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Resumen

El vitiligo se define como un trastorno de la pigmentacién, adquirido, crénico,
caracterizado por maculas blancas, que usualmente aumentan de tamaro con el
tiempo y que corresponden a una pérdida de la funcién de los melanocitos epidér-
micos y; en algunas ocasiones, a los del foliculo piloso. La prevalencia mundial es
de 0,5% a 2% y afecta todas las razas y en igual proporcién a hombres y mujeres.
Se han propuesto multiples teorfas para explicar la patogénesis de la enfermedad
y, entre ellas, han resaltado la hipétesis bioquimica, la neural y la autoinmune;
esta Gltima es la mas popular. Las diferentes teorfas pueden contribuir a explicar
la pérdida de los melanocitos, apoyando una etiologfa multifactorial, lo que se
conoce como la teorfa de convergencia.

El diagnéstico es clinico y puede ayudar la ldmpara de Wood. Existe una gran
cantidad de tratamientos disponibles en nuestro medio, con ventajas y desven-
tajas, pero ninguno de ellos es 100% efectivo en todos los pacientes.

PALABRAS CLAVE: Vitiligo, trastornos de la pigmentacién, hipopigmentacion.

Summary

Vitiligo is defined as an acquired, chronic, pigmentary disorder characterized by
white macules that usually increase in size over time. These correspond to an
epidermal melanocyte loss of function, and in some cases, to those in the hair
follicle. The worldwide prevalence is of 0.5 to 2%, affecting all races and men
and women equally. Multiple theories that try to explain the pathogenesis of the
disease have been proposed, among them, biochemical, neural and autoimmune
hypothesis, the latter being the most popular. The different theories may
converge to contribute to melanocyte loss, supporting a multifactorial etiology
referred to as the convergence theory.

The diagnosis is clinical and may be aided by the use of Wood"s lamp. We have a
great quantity of treatments available that bear advantages and disadvantages,
but none with 100% effectiveness in all patients.

KEY worbDs: Vitiligo, pigmentation disorders, hypopigmentation.

Introduccion

“vitiligo”, viene del latin vitium, que significa mancha o
defecto.” Se caracteriza por pérdida del ntmero o de la

El vitiligo es un trastorno pigmentario adquirido que se
remonta al 2200 a. de C. En el papiro de Ebers (primer
tratado médico egipcio), en el ano 1550 a. de C,, ya se
describfan dos tipos de enfermedades que afectaban
el color de la piel: una con tumores (lepra) y otra sélo
con cambio de color, probablemente vitiligo.' La palabra
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funcién de los melanocitos epidérmicos, de membranas
mucosas y de otros tejidos, que se traduce en la aparicién
de méiculas acrémicas que comprometen determinadas
areas corporales, y causan un gran impacto psicolégico
en la poblacién afectada.’*

Elobjetivo de estarevisién es reforzar los conocimientos
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sobre la epidemiologia y la clinica de la enfermedad, y
aclarar conceptos sobre su tratamiento, pues aunque
existen multiples opciones en el mercado, los resultados
sobre su eficacia, observados en la medicina basada en la
evidencia, son muy variables.

Epidemiologia

El vitiligo se define como un trastorno adquirido de
la pigmentacién, crénico, caracterizado por madculas
blancas, simétricas, que usualmente aumentan de tamario
con el tiempo.” La prevalencia mundial es de 0,56% a
2% y en Estados Unidos se calcula en 1%. Estos datos
varfan segun los diferentes pafses del mundo. La mayor
incidencia se ha reportado en India, seguida de México
y Japén. Esta diferencia podrfa explicarse por el color
de piel de las diferentes poblaciones, que contrasta més
con la enfermedad y que los lleva a consultar temprana-
mente.'

La aparicién de las lesiones comienza en la infancia o en
la adolescencia, con un pico entre los 10 y 30 afios, pero
puede ocurrir a cualquier edad. Todas las razas estan
afectadas, con igual prevalencia en los dos sexos, aunque
las mujeres acuden mas a la consulta médica debido en
gran parte a las secuelas estéticas que se producen.

El 20% de los pacientes con vitiligo tienen algin
familiar en primer grado con la enfermedad. Ademas,
los familiares de estos pacientes que no han desarro-
llado lesiones sugestivas de vitiligo, tienen 7 a 10 veces
mas riesgo de presentarlas que el resto de la poblacién
general.'

Etiologia

No existe un consenso claro sobre los mecanismos in-
volucrados en la desaparicién de los melanocitos que
llevan a la formacién de las lesiones acrémicas. Se han
propuesto multiples teorfas para entender la patogé-
nesis de la enfermedad y entre ellas resaltan la hip6tesis
bioquimica, la neural y la autoinmune; esta Gltima es la
més popular. Se han postulado otros posibles factores
etiol6gicos, entre los que se encuentran: deficiencias de
los factores de crecimiento de los melanocitos, defectos
intrinsecos en su adhesién, factores genéticos y factores
virales, entre otros.

