion diagnéstica puede realizarse mediante
cultivo viral, PCR, inmunofluorescencia directa (IFD),
examen histolégico o serologia de VHS.

El inicio precoz de la terapia antiviral sistémica acorta la
duracion de la enfermedad y previene sus posibles com-
plicaciones. Los antiviricos mas utilizados son los analogos
de los nucleésidos como el aciclovir, cuya eficacia ha sido
claramente demostrada.’ Otras opciones terapéuticas
por via oral son el valaciclovir y el famciclovir, aunque
s6lo se recomiendan en casos de EH leves. El foscarnet
intravenoso esta indicado en los casos de VHS resistentes
al aciclovir.?

Se describen las caracteristicas clinicas, los métodos
diagnésticos, el tratamiento y la evoluciéon de ocho
pacientes hospitalizados con erupcién variceliforme de
Kaposi.

METODOS

Se revisaron las historias clinicas de los pacientes diagnos-
ticados de EVK ingresados en el Servicio de Dermatologia
de un hospital de tercer nivel, entre los afios 1995 y 2010.
Los datos analizados fueron: sexo, edad, dermatosis pre-
vias, localizaciéon de las lesiones, tipo de virus y método
de diagnéstico utilizado, factores de riesgo asociados,
comorbilidades, tratamiento, complicaciones, evolucion
y recurrencias.

ORIGINAL

RESULTADOS

Se incluyeron ocho pacientes, cinco mujeres y tres varones,
con edades comprendidas entre 26 y 77 anos (media de 47.3
anos). Las dermatosis previas fueron: dermatitis atopica (2
pacientes), pénfigo benigno familiar o enfermedad de Hailey-
Hailey (2 pacientes), pénfigo vulgar, pénfigo folidceo (Figuras
1A'y B), sindrome de Sézary y enfermedad de Darier; un
paciente con cada uno de estos Gltimos diagnésticos (Tabla 7).

Siete de los ocho pacientes presentaron vesiculas mo-
nomorfas, cupuliformes agrupadas localizadas en la cara en
cinco pacientes, en el tronco en cuatro, en genitales en tres, y
generalizadas en la paciente con sindrome de Sézary (Figura
2). Una de las pacientes con enfermedad de Hailey-Hailey
(caso 4) mostré afectacion exclusiva de los genitales con
edema vulvar, erosiones e intenso dolor y dificultad para la
miccion (que requirié sondaje uretral). Dicha paciente habia
presentado anteriormente lesiones semejantes, objetivandose
un test de Tzanck positivo para virus herpes, seglin consta
en la historia clinica, por lo que no se puede descartar que
se trate de una recidiva de infeccién por VHS.

En el 50% de los casos hubo afectacién del estado
general y en tres de ellos, fiebre superior a 38 °C. Ningn
paciente presenté complicaciones.

La sospecha diagnéstica fue clinica y en todos ellos
se realiz6 al menos una prueba complementaria para
confirmar el diagnéstico (Tabla 2). En cuatro pacientes
se realizaron dos o mds pruebas diagnoésticas. En seis se
realiz6 un test de Tzanck, que revel6 la presencia de
células gigantes multinucleadas con citoplasma en vidrio
esmerilado, compatibles con infeccién herpética (Figura
3). En tres pacientes se efectu6 una biopsia cutdnea en
la que se observaron vesiculas intraepidérmicas con
cambios citopaticos tipicos de infeccion herpética, con
queratinocitos multinucleados e inclusiones nucleares.
En la dermis superficial existian infiltrados inflamatorios
perivasculares densos constituidos por células linfoides

Figura 1.

Pacientes con (A) pénfigo vulgar
y (B) pénfigo foliaceo: lesiones
tipicas de la erupcion variceliforme
de Kaposi.
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con EVK.

Sexo
Edad Enfermedad
Caso (afios) cutdnea de base Comorbilidades

1 F52 Pénfigo benigno Asma, obesidad

familiar

2 F26 Dermatitis atépica -

3 M 66 Pénfigo vulgar -

4 F35 Pénfigo benigno -

familiar

5 M 39 Pénfigo folidceo —

6 F77 Sindrome de Sézary Céncer de mama,
HTA, polineuropa-
tia toxica, demen-
cia vascular

7 F 57 Enfermedad de HTA, DM2,

Darier dislipidemia, hepa-
topatia por VHC

8 M 27 Dermatitis atépica -

Areas corporales Sintomas
afectadas por la EVK acompanantes Factores de riesgo
Pliegues: inguinales, Fiebre -
submamarios, axilas;
zona perianal y vulva
Hombro, brazo Fiebre

