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Granuloma sarcoidal

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa que puede afectar diferentes érganos,
entre ellos, la piel; las manifestaciones cutdneas son muy diversas. Su diagnéstico es un
reto porque la presentacién es polimorfa y se necesita la correlacién con la histologia. Es
importante reconocer las lesiones en la piel, pues muchas veces son la primera manifes-
tacién de un compromiso sistémico; ademads, es un sitio accesible para la toma de biopsia.
Se presenta un caso novedoso de sarcoidosis subcutdnea, una manifestacién muchas veces
subdiagnosticada y que rara vez aparece en miembros inferiores. También se describen otras

manifestaciones de la sarcoidosis cutdnea y su tratamiento.
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Tratamiento
The skin as a reflection of a polymorphous disease: Sarcoidosis. Case
report
ABSTRACT

Keywords: Sarcoidosis is a granulomatous disease that can affect the skin; the cutaneous manifes-

Cutaneous sarcoidosis
Subcutaneous sarcoidosis
Extrapulmonary manifestations of
sarcoidosis

* Autor para correspondencia.

tations are very diverse. Diagnosis of the disease is challenging because its presentation
is polymorphous and therefore it is necessary to make a correlation with its histology. It
is important to recognize skin lesions, as they are often the first manifestation of syste-
mic disease, and they are also accessible for taking a biopsy. We present a novel case of

Correo electrdnico: cristinaveleza@gmail.com (C. Vélez Arroyave).

https://doi.org/10.1016/j.rcreu.2021.06.009

0121-8123/© 2021 Asociacién Colombiana de Reumatologia. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Todos los derechos reservados.


https://doi.org/10.1016/j.rcreu.2021.06.009
http://www.elsevier.es/rcreuma
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.rcreu.2021.06.009&domain=pdf
mailto:cristinaveleza@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.rcreu.2021.06.009

REV COLOMB REUMATOL.2023;30(3):270-276 271

Sarcoidal granuloma

Treatment
described.

subcutaneous sarcoidosis, that is often underdiagnosed and rarely appears in the lower
limbs. The different manifestations of cutaneous sarcoidosis and their treatment are also
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Caso clinico

Paciente masculino de 38 anos que consulté por cuadro cli-
nico de dos meses de evolucién, consistente en visién borrosa
asociada a ojo rojo bilateral persistente, cefalea pulsatil con
intensidad de 6/10 en la escala andloga del dolor y artral-
gias en tobillos y munecas de predominio matinal, sin rigidez
matutina. Ademads, referia aparicién de «masas dolorosas» en
ambos miembros inferiores. Negaba fiebre, pérdida de peso,
sudoracién nocturna, sintomas respiratorios, gastrointestina-
les o urinarios.

Ingresé a hospitalizacién por el Servicio de Oftalmologia
con diagnéstico de panuveitis y papilitis bilateral. Al examen
fisico presentaba nddulos subcutdneos dolorosos a la palpa-
cién en ambos miembros inferiores, sin cambios epidérmicos
que sugirieran eritema nodoso (fig. 1). Para caracterizar mejor
las lesiones, se realiz6 ecografia de tejidos blandos (fig. 2). Se
observaba, ademas, crecimiento asimétrico de las glandulas
pardtidas, siendo mas prominente la izquierda. Los estudios
paraclinicos mostraron hipercalciuria de 448 mg en 24 h,
con normocalcemia en 8,76 mg/dL. La tomografia de térax
mostré adenopatias paratraqueales, mediastinales e hiliares
bilaterales (fig. 3). En la biopsia de piel se observaron mul-
tiples granulomas sarcoidales a nivel subcuténeo (fig. 4). Se
establecié el diagnéstico de una sarcoidosis subcutanea con
manifestaciones sistémicas y se inicié manejo con prednisona

Figura 1 - Presencia de nédulos subcutaneos de
aproximadamente 1,5 a 2 cm, levemente dolorosos,
cauchosos, mal definidos y adheridos a planos profundos,
sin signos inflamatorios ni cambios epidérmicos. Se
dibujaron las lesiones para delimitar su ubicacién.

a1 mg/kg/dia, con lo que tuvo resolucién completa de lesiones
en piel.