Ninguna de estas hip6tesis ha logrado explicar com-
pletamente la enfermedad. Al parecer, cada uno estos fac-
tores contribuyen a la destruccién de los melanocitos, por
lo que la tendencia actual apoya una etiologia multifacto-
rial, que se conoce como la “teorfa de convergencia”.”

Hipotesis genética.
Segun los reportes en la literatura, existe un componente
genético que predispone a la enfermedad. Los estudios
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de familias han demostrado un aumento de la prevalencia
en parientes cercanos de los individuos afectados.

En grandes series de pacientes de la India, se ha de-
mostrado un aumento de 4,5 veces el riesgo de presentar
la enfermedad en familiares cercanos, comparado con
el de la poblaciéon general.® Otro estudio llevado a cabo
en 160 pacientes de Estados Unidos, mostré un riesgo
relativo (RR) para adquirir vitiligo de 7 para los padres,
12 para los hermanos y 36 para los hijos.”

Estos resultados reiteran la existencia de un com-
promiso genético en estos pacientes; sin embargo, esta
herencia no corresponde totalmente con un patrén
mendeliano y es ahf donde algunos factores ambientales
entrarfan a jugar un papel importante.'® Alkhateeb et al.
demostraron una concordancia de vitiligo en gemelos
monocigdticos sélo de 23%, lo cual indica, nuevamente,
que existen componentes que no son genéticos que juegan
un rol importante en la patogénesis.'' Algunos estudios
han demostrado una asociacién positiva con el HLA-DR4:
y el HLA-DR53 y negativa con el HLA-DR3."* Otros
investigadores han identificado locus susceptibles de
autoinmunidad en los cromosomas 1, 7, 8 y 17, aumento
de la expresién de algunos genes, como el que codifica el
factor de necrosis tumoral alfa (FNT-a) cuya expresién
estd aumentada alrededor de las lesiones, y disminucién
en la expresiéon del gen KIT, que interviene en la super-
vivencia y proliferacién de los melanocitos.'

Hipotesis autoinmune.

Surge por asociacién con otras enfermedades autoin-
munes, deteccién de anticuerpos y cambios inflamatorios
en la piel.” Diferentes mecanismos se pueden aplicar de
acuerdo con los subtipos clinicos. Es asf como la teorfa
neural se relaciona con el vitiligo segmentario, mientras
que la autoinmune lo hace con el generalizado.

Aunque la etiologfa exacta no se conoce, se cree que la
autoinmunidad puede aparecer por dos mecanismos: auto-
inmunizacién primaria con anticuerpos contra antigenos
del sistema melanogénico o como un fenémeno secun-
dario seguido de la autodestruccién de los melanocitos,
amplificando el dafio.

Varios estudios han demostrado la intervencién de la
inmunidad celular y la humoral, actuando conjunta o
independientemente, para ocasionar la desaparicién de
los melanocitos.'* Se sabe que hasta 80% de los pacientes
tienen anticuerpos contra antigenos de superficie celular
de melanocitos humanos normales. Estos anticuerpos
pueden correlacionarse con la actividad y la extensién de
la enfermedad, de una manera directamente proporcional;
asf, se presentan niveles mas altos a mayor extensién y
actividad de la enfermedad.'*'¢

Se han encontrado cinco proteinas en los melanocitos
de 85,40, 75,90 y 150 kDa que funcionan como antigenos
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y que frecuentemente reaccionan con el suero de estos
pacientes.

La tirosinasa, una enzima melanogénica, también se
reconoce como autoantigeno; sin embargo, algunos estu-
dios no la relacionan como blanco antigénico.'™"

En cuanto a la inmunidad celular, el ndmero de lin-
focitos T ayudadores disminuye o aumenta, segin
diferentes estudios y los linfocitos asesinos naturales se
encuentran en mayor cantidad. Por otra parte, las células
de Langerhans aumentan en la piel con enfermedad ac-
tiva, se encuentran normales en la enfermedad estable
y disminuyen en las maculas repigmentadas. Se ha de-
mostrado infiltracién de macréfagos alrededor de la
lesién, con un aumento en su ntimero, siendo posible que
su papel sea ingerir melanocitos en los que se ha inducido
la apoptosis por linfocitos T citotéxicos.

El patrén de las citocinas también cambia comparado
con los controles: se encuentra un aumento importante
en la produccién de interleucina 6 (IL-6) y la IL-8. La
primera lleva a un aumento de ICAM-1, necesario para
la adhesién del melanocito al leucocito. La IL-8 atrae
polimorfonucleares, lo cual amplifica la respuesta in-
flamatoria. Ademds, se encuentra disminucién del factor
de crecimiento intrinseco de melanocitos (GM-CSF),
lo cual lleva a una menor proliferacién de los sobrevi-
vientes en las lesiones de vitiligo. Por tltimo, existe un
aumento del FNT-a y del interferén gamma (IFN-y),
citocinas fundamentales como mediadores de la reaccién
inflamatoria.'*#%-#?

