Incontinentia pigmenti: mother and child case report
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Resumen

La incontinentia pigmenti (IP) (MIM 308310) es una enfermedad genética
poco frecuente, de herencia autosémica dominante ligada al X, caracterizada
por manifestaciones cutaneas tipicas, las cuales pueden presentarse acom-
panadas de manifestaciones sistémicas asociadas. Fue descripta por prime-
ra vez por Garrod, en 1906, y mds tarde Bloch delineé en forma mds comple-
ta el complejo sindrémico. Sulzberger describié alin mas en detalle el primer
paciente estudiado por Bloch y sus caracterfsticas histopatolégicas.
Presentamos un recién nacido de sexo femenino con diagnéstico clini-
coy anatomopatoldgico de incontinencia pigmentaria y a su madre con
manifestaciones de la misma enfermedad (Dermatol Argent 2010;16
Supl 2:47-49).
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Abstract

Incontinentia pigmenti (IP) (MIM 308310) is a rare, X-linked dominant dis-
order disease characterized by linear cutaneous, as well as a variety of sys-
temic disorders. The disease was first described by Garrod in 1906 and
Bloch further delineated the symptom complex. Sulzberger described
Bloch’s original patient in greater detail and its histopathological features.
We introduce a female newborn with dermatological and histopatho-
logical diagnosis of Incontinentia pigmenti, whose mother has IP clinical
features (Dermatol Argent 2010;16 Supl 2:47-49).
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Caso clinico

Paciente de sexo femenino, recién nacida de término, peso ade-
cuado para la edad gestacional. Parto eutécico sin complica-
ciones. Embarazo controlado. Se interné en Neonatologia a
los 5 dias de vida, por presentar lesiones vésico-ampollares, so-
bre base eritematosa, de configuracion lineal en tronco y miem-
bros; recibié antibi6ticos de amplio espectro por sospecha de
sepsis. A los 12 dias de vida se realizé la consulta con el Servicio
de Dermatologia, que observd lesiones vésico-ampollares con
contenido purulento, algunas de ellas costrosas, de configura-
cidén lineal siguiendo lineas de Blaschko tipo Ia (Fotos 1y 2).
Antecedentes maternos: Gestas V. Para I1. Abortos espontdneos IIL
Primer parto: sexo femenino sana. La madre refiere haber presenta-
do lesiones lineales hiperpigmentadas en tronco que involucionaron
en su adolescencia. Al examen fisico presenta dientes rudimentarios
y cnicos (Foto 3) y placas alopécicas aisladas en cuero cabelludo.
Por los antecedentes maternos y las caracteristicas de las lesio-
nes dermatolégicas de la paciente, se presume cuadro clinico
compatible con incontinencia pigmentaria (IP), el cual se con-
firma con biopsia de lesién vesiculosa de miembro inferior iz-
quierdo (Foto 4). La paciente fue evaluada por los servicios de
Oftalmologia, Neurologfa, Odontologia y Traumatologia in-
fantil. El examen oftalmoldgico reveld alteraciones de vasos re-
tinianos con tortuosidad y dilatacidn, compatibles con vasculi-
tis; se realizd tratamiento ldser, con buena respuesta. El resto de



48| I. Helas, M. M. Bujan, C. Crowe, H. Solarz, M. Marini

las evaluaciones por los especialistas no revelaron al-
teraciones significativas.

Discusion

La incontinentia pigmenti (IP) es una genodermato-
sis poco frecuente," de herencia autosémica domi-
nante ligada al X,!” caracterizada por una alteracion
de los tejidos derivados del neuroectodermo. Los pa-
cientes pueden presentar manifestaciones en piel,
dientes, ojos y sistema nervioso central; existe una
gran variabilidad clinica, que depende del mosaicis-
mo funcional del cromosoma X afectado.!*®

Se observa en mds del 95% afectacién del sexo feme-
nino, ya que en los varones se produciria la muerte
intratitero."*>* Sin embargo, existen casos de incon-
tinentia pigmenti en hombres, lo que se atribuye a
un genotipo XXY tipo Klinefelter,>*¢”
somdticas tempranas™® o alelos hipomérficos.”

El defecto genético se localiza en el gen NEMO
(Nuclear factor kB Essential Modulator) del cromo-
soma X, en el sitio Xq 28. Dicho gen codifica una
proteina encargada en la sefializacién de la apoptosis
y la respuesta inflamatoria >*>7%10

Clasicamente se describen 4 estadios cutineos. El es-

mutaciones

tadio inicial se manifiesta en las primeras semanas de
vida y se caracteriza por vésico-ampollas sobre una
base eritematosa que siguen las lineas de Blaschko'*”
y comprometen tronco, extremidades y cuero cabellu-
do.” Este estadio puede cursar con brotes, con apari-
cién de nuevas lesiones en el mismo u otro lugar que
resuelven completamente hacia los 4 meses de vida."’
Posteriormente, en ¢l 2do estadio, y principalmen-
te en las dreas distales de las extremidades, tobillos y
dedos, aparecen las lesiones verrugosas ¢ hiperquera-
tosicas,'” las cuales hacia los 6 meses de vida desapa-
recen en el 80% de los pacientes."’

