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Articulo de revisién

Manifestaciones cutdneas comunes de las
principales enfermedades hepaticas

Common cutaneous manifestations
of major liver diseases

Yesica Maria Gallo-Puerta’, laura Valentina Gémez-Galvis?

Resumen

Las enfermedades hepdticas presentan mltiples manifestaciones sistémicas, entre las cuales se des-
tacan los hallazgos en piel, siendo los més comunes el prurito y la ictericia; asi mismo, se pueden
encontrar angiomas en arafia, eritema palmar, xantomas, vasculifis y cambios en anexos. Esfe arti-
culo tiene como objetivo describir los principales signos y sinfomas cutdneos en las enfermedades
hepdticas para brindar herramientas semiolégicas al clinico en su practica diaria.

Palabras clave: manifestaciones cuténeas, enfermedad hepdtica, cirrosis, hepatitis viral, prurito,
ictericia, vasculitis.

Abstract

Liver disease present multiple systemic manifestations, among which skin findings stand out, being
the most common pruritus and jaundice. Other findings can also be manifested like spider angiomas,
palmar erythema, xanthomas, vasculitis and changes in skin appendages. The objective of this ar-
ticle is to describe the main skin signs and symptoms of liver diseases to provide semiological tools
fo the physician in his daily practice.
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Introduccion

la piel es el érgano maés grande y visible del cuerpo humano; en ella se pueden reflejar diver-
sos hallazgos de enfermedades sistémicas, incluidas las hepatopatias crénicas y agudas, las
cuales se asocian a miltiples lesiones dermatolégicas como principal manifestacion extrahepd-
fica [1,2]. Las manifesfaciones cuténeas son comunes pero inespecificas y pueden encontrarse
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en enfermedades que no comprometen el hi-
gado, por lo cual estos hallazgos deben su-
marse a la sospecha diagndstica y asociarse
a ofras manifestaciones sistémicas y exame-
nes clinicos iniciales correspondientes [3-5].

La informacién sobre la prevalencia de las
manifesfaciones cutdneas en pacientes con
enfermedades hepdticas crénicas es esca-
sa, no obstante, se han reportado en cirrosis
hepdtica eritema palmar en un 23 %, an-
giomas en araia en un 33 %, asi como la
asociacién de eritema palmar, angiomas
en arafia y uiias blancas en el 21 % de
los pacientes [6]; por ofra parte, en la
cirrosis de origen alcohdlico y en el sin-
drome hepatopulmonar se han observado
angiomas en araia en un 33 % de los
pacientes [3].

Por lo anterior, es de gran importancia para
el clinico conocer dichas manifestaciones,
pues en la realizacién de un examen fisi-
co detallado pueden detectarse hallazgos
iniciales que orienten a la bisqueda de un
diagnéstico oportuno de enfermedades de
imporfancia clinica.

Ictericia

la ictericia se define como la coloracién
amarillenta de la esclera, conjuntiva, piel
y mucosas, secundaria al depésito de bi-
lirrubina en los tejidos [7]. El primer lugar
donde se evidencia la ictericia es en la
esclera, que corresponde a un nivel de bi-
lirubina sérica de 3 mg/dL (valor normal
suele ser inferior a 1 mg/dl) [8] (figura 1),
posteriormente compromete la piel a medi-
da que las concentraciones de bilirrubina
sérica aumentan.

La bilirrubina es el metabolito final de la
hemoglobina y de ofras profeinas que
contiene la molécula hemo como la mio-
globina y los citocromos. Dentro del siste-
ma reticuloendotelial, la molécula hemo
se oxida a biliverdina por medio de la

Figura 1. Icfericia. Coloracion amarilla en
escleras y piel secundaria al depdsito de
bilirrubina en los tejidos.

enzima hemooxigenasa [?]. Lluego la bi-
liverdina sufre un nuevo proceso enzimd-
tico a través de la biliverdina reductasa,
produciendo bilirrubina no conjugada o
indirecta. La bilirubina no conjugada se
transporta al higado unida a la albimina
y enfra a los hepatocitos donde se con-
juga con el écido glucurénico convirtién-
dose en bilirrubina conjugada o directa,
que es posteriormente secrefada al siste-
ma biliar y pasa al intestino para ser ex-
cretada. la ictericia se produce cuando
hay interrupcion en alguna parte de esta
via metabdlica llevando a hiperbilirrubi-
nemia [10,11].