A través del tiempo, el vitiligo se ha asociado con
diversas enfermedades autoinmunes, entre las cuales
se encuentran: diabetes mellitus tipo 1, enfermedad de
Addison, enfermedad de Graves, alopecia areata, artritis
reumatoidea, lupus eritematoso sistémico, psoriasis, mias-
tenia gravis, anemia perniciosa y sindrome poliendocrino
autoinmune tipo 1 y 2. De los pacientes con vitiligo, 30%
desarrollan otra enfermedad autoinmune asociada y sus
familiares en primer grado también tienen un mayor
riesgo de presentarlas.'"'* Todos estos datos indican que
los individuos pueden estar genéticamente predispuestos
a desarrollar un grupo especifico de enfermedades auto-
inmunes, que incluye el vitiligo.

Hipotesis autodestructiva.

Esta teorfa propone que los melanocitos se autodestruyen
por un defecto de los mecanismos protectores, que re-
mueven los precursores téxicos de melanina, como los
andlogos de la tirosina y otros intermediarios.

Le Poole fue el primero en sugerir un dafio intrinseco
en los melanocitos que lleva a una respuesta inmune
secundaria.”* Algunos defectos bioquimicos, como la
disminucién en la actividad de la enzima 4-alfa-hidro-
xitetrahidrobiopterina-dehidratasa, con aumento de la
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7-tetrahidrobiopterina competidor de la fenilalanina
hidroxilasa, alterarian la transformacién de fenilalanina
a L-tirosina y, por lo tanto, la sintesis de melanina.*

Algunos grupos de investigadores han encontrado que
los queratinocitos de pacientes con vitiligo tienen, n
vitro, un defecto en el transporte de calcio, en la expresién
de los receptores a adrenérgicos y en la biosintesis de
las catecolaminas, con incremento en los niveles de nor-
epinefrina, tanto en epidermis como en plasma. Ademads,
los pacientes con vitiligo acumulan biopterinas en la
dermis con incremento de peréxido de hidrégeno y de
7-tetrahidropterina, potente inhibidor de la fenilalanina
hidroxilasa, en queratinocitos y melanocitos. Igualmente,
en la epidermis de estos pacientes, se encuentra que los
niveles de ubicuinona, vitamina E, glutatién peroxidasa
y catalasa, todos antioxidantes, se encuentran extrema-
damente bajos y representan un estrés de oxidacién
anormal que lleva al dafio de las células epidérmicas.?**’

En cultivos de melanocitos y en suero de pacientes,
se han detectado niveles elevados de 6xido nitrico.® Los
niveles de tenascina en la membrana basal y en la dermis
papilar estan aumentados. El efecto antiadhesivo de esta
matriz extracelular puede contribuir a la pérdida de las
células pigmentadas.*

Se ha propuesto que la muerte de los melanocitos puede
ser consecuencia de una aumentada susceptibilidad a
quimicos ambientales o autogenerados, por ejemplo, de-
rivados de hidroquinona e intermediarios de la sintesis
de melanina, particularmente indol-quinonas citotéxicas
para éstos.”

Existen varios mecanismos que pueden explicar la de-
saparicién del melanocito, una vez ha sido afectado:

* Degeneracién vacuolar de los queratinocitos que
dejan de producir factores de crecimiento de me-
lanocitos y llevan a su apoptosis.

* Evento necrético asociado a un proceso inflamatorio.

* Desprendimiento debido a trauma o friccién causada
por alteracién en la adhesion entre célula y célula o
entre célula y matriz.**

Hipotesis neural.

Se aplica para el vitiligo segmentario, el cual frecuen-
temente ocurre en un patrén dermatémico. Propone que
los mediadores quimicos liberados en las terminaciones
nerviosas disminuyen la produccién de melanina.’

Entre los factores implicados resaltan el neuropéptido
Y y la epinefrina, y en muchos animales se encuentra
control neural de los melanocitos por receptores alfa
o beta adrenérgicos. El mas importante de ellos es el
adrenérgico beta 2, el cual normalmente estimula la
melanogénesis. Ademas, se ha visto que el uso de beta-
bloqueadores sistémicos pueden empeorar el vitiligo, lo
cual apoya atin més esta teorfa. Otros de los mecanismos,
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FiGura 1: Vitiligo segmentario que sigue un dermatoma
con poliosis.

poco claros en la actualidad, son la hiperactividad del
sistema nervioso simpético y la pérdida de las células de
Merkel de la Idmina basal.**

Como conclusién, los datos actuales sugieren que el
vitiligo puede ser un sindrome mas que una enfermedad
y que su etiologfa multifactorial o convergente resulta de
diferentes mecanismos fisiopatogénicos que llevan a la
pérdida del ntiimero o de la funcién de los melanocitos.

Factores desencadenantes

Hasta el momento, es imposible definir cuéles son los
factores que desencadenan la enfermedad. Sin embargo,
se han implicado el estrés emocional, el consumo de me-
dicamentos como beta-bloqueadores, las infecciones y el
trauma (fenémeno de Koebner).!