/l\ IgE, corticoides
tépicos, metotrexato
oral 7.5 mg/semanal
Prednisona 25
mg/d, sales de oro
50 mg/semana*
Corticoides t6picos

y zona pectoral
derechas

Mejillas, menton y -
cuello

Zona perianal y vulva Malestar general,
dolor

Cuero cabelludo Malestar general
(temporoparietal),

mejillas, parpados y

Corticoides topicos,
prednisona 80
mg/d, micofenolato

pabell6n auricular mofetil
Sales de oro 50
mg/semana/mg*
(recurrencia)

Regioén facial, cuello, Malestar general, Corticoides topicos,

tronco, genitales y prurito, dolor, prednisona 20 mg/d

extremidades supe- adenopatias gene-

riores e inferiores ralizadas

Regioén facial, cuello - -

y tronco

Region facial, cuello, Fiebre, malestar Pimecrélimus

zona pectoral y parte general, adenopa- topico

alta de espalda tias cervicales

EVK: Erupcién variceliforme de Kaposi; F: femenino; M: masculino; HTA: hipertensién arterial; DM2: diabetes mellitus tipo 2; VHC: virus de la hepatitis C; mg/d:

miligramos por dia.
*Dosis total acumulada.

sin alteraciones morfolégicas, polimorfonucleares e his-
tiocitos, asi como fenémenos focales de vasculitis. En el
paciente tres (pénfigo vulgar) se observaron numerosas
células acantoliticas que comprometian infundibulos
foliculares con formacién de hendiduras suprabasales
y un abundante infiltrado inflamatorio de predominio
linfocitario en dermis superficial propios de su enferme-
dad de base, sin los cambios citopéticos caracteristicos
de infeccién herpética. La tincion inmunohistoquimica
para VHS-1 mostré positividad focal en los queratinocitos
superficiales. Se realiz6 cultivo en dos pacientes durante
el primer episodio de EVK, siendo positivo para VHS-1
(uno con PCR de muestra genital positiva también para
VHS-2 en el paciente con sindrome de Sézary). En los
dos casos de recurrencia, se confirmé la infeccién por
VHS-1 por cultivo y PCR en uno, y por test de Tzanck
en el otro (pacientes 4 y 5, respectivamente).

En tres pacientes se identificé el VHS-1 mediante biop-
sia cutanea y tincién inmunohistoquimica con anticuerpos
contra VHS, PCR o cultivo. En un paciente (con sindrome de
Sézary) coexistian el VHS-1y 2 en las lesiones de genitales
(detectados por cultivoy PCR, respectivamente), asi como el
VHS-1 en una muestra de PCR en tronco. En cinco pacientes
no se determin el tipo de virus, el diagnéstico fue realizado
mediante test de Tzanck y/o biopsia cutanea (Tabla 2).

Al revisar los factores de riesgo asociados a la aparicion de
la EVK, se comprobé que cuatro pacientes habian recibido
tratamiento con corticoides tépicos los dias 0 meses previos
al diagnostico, un pimecrélimus topico y tres pacientes
(pacientes 3, 5 y 6) estaban en tratamiento con corticoides
sistémicos. El paciente con pénfigo vulgar (paciente 3) estaba
siendo tratado ademas con sales de oro y el paciente con
pénfigo folidceo (paciente 5) con micofenolato mofetil du-
rante el primer episodio de EVK'y con sales de oro durante

Med Cutan Iber Lat Am 2014; 42 (4-6): 97-103

www.medigraphic.com/medicinacutanea



Ortiz K et al. Erupcion variceliforme de Kaposi en una serie de 8 pacientes

Tabla 2. Pruebas de diagnéstico utilizadas y tipo de virus

detectados.

Caso Prueba diagnéstica Tipo de virus
1 Tzanck -
Tzanck -
3 Tzanck -
Biopsia cutanea VHS-1
4 Primer episodio: Tzanck -
Segundo episodio: cultivo + PCR VHS-1
5 Primer episodio: Tzanck -
Segundo episodio: Tzanck -
6 Cultivo + PCR genital VHS-1/VHS-2
Cultivo (muestra de tronco) VHS-1
Biopsia cutianea -
7 Tzanck -
Biopsia cutanea -
8 Cultivo VHS-1

'VHS-1/-2: Virus herpes simple tipo 1y 2; PCR: reaccién en cadena de la
polimerasa.

el segundo. Sélo uno de los dos pacientes con dermatitis
atopica (caso 2) presentaba niveles de IgE elevados en el
momento del diagndstico y se encontraba en tratamiento
con metotrexato desde un mes antes de la EVK. Todos los
pacientes presentaban un brote o un mal control de su
dermatosis previa en el momento de la EVK.

