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Manifestaciones dermatologicas
de las enfermedades hepaticas:
un enfoque para el médico general

Dermatological manifestations of liver diseases:
an approach for the general physician
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Resumen: las enfermedades hepéticas tienen manifestaciones cutaneas hasta en el 15% al 20%
de los casos. Pueden ser muy variadas y ninguna de ellas es patognoménica; sin embargo, su
reconocimiento puede ser la base para el inicio de estudios, asi como para la primera aproximacion
hacia la etiologia de la hepatopatia. En este articulo se describen las principales manifestaciones
cutaneas de las enfermedades hepaticas incluyendo la ictericia, las telangiectasias, los angiomas
en arana, el eritema palmar, los xantomas y los xantelasmas, entre otras.

Palabras clave: cirrosis alcohdlica, colestasis, dermatosis, manifestaciones cutaneas, higado,
prurito, ictericia, angiomas en arafa, eritema palmar, xantelasmas, contractura de Dupuytren,
unas de Terry.

Abstract: liver diseases have cutaneous manifestations in up to 15% to 20% of the cases. There are
numerous and none of them is pathognomonic. However, its recognition may be the basis for the
initiation of studies and be the first approach to the etiology of liver disease. In the present article the
main cutaneous manifestations of liver disease are described, including jaundice, telangiectasias,
spider angiomas, palmar erythema, xanthomas and xanthelasmas, among others.

Key words: alcoholic cirrhosis, cholestasis, dermatosis, cutaneous manifestations, liver, pruritus,
jaundice, spider angiomas, palmar erythema, xanthelasmas, Dupuytren contracture, Terry’s nails.

as enfermedades hepéticas en la mayoria de los casos tienen una evolucién crénica y
progresiva. En su etapa inicial tienen por lo general una presentacién asintomética, por
lo tanto buena parte del diagnéstico de estos pacientes dependera de la astucia del mé-
dico general para detectarlas, pues al fin y al cabo es él quien realiza la primera aproximacién
diagndstica en la mayorfa de los casos. Aqui es entonces cuando el médico debera recordar
que en la piel pueden aparecer signos de enfermedades internas y que hasta en el 15% al 20%
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de los pacientes con enfermedades hepéticas crénicas aparecen lesiones dermatolégicas como
manifestaciones extrahepaticas [1, 2].

Ademas de los reconocidos estigmas de hepatopatia crénica del paciente con cirrosis hepati-
ca, las enfermedades hepéticas de etiologia infecciosa, autoinmune, metabdlica, hereditaria
o neoplésica, se acompafian de lesiones en la piel; y aunque ninguno de estos cambios es es-
pecifico de un trastorno hepatico determinado, ayudan a sospechar su presencia y en algunas
ocasiones se correlacionan con la severidad de la enfermedad hepatica [3].

Teniendo en cuenta lo anterior, en el presente articulo se hace una revisién del tema de los
principales hallazgos en piel de las enfermedades hepéticas.

Ictericia

La ictericia se define como la coloracién amari-
llenta de la piel (ver figura 1) y las conjuntivas
que aparece cuando los niveles de bilirrubina
sérica son mayores de 2 mg/dL a 3 mg/dL, se-
cundaria a la alteracién en alguna de las fases
del metabolismo de la bilirrubina: prehepética,
intrahepética o poshepatica [4]. Aunque la ic-
tericia es probablemente el sigho m4s importan-
te de las enfermedades hepatobiliares, también
se puede observar en las anemias hemoliticas,
en la carotenodermia y en otras situaciones mas
infrecuentes como la exposicién a fenoles y con
el uso de quinacrina [5, 6], en las cuales a di-
ferencia de lo que ocurre en las enfermedades
hepéticas, no hay ictericia en la esclera.

Brugsch describié en 1976 tres tipos de icte-
ricia dependiendo de la intensidad del color:
flavinica o amarillo claro cuando es secundaria
Figura 1. Ictericia o coloracién amarillenta de la piel a ung h1perb1l1rrub1nem1a 1nd1recFa; rubfnica o
como resultado del aumento de la bilirrubina sérica. amarillo més oscuro cuando la etiologfa es he-
patocelular, y verdinica o de color verdoso en
los procesos colestésicos [7]; sin embargo, la clasificacién anterior es poco usada, pues la
anamnesis minuciosa, el examen fisico completo y la interpretacién analitica tanto de las
pruebas de laboratorio como de las técnicas y las exploraciones radiolégicas, permitirdn guiar
el enfoque del paciente que cursa con este importante signo [8].