Manifestaciones clinicas

El vitiligo se caracteriza por la aparicién de maculas
blanquecinas o lechosas, generalmente redondas u
ovales y, a menudo, con bordes festoneados. Miden
pocos milimetros a varios centimetros y afectan la piel,
las membranas mucosas o ambas. Las lesiones son asin-
tomadticas; sin embargo, puede presentarse prurito o una
sensacion urente, que preceden o acomparian la aparicién
de las lesiones. Su curso es lento y progresivo, con remi-
siones y exacerbaciones que pueden correlacionarse con
algunos factores desencadenantes. Ocasionalmente, las
méculas pueden iniciarse alrededor de un nevus pigmen-
tado, y toma el nombre de nevus de Sutton, leucodermia
centrifuga adquirida o nevus con halo y, luego, afectar
areas distantes. Cualquier parte de la piel o de la mucosa
puede estar afectada, pero tiene predileccién por dreas
normalmente hiperpigmentadas, como la cara, la ingle,
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la axila, la areola y los genitales. Ademas, es comtn en
los tobillos, los codos, las rodillas y otras areas expuestas
a traumas repetidos."””’

Clasificacion
Esta enfermedad puede clasificarse segiin la extensién,
la localizacién y el pronéstico. Una de las mas usadas es

la clasificacién topogritfica, que lo divide en dos grandes
grupos: segmentario y no segmentario.

Segmentario zosteriforme

Se manifiesta por méculas distribuidas en el rea de un der-
matoma o cerca a ella, o en lineas de Blaschko (FIGURA 1).
Se inicia tempranamente y no se asocia con enfermedades
autoinmunes, por lo cual es mds comin en nifios. Més de
la mitad de los pacientes con vitiligo segmentario tienen
mechones o parches de pelo blanco, conocidos como po-
liosis. Es rara que se presente con compromiso de dos
0o més segmentos, ya sea de distribucién ipsilateral o
contralateral. Generalmente es estable, aunque de inicio
explosivo.

No segmentario.

Se divide en:
LLOCALIZADO, PARCIAL O FOCAL. También se conoce como
vitiligo areata. Se presenta como una o dos méculas con

F1Gura 2: Vitiligo focal. Note que las lesiones
cruzan la linea media.
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Ficura 3. Mdculas acrémicas perioculares.

F1GURA 5. Adolescente con lesiones de gran extensién en los
miembros inferiores.

un area pequefia afectada (10 cm” a 15 cm?®), sin un patrén
de distribucién claro (F1Gura 2).
ACROFACIAL. Se observan méculas que afectan la cara,
especialmente, a nivel periorificial, y en las falanges dis-
tales de las manos y los pies (FIGURAS 3 Y 4).
VULGAR, GENERALIZADO O UNIVERSAL. Se manifiesta
como méculas generalizadas en 4reas extensas y simé-
tricas. Generalmente, se asocia a sindromes de endo-
crinopatfas maltiples. En este tipo de pacientes es comin
ver el fenémeno de Koebner, que se encuentra hasta en
una tercera parte de los casos y corresponde a méculas
de vitiligo en zonas de trauma previo (FIGURA 3).
Mucoso. Compromete exclusivamente a las mucosas
(F1Gura 6).-%°

Behl clasifica la enfermedad segtn el pronéstico: pro-
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FiGura 4: Compromiso de las falanges, el dorso de las manos y
las palmas.

Ficura 6. Miéculas acrémicas que comprometen el labio supe-
rior y el inferior.

gresiva o estable. En la primera, aparecen nuevas lesiones,
con bordes mal definidos y con aumento de tamafio de
las antiguas. La enfermedad estable se caracteriza por la
ausencia de lesiones nuevas, estabilidad de las antiguas y
disminucién o desaparicién de lesiones.’

Variantes clinicas

VITILIGO TRICROMICO. Se reconoce por la presencia de
una zona hiperpigmentada o azulada, estrecha o gruesa,
que se localiza en un 4rea intermedia entre la macula del
vitiligo y la piel normal. Se considera una variante del
vitiligo inestable, pues en su evolucién natural progresa
a la despigmentacién total.”

CuADRICROMICO. Muestra presencia adicional de una
hiperpigmentacién marginal o perifolicular. Es mads
comun en pieles oscuras y se considera como un sigho de
repigmentacién.*

PeENTACROMICO. Es una variante rara que se caracteriza
por una secuencia de blanco, bronceado, café, hiperpig-
mentacién azul-grisacea y piel normal. Es mas frecuente
en la raza negra.”!
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INFLAMATORIO. Corresponde a una mécula rodeada de
un borde eritematoso y levantado, inducida por la terapia
agresiva. Puede provocar prurito o sensacién urente.’>*
AzuL. Corresponde a maculas generadas en un sitio de
hiperpigmentacién postinflamatoria.**

Triro coNrFETI. Consiste en mdculas hipomelandticas
diminutas y en gran cantidad.