ORIGINAL

Figura 2.

Paciente con sindrome de Sézary:
erosiones generalizadas y costras
melicéricas en region facial.

Figura 3. Test de Tzanck: presencia de células gigantes multinucleadas
y citoplasma en vidrio esmerilado (caso 5). (Giemsa x400).

En tres pacientes se detectaron las siguientes co-
morbilidades: hipertensién arterial, asma, diabetes
mellitus tipo 2, cancer de mama y hepatopatia por
VHC (Tabla 1).

En seis de los ocho pacientes se realizé tratamiento
con aciclovir endovenoso a dosis de 5 a 10 mg/kg cada 8
horas, cinco de los cuales lo recibieron entre 7 y 10 dias y

Med Cutan Iber Lat Am 2014; 42 (4-6): 97-103

www.medigraphic.com/medicinacutanea



Ortiz K et al. Erupcion variceliforme de Kaposi en una serie de 8 pacientes

el sexto paciente durante cinco dias continuando después
con valaciclovir via oral hasta completar 10 dias. En dos
pacientes con dermatitis atopica y enfermedad de Hailey-
Hailey (pacientes 2 y 4), ambos con EVK limitada, se pauté
Gnicamente valaciclovir 1 g via oral cada 12 horas durante
10 dias. En el caso cuatro se utilizaron valaciclovir en el
primer episodio y aciclovir endovenoso en la recurrencia
con las dosis mencionadas anteriormente. En tres pacientes
se administré simultdneamente amoxicilina-clavuldnico
por sospecha de sobreinfeccién bacteriana.

La evolucién fue favorable en todos los casos. Los dos casos
de recurrencias se presentaron a los 6 y 12 meses (casos 4
y 5, respectivamente). La paciente con sindrome de Sézary
fallecio a los tres meses por causas no relacionadas con la EVK.

COMENTARIO

La EVK es una infeccion grave y potencialmente mortal. El
diagndstico constituye un reto para el dermatélogo, ya que
las lesiones pueden no ser las tipicas vesiculas agrupadas
sobre una base eritematosa y pueden confundirse con una
exacerbacion o impetiginizacion de la dermopatia previa,
especialmente en las dermatosis ampollosas como el pénfi-
go vulgar y el pénfigo foliaceo. Un dato que puede sugerir
este diagndstico es la aparicion o exacerbacion del dolor
de las lesiones, como se pudo comprobar en la paciente
con enfermedad de Hailey-Hailey (caso 4). En la mayoria
de nuestros casos la EVK se limité a las zonas afectas por
la dermopatia preexistente (Figura 4).

La orientacion diagnéstica debe ser clinica. El test de Tzanck
fue el método diagnéstico empleado en la mayoria de
nuestros casos. Esta prueba tiene la ventaja de la rapidez y
el bajo coste, aunque no permite identificar el tipo de virus
responsable. La confirmacién diagndstica mediante cultivo
viral es considerada el gold standard en el diagnéstico de
infeccion cutdnea por VHS, aunque es un método lento y
con una sensibilidad variable."' En nuestro estudio fue el
método diagndstico en tres de los ocho pacientes.

ORIGINAL

La confirmacion también puede realizarse mediante
PCR para ADN viral, deteccién por microscopia electrénica
del virus herpes del liquido de la vesicula o por test de in-
munofluorescencia para identificar células infectadas por el
VHS. La determinacién serolégica de anticuerpos frente al
virus herpes simple de tipo IgM e IgG ayuda a diferenciar una
primoinfeccién de una reactivacién, pero es poco especifica
siendo de mayor utilidad en estudios epidemioldgicos y en
casos de seroconversion en nifos.?’Su utilidad en los adultos
(la mayorfa seropositivos para VHS) y en infecciones recu-
rrentes es limitada ya que < 5% de los pacientes presentan
elevaciones valorables de los titulos de anticuerpos. En la
actualidad no existen estudios que comparen directamente
la sensibilidad y especificidad de los frotis de piel para el
cultivo viral, IFD, serologfa y PCR para VHS.?

En nuestros casos, coincidiendo con la literatura,? el
tipo de virus causal predominante fue el VHS-1. En s6lo
uno de los casos se aislé el VHS-2 en coexistencia con el
VHS-1. No se realizaron pruebas para detectar otros virus
posibles causantes de EVK.