Introduccién e historia

Las primeras descripciones de sarcoidosis cutdnea fueron
reportadas al final del siglo XIX por Sir Jonathan Hutchinson
y Ernest Besnier. Caesar Peter Mgller Boeck fue el primero
en describir la histopatologia, la cual se caracteriza por gra-
nulomas no caseificantes en ausencia de microorganismos’.
En 1950, Sven Lofgren reporté una manifestacién aguda de
sarcoidosis que no correspondia a una lesién granulomatosa,
llamada eritema nodoso, asociada ademads con adenopatias
hiliares bilaterales, fiebre y poliartralgias, conocida en la
actualidad como sindrome de Léfgren?.

Las manifestaciones cutdneas de la sarcoidosis pueden cla-
sificarse como lesiones especificas, cuando presentan los gra-
nulomas caracteristicos con necrosis sin caseificacién, y como
no especificas cuando presentan una histologia diferente>. Las
lesiones especificas de la piel se presentan en un 9 a 37% de
los pacientes con esta entidad, son la segunda manifestacién
maés frecuente, luego de las pulmonares®*, y se presentan con
la misma frecuencia en ambos sexos. Las lesiones crénicas
son mds comunes en pacientes afroamericanos®®.

Hasta el 80% de los pacientes con sarcoidosis sistémica pre-
senta manifestaciones en la piel antes del diagnéstico, y en un
30% de los casos tales manifestaciones representan el sintoma
mds temprano’:2. Se requiere la demostracién de granulomas
en tejidos mediante biopsias para establecer el diagnéstico.
Una biopsia de piel con granulomas no caseificantes a veces
obvia la necesidad de biopsias més invasivas de otros drga-
nos, si la clinica y la radiologia son tipicas de sarcoidosis®.
En la histologia se encuentran, ademas, agregados de his-
tiocitos epitelioides, células gigantes y macréfagos maduros
rodeados de infiltrados de linfocitos CD4+, y en menor medida,
CDg+10:11,

El diagnéstico diferencial histoldgico incluye otros tras-
tornos granulomatosos, como la tuberculosis, micobacterias
atipicas, infecciones micéticas, reaccién a cuerpo extrano,
noédulos reumatoideos y leishmaniasis. Y el hallazgo de cuerpo
extrafio no excluye el diagnéstico de sarcoidosis'®*3.

Debido a que la sarcoidosis en la piel se manifiesta con
una clinica tan variable y polimorfa, esta enfermedad se
conoce también como la gran imitadora'. Se presenta un
caso novedoso de sarcoidosis subcutanea, pues se trata de
una manifestacién muchas veces subdiagnosticada, y rara vez
aparece en miembros inferiores, donde se suele confundir con
el eritema nodoso. A continuacién, aprovechando el caso, se
describen las lesiones especificas y no especificas de la sarcoi-
dosis cutanea.
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Figura 2 - Ecografia de tejidos blandos que muestra aumento de grosor y estriacion del tejido celular subcutianeo con

discretas zonas hiperecoicas mal definidas.

Figura 3 - Tomografia axial computarizada de térax que
muestra adenopatias paratraqueales, mediastinales e
hiliares en ambos campos pulmonares. Micronédulos en
16bulos e inferiores de ambos pulmones.

Figura 4 - Biopsia de piel y tejido celular subcutineo en la
que se observan miiltiples granulomas de tipo sarcoidal a
nivel de dermis profunda, componente septal y parte del
lobulillar del paniculo adiposo. No se observa necrosis ni
vasculitis.

Lesiones especificas

Lesiones maculopapulares

Es la manifestacién mdas comun, son lesiones infiltradas
con cambios epidérmicos minimos, eritematosas o de color
marrén a purpura y miden menos de 1 cm. Con menor
frecuencia se presentan como lesiones normocrémicas o
amarillentas®. Tienen una distribucién diseminada y se loca-
lizan predominantemente en parpados, regién periorbitaria,
surco nasolabial, cuero cabelludo, cuello, tronco, gluteos,
extremidades o incluso mucosas®. A veces, las lesiones
son transitorias, pero pueden crecer y formar placas mas
grandes™.

Se asocian con formas agudas de la enfermedad como eri-
tema nodoso, uveitis, adenopatias y crecimiento parotideo. La
sarcoidosis papular de las rodillas, recientemente descrita, se
asocia con eritema nodoso?®.