Trastornos asociados con el
vitiligo
Es importante recapitular las asociaciones del vitiligo,
porque pueden brindar informacién acerca de su patogenia.
Las asociaciones cutdneas mas frecuentemente reportadas
incluyen: leucotriquia (poliosis) en 45% de los pacientes
(FiGura 7), seguida por aparicién prematura de canas en
37%, nevus con halo en 5% y alopecia areata en 10% de los
casos. Otras asociaciones menos frecuentes son: dermatitis
herpetiforme, nevo melanocitico congénito gigante, urti-
caria crénica, nevus despigmentario y erupcién solar poli-
morfa. Recientemente, se publicé la asociacion de placas de
psoriasis vulgar confinadas a los parches de vitiligo.
Otras asociaciones autoinmunes interesantes son la
tiroiditis de Hashimoto, la enfermedad de Graves y la
morfea.”* Puede ocurrir despigmentacién tipo vitiligo
en pacientes con melanoma, al parecer como resultado de
una reaccién mediada por células T contra antigenos de
las células tumorales que hacen una reaccién cruzada con
los melanocitos. La amelanosis alrededor del tumor pri-
mario semeja un nevus con halo, pero la despigmentacién
tipo vitiligo puede aparecer en sitios distantes al mela-
noma.” Generalmente, los pacientes no tienen sintomas
oculares pero pueden presentar: anormalidades pigmen-
tarias del iris y la retina, anormalidades en la coroides

Ficura 7. Poliosis.
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en 30% de los pacientes, iritis en 5% y nevus con halo
coroideo como hallazgo infrecuente. La agudeza visual
no se afecta y puede ocurrir exoftalmos cuando se asocia
a la enfermedad de Graves. En el sindrome de Vogt-Ko-
yanagi-Harada los pacientes presentan vitiligo, poliosis,
alopecia, panuveftis, meningitis aséptica, hipoacusia y
tinitus. Es un trastorno raro, autoinmune, mediado por
células. Se asocia con otras enfermedades autoinmunes,
como hipotiroidismo, tiroiditis de Hashimoto y diabetes
mellitus (F1GUura 8). Otro trastorno asociado, con pocos
casos en la literatura, es el sindrome de Alezzandrini.
Tiene una etiologia poco esclarecida, al parecer de
origen autoinmune. Presenta vitiligo, poliosis, sordera
y retinitis unilateral."®

Diagnoéstico

El diagnéstico es clinico y puede ayudar la ldmpara de
Wood, especialmente, en personas blancas o en lesiones
ubicadas en dreas cubiertas, pues intensifica el color
blanco de la lesién. A los pacientes con diagndstico de
vitiligo se les debera realizar valoracién de T4, TSH,
glucemia basal y hemoleucograma completo. De acuerdo
con otros hallazgos en la historia clinica y el examen
fisico, se debe solicitar cortisol, anticuerpos antitiroideos
y niveles de vitamina B12."%¢

Histopatologia

En 41% de los pacientes se evidencia un infiltrado in-
flamatorio en la dermis superficial, perivascular y peri-

Ficura 8. Sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada. Paciente
con vitiligo, poliosis y alopecia.

81



Trujillo, Gomez.

folicular, principalmente de linfocitos, mas comun en las
lesiones de reciente inicio. Este infiltrado puede ser no
significativo al compararlo con la piel normal. Cuando
disminuyen los melanocitos, son remplazados por células
de Langerhans que normalmente se encuentran en la
zona media espinosa, lo cual se aprecia claramente con
microscopia electrénica y sirve para hacer el diagnéstico
diferencial con otras leucodermias.

Los residuos de melanina pueden evaluarse con la
coloracién de Fontana-Masson, la cual muestra los rema-
nentes de pigmento hasta en 16% y los de melanocitos en
12%, sin una relacién clara entre su niimero, la cantidad
de pigmento y la duracién de la enfermedad. Mediante
estudios de inmunohistoquimica, se encuentra pérdida
de melanocitos positivos para DOPA. Por lo tanto, la
presencia de melanina en una biopsia no excluye el diag-
néstico de vitiligo y el diagnéstico diferencial de vitiligo
con otras hipomelanosis puede ser dificil.

Con microscopfa electrénica se han encontrado anoma-
lfas en los melanocitos y queratinocitos:

* Melanocitos redondos con estructuras internas

granulares finas.

* Melanocitos menos dendriticos.

* Melanocitos necréticos con filamentos intracito-
pldsmicos anormales, también mitocondrias y mem-
brana celular anormales.

* Reticulo endoplasmico dilatado.

* Células de Langerhans aumentadas en nimero en la
capa basal y disminuidas en la suprabasal.’™**

Prondstico

El curso natural del vitiligo es impredecible. Sin embargo,
luego de un inicio abrupto, la enfermedad puede pro-
gresar lentamente por algtn tiempo y seguir un periodo
de estabilidad que puede durar de meses a décadas. Pocos
casos pueden progresar rapidamente después de un
periodo de inactividad.

El vitiligo segmentario es mds estable y, generalmente,
tiene un mejor pronédstico. Ocurre repigmentacién es-
ponténea en 6% a 44% de los casos, que comienza como
pigmentacién macular marginal o, mas frecuentemente,
perifolicular, especialmente en 4reas expuestas a la
luz. Los pacientes j6venes tienen un mejor prondstico.
Aquellos con lesiones localizadas en las areas de friccion,
con leucotriquia y que presentan lesiones en las mucosas,
tienen un peor pronoéstico.’