+

Los neonatos son la poblacién en la cual la ictericia aparece con mas frecuencia; en el 60% al
70% de los recién nacidos a término y en més del 80% de los recién nacidos prematuros [9].
En 1975 Kramer publicé los resultados de una investigacién en la cual correlaciond el com-
promiso céfalo-caudal de la ictericia en neonatos con la concentracién de bilirrubina sérica.
Como resultado describié cinco zonas de compromiso para una aproximacién clinica del valor
de bilirrubina total: zona 1 cuando la ictericia compromete solo la cara y el cuello, correla-
ciondndose con niveles de bilirrubina entre 4 mg/dL y 7 mg/dL; la zona 2 incluye ademés de
la zona 1 al tronco superior, con valores de bilirrubina entre 5 mg/dL y 8,5 mg/dL; la zona 3
compromete la cara, la regién toracoabdominal y los muslos, con valores de bilirrubina entre 6
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mg/dL y 11,5 mg/dL; la zona 4, cuando ademas
de la cara y la regién toracoabdominal la icte-
ricia compromete las extremidades, correlacio- 1
nandose con un nivel de bilirrubina entre 9 mg/
dLy 17 mg/dL; y por tltimo, la zona 5, definida
por el compromiso de la zona 2 més la regién
palmoplantar, con unos niveles de bilirrubina
mayores de 15 mg/dL [10]. En la figura 2 se
observan las zonas de compromiso descritas por
Kramer.

Mas tarde, Keren y colaboradores [11] conclu-
yeron en un estudio prospectivo que incluyé a
522 neonatos, que existia poca asociacién en-

tre la distribucién céfalo-caudal de la ictericia y "
los niveles de bilirrubina, especialmente en los A~
recién nacidos prematuros [11]. Las zonas des-

critas por Kramer sélo aplican para neonatos -

en quienes la fisiopatologia de la ictericia tiene

una etiologia diferente, secundaria en la mayor

parte de los casos a un sistema enzimatico in- Zona 1: 4 mg/dL a 7 mg/dL
maduro [12]. Zona 2: 5 mg/dL a 8,5 mg/dL

Zona 3: 6 mg/dL a 11,5 mg/dL
Zona 4: 9 mg/dL a 17 mg/dL

Prurito Zona 5: > 15 mg/dL

Uno de los sintomas mas comunes y mas an- Figura 2. Zonas de compromiso descritas por Kramer

gustiantes de la enfermedad hepatobiliar es e] N 12 cuales se correlaciona la localizacion anatomica
) 2 oY ) de la ictericia con los niveles séricos de bilirrubina total.

prurito. Varia de leve y transitorio a intenso

y prolongado, y es el sintoma de presentaciéon en mas del 50% de las enfermedades he-

patobiliares que cursan con colestasis, tales como la cirrosis biliar primaria, la colangitis

esclerosante primaria, la colestasis intrahepatica del embarazo y los sindromes colestasicos

hereditarios; sin embargo, el prurito también puede estar presente en cualquier enfermedad

hepética [13, 14].

La naturaleza especifica de las sustancias que participan en el desarrollo del prurito y el me-
canismo por el cual aparece en las enfermedades colestésicas aun no son claros. Un aumento
en la concentracién de sales biliares y de histamina, o de metabolitos de la progesterona y de
opioides endégenos, han sido estudiados en la etiopatogenia de esta manifestacién clinica
[15]. Estudios recientes sefialan que la autotaxina, una enzima que participa en la sintesis del
4cido lisofosfatidico (LPA, por sus siglas en inglés), potente activador neuronal, es un pruri-
togénico clave en la colestasis [16, 17].

Si bien el prurito es el sintoma m4s frecuentemente observado en las enfermedades dermato-
l6gicas, cuando su etiologia es colestésica caracteristicamente es muy marcado en las extre-
midades, en las palmas y en las plantas, y rara vez afecta al cuello, la cara o los genitales [18,
19]. También se ha observado que hay poca correlacién entre la gravedad de Ia colestasis y
la intensidad del prurito, y la disminucién espontdnea de esta intensidad puede sefialar una
insuficiencia hepatocelular més que la mejorfa del paciente. Finalmente, debido al rascado
se pueden dar sélo excoriaciones, aunque en los casos crénicos se han observado lesiones de
liquen simple crénico, de prurigo nodular y de colagenosis perforante [20].
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Angiomas en arana y telangiectasias