El 3er estadio es el mas caracteristico de la IP; se ob-
servan lesiones hiperpigmentadas que siguen las lineas
de Blaschko. Suelen aparecer entre el 3er y 6to mes de
vida, se oscurecen con el tiempo, para luego permane-
cer estables y desaparecer hacia el final de la segunda dé-
cada. Es importante destacar que estas lesiones no coin-
ciden con los sitios donde se ubicaban las lesiones de los
estadios previos.” Finalmente, en el tltimo estadio, se
observa hipopigmentacién con atrofia cicatrizal y au-
sencia de foliculos pilosos"*” y pueden persistir algunas
lesiones hiperpigmentadas, especialmente en ingles.!
En ocasiones, un nifio puede presentar, al nacer, algun es-
tadio distinto del vésico-ampollar; se presume que los es-
tadios previos sucedieron intrattero.” Asimismo, puede
ocurrir superposicion de los distintos estadios evolutivos.
Ademis de la afectacién cutdnea, el 50-80% de los

Figura 1. Lesiones vésiculo-costrosas lineales en miembros inferiores.

Figura 2. Mayor aproximacién de lesiones miembro inferior izquierdo.

pacientes presenta manifestaciones extracutdneas.’ Estas, por ser perma-
nentes, ayudan a arribar al diagndstico en el caso de que las lesiones de piel
hayan desaparecido, como sucedié con la madre de nuestra paciente que
Unicamente presentaba al momento del examen fisico alteraciones denta-
rias y alopecia de cuero cabelludo.

El compromiso ungueal es variable y sus manifestaciones van desde estria-
ciones o pittings hasta onicodistrofia severa.”*” Las alteraciones pilosas se
manifiestan en el 50% de los pacientes: pueden observarse pelo ralo o alo-
pecia de vértex, cejas o pestafias, entre otras manifestaciones.””!

El sistema ocular puede, también, estar comprometido, en cuyo caso se
pueden hallar vicios de refraccién, atrofia del nervio dptico, cataratas o
dreas de isquemia con vasos de neoformacién similar a la retinopatia del
prematuro."*>” Esta tiltima complicacion se presentd nuestra paciente.

La afectacién dental es de cardcter permanente y puede presentarse con al-
teraciones de la implantacion, del esmalte o dientes cénicos, entre otras."*>7
Otras manifestaciones descriptas son las neuroldgicas, como convulsiones,
retraso madurativo o espasticidad,'**7'%y las esqueléticas, como espina bi-
fida, escoliosis, sindactilia o asimetria de miembros.

Durante el periodo neonatal es frecuente el hallazgo de eosinofilia perifé-
rica, la cual no tiene repercusion sistémica y es autorresolutiva. Ademds, el
grado de severidad de las lesiones cutdneas no se relaciona con el recuento
de eosindfilos que puede hallarse en sangre periférica.’
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Figura 3. Madre. Dientes cdnicos y rudimentarios.

Figura 4. Anatomia patoldgica (H-E 40X). Se observa epidermis con microvesiculas con abundantes eo-
sinéfilos en el interior.

Los hallazgos histopatoldgicos de la IP durante la etapa aguda consisten en una
marcada eosinofilia en la epidermis y en el contenido de las vésico-ampollas®
(Foto 4). Posteriormente se observa papilomatosis, capa basal irregularmente
pigmentada y en la dermis subyacente pigmento libre con melanéfagos.®

Los diagnésticos diferenciales que deben plantearse durante la etapa neona-
tal son: epidermdlisis ampollar, penfigoide ampollar, impétigo bulloso, can-
didiasis neonatal, sifilis congénita, o lesiones herpéticas, entre otras."*”!° De
ahi la importancia de realizar una biopsia cutdnea ante lesiones vésico-am-
pollares atipicas, por la amplia variabilidad diagndstica.® Posteriormente, en
la etapa verrugosa, el diagndstico diferencial debe hacerse con los nevos epi-
dérmicos; y en la pigmentaria, fundamentalmente, con mosaicismos pig-
mentarios, entre otros.'’

Las lesiones cutdneas de la IP son autorresolutivas,*
por lo que no estd indicado ningtin tratamiento es-
pecifico.! Sin embargo, durante la etapa neonatal,
hay que priorizar la higiene de las lesiones, proteger-
las de los traumas y en caso de sobreinfeccién indicar
tratamiento antibiético adecuado."** Se deben rea-
lizar controles oftalmolégicos, odontolégicos y neu-
roldgicos, instaurando de forma precoz un adecuado
tratamiento en caso de que fuese necesario.®

El pronéstico de la enfermedad estd condicionado por
la afectacidn ocular y neuroldgica, las cuales, si se pre-
sentan antes del primer afio de vida, lo empeoran.®”'
Ademés, estos nifos tienen mayor riesgo de padecer
retinoblastoma, tumor de Wilms o leucemia mieloide
aguda, por lo que se aconseja su seguimiento estricto.’
Debido a que, durante la etapa neonatal, la manifesta-
cién cutdnea es gcncra.lmcntc la primera y en ocasiones
la tinica en aparecer, se debe tener presente a la IP como
diagnéstico diferencial en un neonato con erupcion vé-
sico-ampollar, ya que su diagnéstico precoz y el trata-
miento oportuno de las alteraciones sistémicas asocia-
das condicionardn el prondstico de estos pacientes.
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