Se debe tener en cuenta el gran impacto psicolégico
que la enfermedad causa en el paciente. Se puede encon-
trar depresién hasta en 20%, pensamientos suicidas en
10% e intento suicida en 3,3% de los casos. Es por esto
que algunos autores recomiendan que todos los pacientes
con vitiligo, deben ser evaluados por psiquiatria.*’
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Tratamiento

Existen una gran cantidad de tratamientos disponibles
en nuestro medio, con ventajas y desventajas, pero nin-
guno de ellos es 100% efectivo en todos los pacientes."
Puede ser de dos tipos: médico o quirtrgico.
1. Médico: incluye esteroides tépicos y sistémicos,
fototerapia, inhibidores de la calcineurina y otros.
2. Quirdrgico: consiste en injertos de piel o de me-
lanocitos, tatuajes, etc.

Esteroides tépicos

Estan indicados para cualquier vitiligo, evitando los
efectos secundarios sistémicos. Pueden usarse en
menores de diez afios con despigmentacién limitada. Los
més usados son el valerato de betametasona al 0,1% y
el propionato de clobetasol al 0,05%, una vez al dfa por
varios meses (en la cara y las axilas, esteroides de baja
potencia). Aproximadamente, 50% de los pacientes nota
repigmentacién del area tratada. Si ésta no se consigue en
tres meses, se debe descontinuar e intentar de nuevo a los
seis meses o cambiar a otro tratamiento. Es importante
la vigilancia de la atrofia cada dos meses y la aparicién
de estrias.

La base de datos Cochrane, en su revisién sobre el uso
de esteroides en vitiligo, evidencia que existen muchos
estudios que muestran su eficacia, pero que pocos han
reportado los efectos adversos a largo plazo. Los resul-
tados muestran que el propionato de clobetasol es mejor
que la PUVA sol, que el valerato de betametasona es
mejor que el placebo y que no hay diferencias entre el
uso de tacrolimus y clobetasol. Ademas, la fluticasona fue
mds efectiva cuando se administré en combinacién con
luz ultravioleta A que cuando se administré sola.*

Esteroides sistémicos

Disminuyen la citotoxicidad mediada por anticuerpos
contra los melanocitos y, por lo tanto, es 1til en pacientes
con enfermedad activa. Se recomienda una dosis diaria de
prednisona de 0,3 mg/kg, la cual tiene minimos efectos
secundarios. Debe continuarse por dos meses y realizarse
un desmonte progresivo. También es ttil en nifos y adultos
que no son candidatos a esteroides topicos ni a PUVA.
Soo Min Kim et al. reportaron una detencién de la pro-
gresion del vitiligo en 87% de los pacientes, con un por-
centaje de repigmentacioén de 70%, luego de cuatro meses
de tratamiento. En este estudio, presentaron una mejor
respuesta los jovenes con lesiones localizadas, principal-
mente en la cara. Los efectos adversos, aunque en muy baja
proporcién, fueron el edema facial, la ganancia de peso y
el acné.”"* Sin embargo, los estudios de medicina basada
en la evidencia que evaltian los esteroides orales y en la
lesién, no han encontrado resultados significativos.*
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Fototerapia

Histéricamente, la fotoquimioterapia con luz ultravioleta
A maés psoralen tépico y sistémico (PUVA) se ha consi-
derado la terapia de eleccién para el tratamiento de los
pacientes con vitiligo. Sin embargo, se sabe que la repig-
mentacién inducida por PUVA varfa considerablemente.
Ademds, los efectos adversos son sustanciales, e incluyen
fototoxicidad, cancer de piel, aparicién de cataratas y
efectos gastrointestinales, entre otros.

Dada la eficacia comparable de la PUVA con luz ul-
travioleta B de banda estrecha y la ausencia de efectos
adversos, se considera el método de eleccién en pacientes
con vitiligo grave a moderado (compromiso de més de
10% del area de superficie corporal). La luz ultravioleta
B utilizan una longitud de onda de 311 nm que provee
alta fluencia y menos eritema. Induce inmunosupresién
local, promueve la produccién de melanotropina, su
proliferacién y la melanogénesis. Es mas efectiva que la
PUVA tépica e igual de eficaz que la PUVA oral, siendo
la terapia con luz ultravioleta B més segura, aun en
nifios. Ademds, no requiere proteccién ocular después
del tratamiento. El uso de kelina tépica combinada con
luz ultravioleta A no mostré diferencias comparada con
la de luz ultravioleta B como terapia tinica.***

Inhibidores de la calcineurina

Segin los estudios, el tacrolimus y el pimecrolimus son
igual de eficaces al clobetasol en el tratamiento de los
pacientes. Son inmunomoduladores tépicos que afectan
la funcién de las células T y los mastocitos por la unién
de inmunofilinas citoplasmaticas y la inactivacién de la
calcineurina, que inhiben la sintesis y la liberacién de
citocinas proinflamatorias y de mediadores vasoactivos.
Tienen algunas ventajas, pues son bien tolerados y pueden
utilizarse por largos periodos sin evidencia de atrofia y
telangiectasias. Sin embargo, su principal desventaja
es que no existen estudios a largo plazo que confirmen
su verdadera eficacia. Hasta el momento, los estudios
concluyen que 89% de los pacientes alcanza un grado de
repigmentacién hasta de 75%, principalmente en la cara
y el cuello. Ademas, hasta el momento no se ha compro-
bado que el uso de inmunomoduladores tépicos esté rela-
cionado con inmunosupresién sistémica y con aumento
del riesgo de céncer de piel y otras malignidades.****