Los angiomas en arafia son otro
\ signo cutdneo representativo y
clasico del paciente con hepato-
patia crénica, principalmente si
la etiologfa de ésta es alcohdlica,
pues estan presentes hasta en el
27% al 33% de los pacientes con
cirrosis hepdatica y hasta en el
41% cuando la etiologia de ésta
es alcohdlica [21, 22]. Los angio-
mas en arafla consisten en una
dilatacién arteriolar central de
la que parten pequefios capilares
Figura 3. Angiomas en arafna. Consisten en una dilatacion arteriolar cen-  €n forma radiada, como patas de
tral de la que parten pequefios capilares en forma radiada. arafia (Ver ﬁgura 3). El centro de
estas lesiones es pulsitil y caracteristicamente al presionarse se produce un empalidecimiento
del resto de la lesién [23]. Su tamafio varia desde el de una cabeza de alfiler hasta los 2 cm
de didzmetro, y generalmente se localizan en la cara, el cuello, las extremidades superiores y la
parte superior del térax [20].

Se han realizado un gran ntmero de investigaciones sobre la patogénesis de este tipo de
lesiones. Li y colaboradores [22] describieron en un estudio de cohorte, el cual incluyé 82
pacientes con cirrosis y 18 controles sanos, que los primeros tenian los niveles de la relacién
estradiol/testosterona significativamente més elevados que los controles (26,8 +/- 5,1 x 10°
y 8,8 +/- 2,0 x 107, respectivamente). Se cree entonces que el exceso de estrogenos en la
sangre ejerce un efecto de agrandamiento y de dilatacién sobre los capilares, por lo cual es
frecuente que los angiomas en arafia también aparezcan durante el embarazo, en pacientes
con tirotoxicosis, en quienes toman anticonceptivos, y hasta en el 10% al 15% de los adultos
sanos [20, 23].

Finalmente, se ha observado una correlacién entre el niimero y el tamafio de los angiomas en
arafia con la severidad de la cirrosis hepatica [22, 24]. Li y colaboradores [24] reportaron en
su estudio de cohortes que incluy6 86 pacientes con cirrosis hepatica, que quienes tenfan an-
giomas en arafia mostraban aumento de la aspartato-aminotransferasa, de la bilirrubina total
y del tiempo de protrombina. Foutch y colaboradores [25] reportaron en un estudio publicado
en 1988, que en los pacientes con cirrosis hepética la incidencia de los angiomas en arafia es
de 90% y la de vérices esofégicas es casi igual (91%). En su investigacién, la hemorragia por
vérices esofdgicas fue més frecuente en los pacientes con citrosis hepatica y con angiomas en
arafia, que en aquellos con cirrosis hepatica que no tenfan estas lesiones en piel (36% wversus
11%). Ellos también encontraron que el sangrado por las vérices esofdgicas fue mas frecuente
en los pacientes cirréticos con los angiomas en arafia de mayor tamafio [25]; sin embargo,
esta asociacién entre las vérices esofdgicas y los angiomas en arafia no fue encontrada en la
investigacién de Li y colaboradores [24].

Al igual que las arafas vasculares, las telangiectasias son otro tipo de lesiones formadas por
la dilatacién persistente de capilares, las cuales aparecen como lineas finas, brillantes, en
forma de red y en algunas ocasiones puntiformes; generalmente se localizan en la cara, los
labios, la lengua, el lecho ungueal, los dedos y la mucosa nasal. A diferencia de las arafias vas-
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culares, las telangiectasias no tienen una arte-
riola central [20] (ver figura 4). Estas lesiones
se observan hasta en el 89% de los pacientes
con telangiectasia hemorrigica hereditaria, en
quienes la caracteristica clinica més importante
es el sangrado por las mucosas [26].

Eritema palmar

El eritema palmar se define como la coloracién
rojiza de las palmas y de los dedos de las ma-
nos, la cual caracteristicamente es simétrica y
aparece en las eminencias tenar e hipotenar de
la superficie palmar [27] (ver figura 5). Aun-
que puede estar presente hasta en el 23% de
los pacientes con cirrosis hepética, el eritema
palmar también se puede observar en otras he-
patopatias como la enfermedad de Wilson y la
hemocromatosis hereditaria, asi como en otras
enfermedades no hepéticas, como ocurre en
mas del 60% de los pacientes con artritis reu- :
matoide, hasta en el 18% de los pacientes con F_igura 4.'Telangiectasie_as como rest_JItado de la dilata-
. gl . cién persistente de capilares pequefios.

tirotoxicosis y en el 4,1% de los casos de diabe-

tes mellitus tipo 2 [28].