En el diagnéstico diferencial se deben incluir otras lesiones
maculopapulares que aparezcan en la cara como xantelasmas,
acné, rosacea, lupus, siringomas, liquen plano, granuloma
anular y adenoma sebaceo'’.

Noédulos subcutdneos

La frecuencia de esta presentacién se encuentra entre 1,4
y 16%, y muchas veces se subdiagnostica. Esta variante
también se conoce como enfermedad de Darier-Roussy, y es
mds comun en mujeres de edad media’®.

Se presenta como nddulos subcutdneos de 0,5 a 2 cm, de
consistencia firme, méviles y no inflamatorios. Pueden encon-
trarse entre uno y 100 nédulos, los cuales, ademas, pueden
estar agrupados. No hay cambios epidérmicos, por lo cual la
piel luce normal. Aparecen en la dermis o en el tejido celu-
lar subcuténeo de las extremidades o el tronco. Generalmente
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se localizan en los antebrazos y es poco frecuente que se
presenten en los miembros inferiores, como en el caso que
se describe. Son poco dolorosos, en contraste con el eritema
nodoso.

Con frecuencia, aparecen al inicio de la enfermedad, en
conjunto con otras manifestaciones sistémicas, o incluso
como primera manifestacién, y pueden persistir por largo
tiempo?°.

Se deben diferenciar de la tuberculosis cutdnea, de las
micosis profundas, de las metéstasis cutaneas, de los quis-
tes epidérmicos, de los lipomas, de los nédulos reumatoideos
y del eritema indurado?>?2.

Sarcoidosis en cicatrices

La infiltracién de cicatrices antiguas es un hallazgo carac-
teristico de la sarcoidosis. Las cicatrices toman un aspecto
eritematoso o purpurico y se palpan induradas, por lo que se
pueden confundir con una cicatriz hipertréfica o queloide®.

Puede predecir la enfermedad sistémica y relacionarse con
la actividad. En la fase aguda puede seguir al eritema nodoso,
mientras que en la crénica se asocia con compromiso medias-
tinal, pulmonar, uveitis y quistes 6seos®*. Sin embargo, otros
autores consideran que este tipo de sarcoidosis, cuando se pre-
senta de manera aislada, constituye un proceso benigno y de
buen prondstico?. La infiltracién granulomatosa de tatuajes
antiguos o en sitios de material extrano se ha descrito como
una variante de la sarcoidosis®.

Placas

La presentacién en placas tiene una frecuencia similar a la
de las papulas. Son Unicas o multiples, redondas u ovaladas,
marrones a rojas, mayores de 5 mm y son mas gruesas e indu-
radas que las papulas. Se localizan en las extremidades, en la
cara, en el cuero cabelludo, en la espalda y en los gluteos?.
Pueden tener una configuracién anular y a veces cursan con
cicatriz. Suelen ser persistentes y se asocian con formas cré-
nicas de la enfermedad pulmonar, esplenomegalia y uveitis?.
En el diagnéstico diferencial se deben considerar otras enfer-
medades que cursen con placas generalizadas o lesiones de
configuracién anular, como la psoriasis, el liquen plano, el
lupus discoide, el granuloma anular, la necrobiosis lipoidica,
la micosis fungoide, el sarcoma de Kaposi, la sifilis secundaria,
la morfea, la lepra y la leishmaniasis®.

Lupus pernio

Es la lesién cutdnea mas caracteristica de la sarcoidosis. Se
encuentra mas en mujeres negras con sarcoidosis crénica. A
veces tienen telangiectasias prominentes y una descamacién
con aspecto arrosariado?’.

Se presenta como una placa o nédulos fibréticos rojos o
violdceos, indurados, que afectan la nariz, las mejillas, los
lébulos de las orejas, los labios y 1a frente. Menos comunmente
aparecen en manos y pies, pero puede haber lesiones liticas
con distrofia de la falange®*. En la nariz podria llegar a cau-
sar ulceraciéon del tabique. Puede coexistir con otras lesiones
de sarcoidosis como la variante en placas?®. Se asocia a fibro-
sis pulmonar, uveitis crénica y quistes 6seos. Tiene un curso

prolongado y se asocia con enfermedad crénica con requeri-
miento de esteroides?’. Es importante recalcar que no todas
las lesiones de sarcoidosis ubicadas en la nariz seran lupus
pernio®,

Se debe diferenciar del lupus eritematoso, del lupus vulgar,
del infiltrado linfocitico, de la rinofima, de la sifilis terciaria y
de la granulomatosis con poliangitis cuando destruye el tabi-
que nasal®’.