Calcipotriol

Es un andlogo sintético de la vitamina D3 que se une
a los receptores de vitamina D de la piel, estimulan la
melanogénesis e inhiben la activacién de células T. Al-
gunos estudios han mostrado eficacia cuando se combina
con luz ultravioleta, pero en otros se ha observado una
repigmentacién minima. Su efectividad es mayor si se
asocia a clobetasol.

© 2008 Los Autores.

Vitiligo

Una terapia promisoria parece ser el uso de calcipotriol
asociado a fotoquimioterapia con 8-metoxipsoraleno; sin
embargo, se requieren mds estudios para confirmar su
eficacia.*

Fenilalanina y helioterapia

Se usa especialmente para menores de diez afos en
quienes la terapia con PUVA estd contraindicada. Se
emplea fenilalanina a dosis de 50 mg a 100 mg por via
oral o en aplicacién tépica mas exposicién al sol, con
repigmentacién en 50% o mas de los individuos tratados.
El mecanismo de accién se desconoce, ya que no hay
evidencia de disminucién de la fenilalanina o la tirosina
en la piel de los pacientes con vitiligo. Se plantea la posi-
bilidad de la estimulacién de la fenilalanina al melanocito
folicular para proliferar o migrar, pero este efecto puede
ser producido también por el sol en forma independiente.
Su gran ventaja es el uso en forma segura en individuos
de todas las edades.

Levamizol

Se ha planteado esta alternativa terapéutica para pa-
cientes con vitiligo limitado o de lenta progresién, y se
obtiene mayor beneficio cuando se aplica concomitante-
mente un esteroide tépico. Se emplean dosis de 150 mg,
dos veces por semanas por 4 a 48 meses. Sin embargo,
se necesitan mas estudios para comprobar su verdadera
eficacia.”**

Antioxidantes

La efectividad de los agentes antioxidantes en el
tratamiento del vitiligo todavia estd en discusién. El
extracto de ginkgo biloba evaluado en un periodo de seis
meses en pacientes con vitiligo localizado y de progresién
lenta, mostré una repigmentacién de 75% o mas en 40%
de los pacientes, con una muy buena tolerancia, a una
dosis de 40 mg, tres veces al dia; puede ser una terapia
efectiva para evitar la progresién del vitiligo.™*

Prostaglandinas

Se ha demostrado que las prostaglandinas juegan un papel
en la proliferacién de los melanocitos y la melanogénesis.
Un estudio evalu6 la aplicacién de prostaglandina E2
tépica en vitiligo localizado durante seis meses y mostré
que 15 de 24 pacientes presentaron repigmentacién
acentuada. Estos resultados no han sido confirmados.**

Laser excimer

Tiene una longitud de onda de 308 nm. Se usa 1 a 3 veces
por semana por 1 a 6 meses y alcanza alguna repigmen-
tacién en 20% a 87% de los pacientes, principalmente en
areas expuestas a la luz. Si se realiza terapia combinada
con tacrolimus, se alcanza 75% de repigmentacién de las
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lesiones en 70% de los pacientes, comparada con el laser
excimer como terapia tnica, en la cual sélo se alcanza en
20% de los mismos. La terapia combinada con 8-meto-
xipsoralen tépico también muestra diferencias: se alcanza
una repigmentacién de 50% en 50% de los pacientes que
usaron terapia combinada versus 20% de los grupos en
que se usé laser solamente. Sin embargo, estos estudios
se han realizado con pocos pacientes, por lo tanto, falta
més investigacion para concluir sobre su efectividad.*

Laser helio-nedn

Este laser, que utiliza una longitud de onda de 632,8 nm,
parece inducir repigmentacién en el vitiligo segmentario.
In vitro, ha demostrado que aumenta la proliferacién y la
migracién de los melanocitos. En 20% de los pacientes
evaluados se alcanzé una repigmentacién de 75%. Sin
embargo, se necesitan muchas sesiones para lograrlo
(187 sesiones, 1 a 2 veces por semana), es decir, entre 1y
2,5 afos de terapia.*>**

Terapia de despigmentacion

Esté indicada cuando el compromiso por la enfermedad
es de més de 50% del 4rea de la superficie corporal. Se
aplica monobencil éter de hidroquinona (monobenzona),
dos veces al dfa, hasta lograr que el pigmento residual
desaparezca; produce muy buenos resultados con una
apariencia de piel tipo 1. Esto requiere consentimiento
informado del paciente, ya que es permanente y el pa-
ciente serd fotosensible de por vida. La posible toxicidad
es dermatitis leve (14%), la cual es tratada con esteroides
tépicos, y en 50% eritema, sequedad y prurito. Oca-
sionalmente, puede encontrarse un paciente alérgico a la
monobenzona. En 90% a 95% de los casos, se toman dos
a tres meses para iniciar la respuesta y, nueve meses a un
ano, para completarla. Se debe evitar la exposicion al sol,
para disminuir los riesgos de repigmentacién. Esta des-
pigmentacién también puede lograrse mediante el uso
de laser de rubi, en pacientes con fenémeno de Koebner
positivo.*

Melagenina.