la etiologia de la ictericia es amplia, se
puede dividir en ictericia prehepdtica,
debida a la sobreproduccion de bilirru-
bina como en los procesos hemoliticos;
ictericia hepdtica, en donde el defecto
se encuentra en la captacion, conjuga-
cién o secrecion de la bilirrubina, como
en hepatitis viral, dafio hepatico téxico,
isquemia hepdtica y lesiones crénicas
como cirrosis o enfermedades infiltrati-
vas; y, por ltimo, en ictericia poshepd-
tica, que se presenta por la obstruccion
del drenaje biliar como en la coledoco-
litiasis o enfermedades malignas de la

via biliar [7,12].
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la ictericia puede indicar enfermedad he-
patica subyacente importante, por lo cual
requiere un adecuado enfoque diagndsti-
co con historia clinica detallada, examen
fisico, andlisis de laboratorio y estudios
de imagenes correspondientes para de-
terminar la causa e iniciar manejo opor-

tuno [13,14].
Prurito

El prurito es un sintoma de gran imporfan-
cia en dermatologia que afecta la piel y en
ocasiones algunas mucosas. Se describe
como la sensaciéon de incomodidad o de-
sagrado que provoca la necesidad de ras-
carse [ 15]. Presenta predominio en exiremi-
dades, a menudo comienza en las palmas
de las manos y las plantas de los pies, y
luego se generaliza; se presenta también
en las zonas de roce, se intensifica durante
la noche y con el calor [15,16]. La intensi-
dad es variable y puede afectar de forma
importante la calidad de vida.

Este sintoma estd presente en multiples
enfermedades cutdneas y sistémicas, es
frecuente en las enfermedades hepatobilio-
res, en pacientes con colestasis infrahepd-
ticas, en cirrosis biliar primaria, colangitis
esclerosante primaria, colestasis gravidica,
hepatopatias crénicas de diferentes efiolo-
gias, hepatitis alcohdlica o hepatitis produ-
cida por toxicidad farmacolégica, ademas
de las colestasis extrahepdticas [17,18].

Existen receptores especificos del prurito,
principalmente  terminaciones  nerviosas
tipo C en la epidermis, donde actian di-
ferentes mediadores (histamina y el pépti-
do liberador de gastrina, entre ofros) que
fransmiten la sensacion de picor a través
del tracto nervioso espinotaldmico ascen-
dente, lo que permite la percepcion del

sintoma [16,19].

Aln no estd clara la fisiopatologia que
conduce al prurito en las enfermedades
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hepdticas colestasicas, sin embargo, exis-
ten varios mecanismos propuestos que
podrian dar origen: acumulacion de sa-
les biliares con posterior degranulacién
de mastocitos; activacién del receptor
acoplado a proteina G especifico para
acidos biliares (TGR5] con liberacién de
gastrina; liberacion del contenido de los
hepatocitos con potencial para generar
prurifo, secundario a toxicidad hepdtica
por acumulacién de sales biliares, y pro-
duccién de opioides endogenos y activa-
cién de sus receptores tipo p que llevan al
prurito, el acido lisofosfatidico y la autota-

xina [15,20].
Eritema palmar

El eritema palmar se presenta como un en-
rojecimiento siméfrico ubicado en las emi-
nencias tenar e hipotenar de la superficie
palmar, respetando la porcién central de
la palma, también puede comprometer las
caras palmares de las falanges distales
(figura 2). El eritema palidece a la digito-
presién, no es doloroso, no genera des-
camacién ni prurito. Se debe diferenciar
del eritema palmar fisiolégico en el cual
el enrojecimiento  compromete toda la
palma [21]. Su mecanismo fisiopatolégi-
co esfd relacionado con concentraciones
elevadas de estrégenos libres, generando
cambios en la vasculatura, con mayor di-
latacién de capilares, plexos venosos y
arferiales superficiales en la palma de la

mano [22].

la enfermedad hepdtica mas asociada
al eritema palmar es la cirrosis en el 23
% de los pacientes [23]; también se ha
informado en enfermedad hepdtica al-
cohdlica, infeccién por virus de la he-
patitis B 'y C, enfermedad de Wilson y
hemocromatosis [22]. Debido a que el
eritema palmar no es especifico de enfer-
medades hepdticas, se puede presentar
en hipertiroidismo, artritis reumatoide y
embarazo [3].
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palmar.

Figura 2. Eritema Enrojecimiento
siméfrico evidenciado en eminencia tenar
e hipotenar de la superficie palmar, sin
compromiso de la porcién central de la palma.