Lesiones menos frecuentes

Sarcoidosis angiolupoide

Es una variante de sarcoidosis en placas con gran componente
de telangiectasias. Aparece en mujeres y afectala nariz, la cara
central, las orejas o el cuero cabelludo. Se puede confundir con
rosécea o con un carcinoma basocelular de gran tamafio®?.

Sarcoidosis hipopigmentada

Se manifiesta como maculas hipopigmentadas, bien defini-
das, redondas u ovaladas en las extremidades, generalmente
en pacientes de fototipos altos. El diagndstico diferencial
se puede establecer con otras lesiones hipopigmentadas
como lepra, hipopigmentacién postinflamatoria, hipomelano-
sis guttata idiopatica, pitiriasis y liquenoide crénica. En estos
casos es dificil encontrar granulomas en la biopsia®3.

Sarcoidosis liquenoide

Es mas comun en nifios y aparece como madculas y papulas de
1 a 3 mm, planas o en forma de domo y son normocrémicas.
Se localizan en el tronco, las extremidades o la cara®*. El diag-
néstico diferencial se hace con otras dermatosis liquenoides
como el liquen plano, el liquen nitidus, las erupciones lique-
noides y el lupus eritematoso®. Se describen otras variantes
mas raras, las cuales se presentan en la tabla 1.

Pronéstico

El pronéstico depende de la extension, la gravedad y el com-
promiso sistémico. Las lesiones maculopapulares, los nédulos
subcutaneos y la sarcoidosis en cicatrices suelen ser transi-
torios, resuelven espontdneamente o siguen el curso de la
enfermedad sistémica?’. Las placas y el lupus pernio tienen
un curso mas crénico y se asocian con enfermedad pulmonar
grave y compromiso extratoracico'?°.

Tratamiento

Algunas de las lesiones en piel son transitorias y no
requieren tratamiento, a no ser que sean clinicamente
desfigurantes, sintométicas o ulcerativas. En los casos de
enfermedad localizada, se pueden usar los esteroides tépicos
o intralesionales*>*°, En caso de afectar sitios que tengan més
riesgo de atrofia cutdnea, como la cara y las areas intertrigino-
sas, se pueden usar esteroides de baja potencia combinados
con inhibidores tépicos de la calcineurina®’.

En caso de que las lesiones progresen rapidamente o sean
desfigurantes, se debe iniciar manejo con esteroides orales a
dosis de 0,5 mg/kg/dia de prednisona e ir ajustando la dosis
seglin la respuesta®®. En ocasiones, el lupus pernio puede
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Tabla 1 - Otras variantes menos frecuentes de la sarcoidosis cutdnea

Variante Descripcién Datos

Psoriasiforme Se presenta como la psoriasis con placas eritematosas y Podrian coexistir ambas patologias
descamativas®®

Verrucosa Placas exofiticas, hiperqueratésicas o discretamente papilomatosas y Comun en raza negra
normocrémicas, localizadas en extremidades inferiores®’

Ictiosiforme Escamas gruesas, de color gris, adherentes y poligonales adyacentes Raza negra
en extremidades inferiores®® Muy relacionado con sarcoidosis

sistémica

Eritrodérmica Inicia con placas eritematosas, marrones o amarillas que se Asociada con sintomas sistémicos
extienden hasta causar descamacién generalizada® de sarcoidosis

Lesiones Placas atréficas induradas, a veces siguen un patrén linear*’ Frecuente en mujeres de raza

morfeiformes negra

Oral Agrandamiento progresivo y lento de la membrana mucosa oral con Infrecuente
papulas, edema, Ulceras o gingivitis*!

Alopecia Puede ser de tipo cicatricial o no cicatricial con taponamiento Frecuente en mujeres de raza

folicular®?

Sarcoidosis en

infiltracién granulomatosa®*?