Entre los factores predisponentes de la EVK que se
desarrolla en la dermatitis atdpica (EH) se han descrito la
edad temprana de inicio, los niveles altos de IgE," pobre
respuesta in vitro de células mononucleares frente al VHS y
bajo recuento de células NK.?22* En nuestra serie s6lo uno
de los dos pacientes con dermatitis atdpica tenia niveles
elevados de IgE.

Otro posible factor es la existencia de un defecto en la
respuesta inmune innata, como lo demuestran los niveles
bajos de péptidos antimicrobianos catelicidina, defensina
B humana (HBD)-2 y HBD-3 en la piel de los pacientes
con DA. Esta alteracion de la inmunidad innata, asi como
los tratamientos inmunosupresores suponen un alto riesgo
de colonizacién cutaneay de infecciones por Staphylococ-
cus aureus y la aparicién de infecciones diseminadas por
VHS.?* La aplicacién de corticoides o inmunosupresores
topicos, como el tacrélimus o el pimecrélimus, podria
facilitar su aparicion ya que se ha descrito una relacién

Figura 4.

Lesiones localizadas (A) derma-
titis atdpica (B) pénfigo benigno
familiar: edema de labios mayores
y erosiones.
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temporal entre el uso de estos agentes y el desarrollo de
EVK.#%” Se ha demostrado en piel humana y en modelos
murinos que los inhibidores de la calcineurina tépicos pue-
den retrasar la recuperacién de la barrera cutanea después
de una alteracién aguda. Esto se debe a que estos farma-
cos disminuyen la produccién de lipidos epidérmicos, la
secrecion de cuerpos laminares y la transcripciéon de en-
zimas de sintesis de lipidos epidérmicos (HMG-CoA, FAS
y SPT).?® Cuatro de nuestros pacientes habian empleado
corticoides topicos y sélo uno de ellos se habia aplicado
pimecrolimus 1% tépico. Tres de los ocho pacientes es-
taban siguiendo el tratamiento con corticoides sistémicos
y/o inmunosupresores en el momento de inicio de EVK.

El tratamiento de eleccién es el aciclovir endovenoso
que utilizamos en seis pacientes, empleando valaciclovir
por via oral sélo en dos casos con enfermedad limitada.
La pauta recomendada de aciclovir intravenoso es 5-10
mg/kg cada 8 horas durante siete dfas, que puede pro-
longarse segtn el curso clinico. El aciclovir oral tiene una
baja biodisponibilidad y deberia emplearse sélo para
EVK leves (400 mg, cinco veces al dia). Otras opciones
terapéuticas por via oral son el valaciclovir a dosis de 500
mg, tres veces al dia y el famciclovir 500 mg, dos veces
al dia, ambos durante siete dias, aunque sélo en casos
de EH leves. En los casos de VHS resistentes al aciclovir,
se puede utilizar el foscarnet intravenoso 40 mg/kg, tres
veces al dia durante 10 dias. No existen estudios clinicos
controlados de tratamiento en pacientes con EVK con
estos Gltimos farmacos.

La asociacion de antibiéticos orales es (til para controlar
la sobreinfeccién bacteriana, mientras que la aplicacion
de lociones antisépticas topicas favorece la resolucion de
las vesiculas. La administracion de corticoides t6picos o

ORIGINAL

sistémicos es controvertida, por lo que se tiende a evitarlos
en la fase aguda de la EVK. Los inhibidores de la calci-
neurina tépicos estan contraindicados en la fase aguda.*’

Las complicaciones asociadas a la EVK incluyen quera-
toconjuntivitis, meningitis y encefalitis. La mortalidad antes
de la introduccién de los tratamientos antivirales era de un
75%, siendo excepcional en la actualidad.’*® Ninguno de
los casos incluidos en nuestro estudio presenté complica-
ciones, observandose una buena evolucién en todos ellos.

La incidencia de recurrencias observada (25%) fue
superior a la descrita en la literatura (entre el 13 y 16%),’
poco valorable por el limitado nimero de pacientes.

En resumen, se describen los datos clinicos, terapéu-
ticos y evolutivos de ocho pacientes diagnosticados de
EVK. Queremos recalcar la importancia de la sospecha
clinicay la realizacién de pruebas diagnésticas especificas
ante la aparicién de un cuadro de vesiculas, limitadas o
diseminadas, en pacientes con una dermopatia previa
(no solamente en dermatitis at6pica), especialmente en
inmunosuprimidos, siendo de gran relevancia la apari-
cién o exacerbacion de dolor de las lesiones. Creemos
que aunque la prueba diagnéstica gold standard para la
confirmacion sea el cultivo, la citologia es un muy buen
método, fiable, rdpido y barato. Con ello conseguiremos
instaurar un tratamiento precoz que evite el desarrollo de
complicaciones.
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