Es un extracto de placenta humana, producido en Cuba
en 1976. Esta compuesta por acidos grasos libres, ami-
nodcidos, fosfolipidos, minerales y, al parecer, una alfa
lipoproteina que estimula la sintesis de melanina y la
proliferacién de melanocitos. No tiene efectos téxicos.
Se reporta una repigmentacién parcial o total en 8 a 11
meses, en 84% de los casos. Sin embargo, estos resultados
no han sido corroborados por otros investigadores, lo
cual pone en duda el beneficio de la medicacién, més aun
si se tiene en cuenta que en 10% a 44% de los pacientes
con la enfermedad ocurre repigmentacién espontanea.
En estudios realizados en China sobre vitiligo estable
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del cuero cabelludo, reportan mejorfa en 36% de los
pacientes, pero son series muy pequefas y se requiere
mayor investigacién al respecto.*>**” En un metanélisis,
no se encontraron diferencias estadisticamente significa-
tivas con el placebo.”

Existe poca informacién sobre otras intervenciones en
los pacientes con vitiligo, como terapias alternativas, ca-
muflaje cosmético y terapia sicolégica, y ningtn estudio
ha sido capaz de demostrar beneficios a largo plazo.
Varios estudios de distribucién aleatoria y controlados
y reportes de casos han demostrado que los esteroides
tépicos y la luz ultravioleta B son las terapias mas efec-
tivas y seguras para el tratamiento del vitiligo localizado
y generalizado, respectivamente.*

Polypodium leucotomos

Es una sustancia derivada de un helecho de América
Central, con propiedades inmunomoduladoras. En los
estudios preliminares de Polypodium leucotomos aso-
ciada a luz ultravioleta B, se ha mostrado una mayor tasa
de repigmentacién al compararlos con fototerapia como
terapia tnica.*®

Tratamientos quirdrgicos.

Estan indicados para pequeiias areas de vitiligo, con mala
respuesta al tratamiento médico, piel con vellos blancos,
con muy pocas posibilidades de repigmentacién y enfer-
medad estable.*>*

Injertos con sacabocado.

Se toman especimenes de biopsia con sacabocados de un
area donante pigmentada. La repigmentacién comienza
4 a 6 semanas luego del procedimiento.

Miniinjertos.

Se usan para el vitiligo segmentario resistente al
tratamiento. Es una variante del anterior, en el que se uti-
lizan incisiones de 2 a 3 mm. Es un procedimiento tedioso,
consume mucho tiempo y se realizan, aproximadamente,

50 a 100 injertos por sesién. El resultado cosmético es
excelente, con repigmentacién en 4 a 6 semanas.**

Injerto con ampolla de succidn.

Son injertos epidérmicos obtenidos por succién al vacio,
con una presién aproximada de 150 mm Hg. El techo de
la ampolla se remueve y se utiliza como injerto. El sitio
receptor se prepara con succién, congelamiento o der-
moabrasién, 24 horas antes. La repigmentacién tiende a
ser moteada.

Cultivos autdélogos de queratinocitos y
melanocitos.

En esta técnica se utiliza piel normal como fuente de
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células que se llevan a cultivo. El sitio receptor se pre-
para mediante crioabrasién, dermoabrasién, succién o
laser, quitando la epidermis. Puede combinarse con luz
ultravioleta A para acelerar el proceso de repigmen-
tacién, que puede ser moteada. Tiene como problema que
su costo es elevado. Su principal ventaja es que sélo se
requieren pequefias cantidades de piel donante para su
realizacién.*»*

Injerto de melanocitos autélogos.

Con esta técnica sélo se cultivan melanocitos que, luego,
se inyectan en la piel receptora previamente preparada
con crioabrasién o dermoabrasién superficial. Su prin-
cipal problema es el costo y la utilizacién de mité6genos
artificiales con efectos desconocidos en humanos. Ac-
tualmente, se ensayan nuevos métodos que usan factor
de crecimiento de fibroblastos, factor de crecimiento de
hepatocitos o ambos.*"*

Conclusion

El vitiligo es un trastorno dermatolégico comin, carac-
terizado por la aparicién de méculas acrémicas en la piel,
las mucosas o ambas. A pesar de ser conocido desde afios
antes de Cristo, no se ha logrado establecer su causa y,
actualmente se implican varios mecanismos o hipétesis.
Asimismo, no existe una terapia 100% efectiva que logre
la repigmentacién en estos pacientes. Sin embargo, es
responsabilidad de los médicos, principalmente los der-
matoblogos, conocer la enfermedad, brindar tratamientos
que busquen mejorar la condicién del paciente y acompa-
narlo durante todo el proceso.
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