Figura 3. Angiomas en arafia. Dilatacion
arteriolar central de la que parten pequefios
capilares en forma radiada.

Angiomas en araiia

Los angiomas en arafia son telangiectasias
que se configuran en forma de arafia rojo,
con una arteriola central ascendente que
fermina en la epidermis superficial, y finos
capilares ramificados que se irradian peri-
féricamente en la dermis papilar, revelan-
do una configuracién de arafia (figura 3)
[19,24]. Esfas lesiones no son palpables
y palidecen a la digitopresién, son de un
famafio aproximado entre 1 mm a 10 mm
[24]. Pueden presentarse de forma frecuen-
fe en cara, cuello y dorso de las manos, v
en personas sanas secundarios a exposi-
cién solar, con mayor frecuencia en nifios y
mujeres embarazadas [24].

los angiomas en arafia pueden ocurrir en
el confexto de enfermedades hepdticas
como cirrosis, hepatitis C, enfermedad mo-
ligna del higado y ofras disfunciones hepd-
ficas, su fisiopatologia se relaciona con un
nivel elevado de estrogeno en la sangre.
las elevaciones del factor de crecimiento
endotelial vascular (VEGF) y del factor de
crecimiento  fibrobléstico bdsico también
son predictores significativos de angiomas

en arafa en pacientes cirrdticos [25]. Pue-
den presentarse en conjunto con eritema
palmar en cirrosis hepdtica [19].

Xantomas

los xantomas representan la acumulacién
de células espumosas, las cuales son mo-
créfagos en la dermis ricos en lipidos que
son captados por medio de receptores
especificos o por fagocitosis. Su presen-
tacion clinica es variable, desde maculas,
pépulas, hasta placas y nédulos de color
amarillo, anaranjado o marrén amarillento,
su color depende de la cantidad de lipidos
presentes y de su profundidad debajo de
la superficie [26,27]. Pueden ser blandos
o semisdlidos, con diferentes localizacio-
nes segin su efiologia: manos, pies, su-
perficies exftensoras de las extremidades,
rodillas, gliteos y parpados, en estos Glfi-
mos aparecen como xantelasmas, que son
xantomas planos (figura 4) [27,28].

los xantomas pueden aparecer en frasfor-
nos lipidicos primarios (casi siempre son
patognoménicos de la hipercolesterolemia
familiar homocigética), y secundarios en
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Figura 4. Xantelasmas en parpados. Placas de
color amarillo, simétricas, en la cara medial
de los parpados, secundario al acimulo de
macréfagos ricos en lipidos.

confexto de una enfermedad hepdtica, ob-
servados con mayor frecuencia en colangi-
fis biliar primaria, en la cual es comin que
se encuentre elevado el colesterol fotal [ 19].
Los xantomas planos por colestasis pueden
aparecer en frasfornos como la atresia bi-
liar o la cirrosis biliar primaria [27].

Vasculitis

las vasculitis son un grupo de frasfornos
que provocan la inflamacién de los vasos
sanguineos. Dependiendo del calibre del
vaso afectado se divide en vasculitis de pe-
quefios, medianos y grandes vasos. Han
sido descritas como una manifestacion ex-
trahepdtica especialmente en infecciones
por el virus de la hepatitis By C [29].

El mecanismo fisiopatoldgico de la vasculi-
fis estd dado por la respuesta inmune frente
a los patégenos virales, con el posterior
deposito de inmunocomplejos en los vasos
sanguineos, activacion de la cascada del
complemento y reclutamiento de células in-

flamatorias [29,30].

La vasculitis crioglobulinémica mixia apare-
ce en un 10 % de los casos por infeccién
con el virus de la hepatitis C, siendo mds
frecuente en los pacientes con mayor tiem-
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po de evolucién de la infeccion [31-33]. Es
una vasculitis de pequefios vasos causada
por el depdsito de crioglobulinas circulantes
que se precipitfan a femperaturas menores
de 37 °C[29]. La lesion en la piel mas tipi-
ca y que suele representar la primera mani-
festacion de esta enfermedad es la purpura,
caracterizada por lesiones de color rojo in-
fenso, palpables, que fluctian entre 3 mm
a 10 mm de diagmetro, y se localizan princi-
palmente en la regién distal de las extremi-
dades inferiores (figura 5) [33,34]. Ofras
manifestaciones cutdneas de la vasculifis
crioglobulinémica son las Ulceras localizo-
das en las piemnas y regién perimaleclar, y
el fenémeno de Raynaud [34].