Con respecto a la etiologfa del
eritema palmar en los pacientes
con cirrosis hepatica, se ha dicho
que aparece por un exceso de es-
trogenos circulantes no depura-
dos por un higado disfuncional,
asi como por diferencias en la
circulacién periférica de los pa-
cientes con este tipo de hepato-
patias [28, 29].

Circulacion colateral

La circulacién colateral es secun-
daria al aumento sostenido de la
presién portal y a la derivacién
de la circulacién sistémica a tra-  Figura 5. Eritema paimar.

vés de las venas de la pared ab-

dominal y de la regién periumbilical [30]. Hasta en el 90% de los casos la circulacién colateral
es de tipo portocava superior, debido a la obstruccién intrahepética causada por la cirrosis
hepatica. En estos casos se puede observar un conjunto de venas dilatadas con disposicién ra-
diada desde el ombligo, las cuales se extienden en direccién ascendente por el hemiabdomen
superior y por la base del térax. En ocasiones se desarrollan vérices periumbilicales volumi-
nosas y una ampolla varicosa umbilical gruesa, limitada en su base por un auténtico anillo
herniario, adquiriendo el aspecto de “cabeza de medusa” [31] (ver figura 6).
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Sin embargo, en las obstruccio-
nes prehepdticas, en las cuales
hay inversién del flujo sanguineo
para alcanzar el sistema de la
vena cava superior, la circulacién
abdominal subcutdnea se puede
limitar al flanco izquierdo en di-
reccién ascendente. Cuando la
circulacién es portocava inferior,
las dilataciones venosas ocupan
el hemiabdomen inferior, parten
de la zona paraumbilical y se di-
rigen de arriba hacia abajo, por el
territorio de las safenas [31].

Figura 6. Vérices periumbilicales que dan el aspecto de “cabeza de me-

dusa”. Imagen por cortesia del Dr. Nishith Singh. NIH, Estados Unidos. Flnalmente, se mencionard al

sindrome de Cruveilhier-Baum-
garten, el cual se caracteriza por circulacién colateral, soplo abdominal, esplenomegalia, hi-
pertensién portal y varices esofagicas. El primer reporte de este caso se realizé en 1835 por
Pegot [32]; sin embargo, recibié el nombre de Cruveilhier y Baumgarten en honor a quienes
realizaron dos reportes més del sindrome en 1835 y en 1907, respectivamente [33, 34].

Xantelasmas y xantomas

Dado que hasta en el 76% de los pacientes con hepatopatias tales como la esteatohepatitis no al-
cohélica y la cirrosis biliar primaria, asf como en otras formas de hepatopatfa colestasica, aparece
algtn tipo de dislipidemia secundaria, es frecuente observar en estos pacientes tanto xantelas-
mas como xantomas, lesiones que aparecen generalmente en el paciente con dislipidemia y que
son descritas como depésitos de lipidos en la piel o en el tejido celular subcutaneo [35-38].

Los xantelasmas son placas de color amarillo o naranja, no dolorosas, bien delimitadas, que
suelen localizarse en los parpados, de forma simétrica y bilateral [23, 38] (ver figura 7). Por
su parte, los xantomas se pueden localizar en cualquier parte del cuerpo, aunque son més
frecuentes en las palmas, en las plantas, en el cuello, en el tronco, en el pliegue inframamario,
en los codos y en las rodillas; ademas, pueden ser de varios tipos y tamafios: planos, tuberosos,
tendinosos y eruptivos [39] (ver figura 8).

Como es de suponer, tanto los
xantelasmas como los xantomas
estaran presentes en otras enfer-
medades que cursen con dislipi-
demia, como son la hipercoles-
terolemia familiar, la pancreatitis
aguda, la diabetes mellitus tipo
2, el sindrome metabdlico, la en-
fermedad tiroidea y la enferme-
dad renal, entre otras [40]; sin
embargo, también pueden estar
presentes hasta en el 30% al 50%

Figura 7. Xantelasmas o tumores grasos benignos en los parpados o .
alrededor de los mismos. de los pacientes sanos [41] .
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Ginecomastia

La ginecomastia se define como
el incremento benigno del teji-
do glandular mamario en el sexo
masculino, el cual se puede pre-
sentar de forma unilateral o bi-
lateral, como una masa palpable
dolorosa alrededor de la areola o
como un agrandamiento progre-
sivo e indoloro de toda la mama
[42] (ver figura 9). Se presenta
en el 40% al 55% de todos los
hombres, y algunos factores fi-
siolégicos y patolégicos estan im-
plicados en la aparicién de este
trastorno. Entre los factores pato-
l6gicos se encuentran las neopla-
sias, los trastornos metabdlicos,
la enfermedad renal, el hiperti-
roidismo, una amplia variedad
de medicamentos y finalmente,
las enfermedades hepaticas [42,
43]. En un estudio publicado en
1990 por Cavanaugh y colabora-
dores [44], la incidencia de gine-
comastia en los individuos con
cirrosis hepatica fue del 44%.