Genital Papulas, placas o nédulos semitraslicidos, rojizos o color marrén,

asociados con edema escrotal**

Hemorragias en astilla, opacidad de la l1dmina ungueal, pitting,
unas pliegues transversales, onicélisis, hiperqueratosis subungular, ufias
en vidrio de reloj, paroniquia, pterigion, traquioniquia, distrofia por

negra
Asociada con otros signos de
sarcoidosis, principalmente en la
cara

Puede acompanarse de afectacién
de la falange y manifestarse como

dactilitis

Pocos casos reportados

Tabla 2 - Opciones de tratamiento sistémico para la sarcoidosis cutianea

Medicamento Dosis Comentario

Cloroquina 250-500 mg Propiedades inmunomoduladoras
Esperar al menos cuatro semanas para el inicio de la
respuesta terapéutica’

Hidroxicloroquina 200-400 mg Propiedades inmunomoduladoras

Esperar al menos cuatro semanas para el inicio de la
respuesta terapéutica®

Metotrexate 10-15 mg/semana Como ahorrador de esteroide, inhibe la formacién de
granulomas®!

Minociclina 100 mg cada 12 h Pueden inhibir la formacién de granulomas y tener
efecto antibacteriano?

Talidomida 100 mg cada 24 h Inhibe citocinas involucradas en la formacién del
granuloma>?

Infliximab 3-5 mg/kg en semanas 0, 2, 6 y luego cada cuatro a seis En enfermedad multiérgano recalcitrante a otros

semanas manejos>*
Adalimumab 80-160 mg inicialmente, luego 40 mg semana 1y También es efectivo en enfermedad extracutdnea®

continuar 40 mg cada semana

requerir esteroides por via oral*’. Para el compromiso extenso,
donde el uso de agentes tépicos seria poco practico, o en casos
de lesiones refractarias, existen multiples opciones de trata-
miento sistémico que se resumen en la tabla 2.

Lesiones no especificas
Las manifestaciones inespecificas de la sarcoidosis son aque-

llas que no cursan con granulomas en la biopsia, pero no por
esto son menos comunes>.

Eritema nodoso

Es la forma mas comun de manifestaciones no especificas.
Corresponde a una paniculitis septal sin vasculitis, que se

manifiesta con nédulos subcutdneos dolorosos y eritematosos
de 1-6 cm. Presenta una distribucién simétrica bilateral en las
extremidades inferiores, en la regién pretibial, los tobillos, los
muslos o incluso los antebrazos. Resuelve en una a seis sema-
nas y evoluciona como equimosis?. Cuando se acompara de
linfadenopatia hilar bilateral y artralgias, se denomina sin-
drome de Lofgren. Ocurre mds en mujeres caucasicas, en
temporadas de invierno y primavera®. Las poliartralgias se
localizan en rodillas y tobillos, estos tltimos con inflamacién
periarticular muy prominente. Cuando se presenta sin eritema
nodoso, se puede considerar variante del sindrome de Léfgren
y se encuentra mds en hombres®. Pueden encontrarse sin-
tomas constitucionales como fatiga, malestar general, fiebre,
uveitis anterior y pardlisis facial periférica que acompanan a
la triada clasica®.
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Tratamiento y prondstico

Para el eritema nodoso se debe garantizar el reposo, antiin-
flamatorios no esteroideos (AINE), yoduro de potasio o curso
corto de esteroide®’. Para el sindrome de Lofgren, los AINE y
la colchicina pueden ser suficientes, pero en casos mas graves
puede requerirse el uso de esteroides orales. Generalmente,
este sindrome es de buen pronéstico y puede tener una remi-
sién espontanea en uno o dos afos?.

Otras manifestaciones no especificas

Otras manifestaciones cutdneas de sarcoidosis que no se
presentan con granulomas en la biopsia son los dedos hipo-
craticos, el sindrome de Sweet, el pioderma gangrenoso, el
eritema multiforme y el pririgo.

Conclusiones

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa que tiene
una presentacién muy variada cuando afecta la piel. El hecho
de encontrar granulomas no caseificantes apoya el diagnéstico
de sarcoidosis en el contexto clinico adecuado, sin embargo,
se debe recordar que existen lesiones no especificas que pre-
sentaran una histologia diferente. Se present6 el caso de un
paciente con sarcoidosis subcuténea, en el que la biopsia de
piel fue de gran ayuda para establecer el diagndstico. Exis-
ten varios tratamientos efectivos para la sarcoidosis cutdnea y
estos pacientes deben ser evaluados para descartar enferme-
dad sistémica, pues muchas veces es la piel el primer reflejo
de un proceso multiorganico.
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