la poliarteritis nodosa es un tipo de vasculitis
necrofizante que afecta a los vasos de me-
diano calibre. Puede ser desencadenada
por infecciones virales, especialmente por el
virus de la hepatitis B, pero en la mayoria de
los casos sigue siendo idiopdtica [35,36].
la piel es uno de los drganos mas frecuente-
mente afectados. Entre las manifestaciones
cutdneas mds importantes se incluyen nédu-
los subcutdneos dolorosos, livedo reticularis,
Ulceras cuténeas y porpura [36,371.

la vasculitis urticarial es una vasculitis de
pequefios vasos que se caracteriza por
manifesfaciones clinicas de urficaria y evi-
dencia histopatologica de vasculitis leu-
cocitocléstica [38]. Generalmente es de
origen idiopdtico, pero ha sido asociada
a infecciones crénicas por el virus de la he-
patitis By C [39]. Clinicamente se presen-
fa como habones que dejan hiperpigmen-
tacion al resolverse, asociada a sensacién
de ardor y prurito, ocurren en cualquier
zona del cuerpo vy persisten por mds de
24 horas, lo que ayuda con la sospecha
diagnéstica [40,41].

Cambios ungulares

los cambios en las ufias pueden propor-
cionar pistas importantes sobre enferme-
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puntiformes
violdceas en region distal de extremidades
inferiores secundarias a inflamacién intensa de
las vénulas y arteriolas.

Figura 5. Porpura.  Mdculas

dades hepdticas subyacentes. Las uiias de
Terry son un hallazgo comin en la cirrosis
hepdtica [42], presentdndose hasta en un
80 % de los pacientes. Se definen como
una opacidad bilateral 'y simétrica que
compromete casi fodo el lecho ungular,
asociado a una banda transversal distal
de color marrén o rosado de 0,5 mm «
2,0 mm de ancho (figura 6) [43,44]. El
proceso fisiopatolégico que genera las
uiias de Terry no estd claro adn, pero se ha
descrito la vascularizacién del lecho ungu-
lar secundario al crecimiento excesivo del
tejido conectivo como posible causa [45].
Las ufias de Terry no son exclusivas de la
enfermedad hepdtica, fambién se pueden
presenfar en pacientes con insuficiencia
cardiaca crénica, diabetes mellitus y enve-
jecimiento normal [46,47].

Las uiias de Muehrcke son bandas blancas
horizonfales separadas por el color rosado
normal del lecho ungular, y paralelos a la
lonula (figura 7). los lineas blancas desapar-
recen con la presion y generalmente compro-
meten la segunda, fercera y cuarta uiia. Se
describieron por primera vez en pacientes
con  hipoalbuminemia severa. Se pueden
presenfar en cirrosis hepdfica y en ofras

Figura 6. Ufias de Terry. Opacidades bilaterales
y siméfricas que comprometen el lecho ungular,
asociadas a presencia de banda transversal
distal de color rosado.

Figura 7. Lineas de Muehrcke. Bandas blancas
horizontales separadas por el color natural del
lecho ungular, paralelas a la lonula.

condiciones asociadas a la albimina sérica
baja como en el sindrome nefrético [48,49).

Ofros hallazgos ungulares que se presen-
fan en pacientes con cirrosis hepdtica in-
cluyen acropaquia, estrias longitudinales,
uiias quebradizas y coiloniquia por el défi-
cit nutricional [4,50].
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Como se ha mencionado previamente,
existe una amplia variedad de manifesto-
ciones cuténeas que se pueden encontrar
en el espectro de las enfermedades hepdti-
cas, el objefivo de esfe articulo fue revisar
los hallazgos més frecuentes, los cuales se
resumen en la tabla 1; también se adicio-
naron algunos ofros de menor frecuencia
de presentacién, ya que conocer su exis-
fencia permite reducir el umbral de sospe-
cha diagnéstica.

Conclusién

los pacientes con enfermedades hepdticas
presentan una gran variedad de manifesta-
ciones clinicas, entre las cuales los hallaz
gos cufdneos juegan un papel fundamental
que puede ayudar a esclarecer la sospe-
cha diagndstica inicial; es por esfo que su
reconocimiento es imporfante para el clini-
co en todos los niveles de atencién, sobre
todo en los centros de salud de primer nivel
donde los recursos pueden ser limitados.
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