Figura 8. Xantomas. Placas o nédulos de color amarillo o naranja de
diversos tamanos.

En la génesis de la ginecomastia
observada en las enfermedades
hepaticas influyen ademds de
factores hormonales, la dismi- X

nucién del catabolismo de la  Figura 9. Ginecomastia como resultado del incremento benigno del teji-
do glandular mamario en el sexo masculino.

androstenediona y el aumento
en los niveles plasmaticos de estradiol, adem4s de la desnutricién y la administracién de espi-
ronolactona, farmaco inhibidor de la sintesis de testosterona [42].

Contractura de Dupuytren

Este trastorno que recibe su nombre del médico cirujano que describi6 la primera cirugfa para
tratarlo, se caracteriza por la fibrosis progresiva y el engrosamiento de los tendones de la fas-
cia muscular palmar. La contractura de Dupuytren afecta principalmente a las articulaciones
metacarpofaldngicas e interfalangicas proximales de los dedos mefique y anular, por lo que
puede generar trastornos funcionales severos de la mano por contractura en flexién [45] (ver
figura 10).

Aunque se desconoce la verdadera causa de este trastorno, se dice que tiene una base genéti-
ca y que su expresién clinica se facilita por causas metabdlicas, especialmente por el alcoho-
lismo crénico [46]. Son muchos los estudios que han reportado la prevalencia mayor de este
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trastorno en los pacientes con
cirrosis hepatica de origen alco-
hélico. Bertrand y colaboradores
[46] describen una incidencia de
la contractura de Dupuytren de
43% en los pacientes con cirrosis
hepética de origen alcohdlico, y
de 34% cuando la etiologia no es
alcohélica. Por su parte, Noble
y colaboradores [44] reportan
este trastorno en el 28% de los
pacientes con cirrosis hepatica
de origen alcohdlico, frente a
una frecuencia de 22% cuando
Figura 10. Contractura de Duuytren, la cual se caracteriza por la fibro- la etiologfa de la cirrosis hepética
sis progresiva y el engrosamiento de los tendones de la fascia muscular  no es alcohélica [46, 47] En los
palmar. estudios de estos dos autores la
incidencia de contractura de Dupuytren en pacientes sin historia de alcoholismo fue de 14%
y 8%, respectivamente [46, 47].

Alteraciones ungueales

Las anormalidades ungueales son
un signo menos frecuente que las
arafias vasculares y que el erite-
ma palmar, pero estdn presentes
hasta en un 80% de los pacientes
con cirrosis hepatica. Consisten
en fragilidad, incurvacién en vi-
drio de reloj, ufias engrosadas,
hemorragias en astilla, estria-
ciéon o relieves longitudinales,
opacidad blanquecina con des-
aparicion de la ldnula ungueal y
acropaquia o dedos en palillo de
tambor [48, 49] (ver figura 11).
Las ufias de Terry (ver figura 12)
y las ufias mitad y mitad (ver fi-
gura 13), aparecen hasta en el 80% de los pacientes con cirrosis hepética y se caracterizan
por una coloracién blanca intensa en los dos tercios proximales o en cerca del 50% de la ufia,
respectivamente, con coloracién rosada distal, principalmente en los dedos pulgares e indices,
secundaria a la alteracién del flujo vascular en el lecho ungueal [50, 51].

Figura 11. Acropaquia o dedos en palillo de tambor.

Conclusiones

El reconocimiento de las manifestaciones cutdneas de las enfermedades hepaticas puede ser la
primera aproximacién no sélo diagndstica, sino fisiopatoldgica y etioldgica en el paciente con
hepatopatia. Dado que la piel es el 6rgano m4s grande del cuerpo, es frecuente que el pacien-
te consulte por alguna de estas lesiones. Es ahi cuando el médico general debera realizar un
enfoque integral del paciente y analizar cada una de estas manifestaciones en el contexto de
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los factores de riesgo de cada pa-
ciente. Este reconocimiento sera
la base entonces para el enfoque
terapéutico y diagndstico en es-
tos pacientes. -
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