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PRESENTACION DE CASOS '.’1

Gheck lor
updates

Sarcoidosis asociada a panuveitis en el area de un tatuaje;
Reporte de caso

Andrés Chavarriaga-Restrepo’, Juan Esteban Lopez-Maya?, Miguel Antonio Mesa-Navas®,
Carlos Jaime Velasquez-Franco®

RESUMEN

Antecedentes: la sarcoidosis es una de las reacciones cutdneas asociadas con los tatuajes. Lo
mas frecuente es que se presente una afeccién sistémica; dentro de ésta, el compromiso por
uveitis y las reacciones sarcoidales asociadas a los tatuajes han sido poco descritas.

Caso clinico: hombre de 27 anos con cuadro clinico de seis meses de evolucion constituido
por malestar general, fiebre subjetiva, escalofrios, mialgias, artralgias, tos con expectoracion
hemoptoica y edema en los miembros inferiores. Se encontro ojo izquierdo rojo, disminucion
de la agudeza visual y papulas que infiltraban uno de los tatuajes que se habia realizado seis
meses antes en el brazo derecho y antebrazo izquierdo.

Conclusidn: la sarcoidosis asociada a los tatuajes es una condicidn que requiere de un alto in-
dice de sospecha; donde la infiltracion del tatuaje debe hacer pensar al clinico en el diagnosti-
co para realizar la busqueda activa del dafio organico visceral, mucho mas en un paciente con
uveitis que puede llevar a la ceguera. Aunque inusual, existe esta triple asociacion: tatuaje,
sarcoidosis sistémica y panuveitis.
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SUMMARY

Sarcoidosis associated with panuveitis in the area
of a tattoo: Case report

Background: One of the cutaneous reactions associa-
ted with tattoos is sarcoidosis and the most frequent
presentation is systemic involvement; within this, the
manifestation of uveitis and sarcoidal reactions asso-
ciated with tattoos is little described.

Clinical case: A 27-year-old man with a clinical pic-
ture of six months of evolution consisting of general
malaise, subjective fever, chills, myalgias, arthralgias,
cough with hemoptysis, edema in lower limbs, and in
whom red eye, diminution of visual acuity, and papu-
les that infiltrated one of the tattoos that were placed,
six months earlier, on the right arm and left forearm,
were found.

Conclusion: Sarcoidosis associated with tattooing is a
disease that requires a high index of suspicion, where
its infiltration should make the clinician suspect the
disease and make an active search for systemic invol-
vement, especially in a patient with a uveal compro-
mise that can lead to blindness. It must Reep in mind
that, although rare, this triple association is possible
(tattoo, systemic sarcoidosis, and panuveitis).
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INTRODUCCION

La sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa cré-
nica de etiologia desconocida. Su origen parece estar
relacionado con la respuesta inmune a un antigeno
que ingresa por la via aérea, pues la afeccién pulmonar
estd presente en la mayoria de los casos (1). Dentro de
las reacciones adversas a los tatuajes, la sarcoidosis es
poco frecuente, pero en aquellos pacientes con sarcoi-
dosis con compromiso sistémico, hay involucrado un
tatuaje entre el 50-75 % de los casos (2-4).

La relacion que existe entre tatuajes y sarcoidosis aun
no estd clara, pero existen multiples teorias. Entre

ellas se describe al fenémeno de Koebner (aparicion
de lesiones en los sitios de trauma), el desarrollo de la
enfermedad en sitios de cicatriz y la reaccion granu-
lomatosa mediada por mecanismos inmunoldgicos,
disparada por una estimulacion antigénica constante
(5). La oculopatia en sarcoidosis se presenta en una
cuarta parte de los pacientes. La asociacion de la
afeccion ocular con el compromiso del tatuaje tiene
pocos reportes en la literatura; se especula que podria
ocurrir por un fenémeno de hipersensibilidad (6). A
continuacién, se presenta un caso clinico de sarcoi-
dosis sistémica con el compromiso de un tatuaje y
uveitis.

PRESENTACION DEL CASO

Hombre de 27 afos, natural y residente de Mede-
llin (Colombia), conductor de profesidon. Como an-
tecedentes personales padecidé leucemia linfoide
aguda a los tres afnos, en remisién sostenida desde
entonces. Seis meses antes del cuadro clinico actual
el paciente se realizo dos tatuajes: uno en el brazo
derecho y el otro en el antebrazo izquierdo. Ingre-
s6 al servicio de urgencias en agosto del 2016 por
un cuadro clinico de seis meses de evolucion, este
consistente en malestar general, fiebre subjetiva, es-
calofrios, mialgias, artralgias, tos con expectoracion
hemoptoica y edema en los miembros inferiores. En
el examen fisico estaba en aceptables condiciones
generales, sin hallazgos importantes, salvo unos es-
tertores crepitantes en ambos campos pulmonares
de predominio basal. En los paraclinicos de ingreso
se evidenci® un hemograma sin alteraciones signifi-
cativas, con reactantes de fase aguda funcién hepéa-
tica y renal normales (Tabla 1).

Por la presencia de los sintomas pulmonares se orde-
noé una radiografia del torax. Esta evidencio el com-
promiso intersticial pulmonar y perihiliar (Figura 1).
Posteriormente se hizo una tomografia del térax de
alta resolucidn, que mostré un patrén micronodu-
lar perilinfatico (Figura 2). Adicionalmente, se soli-
citaron pruebas seroldgicas para VIH, baciloscopias
seriadas y lavado broncoalveolar, las cuales fueron
negativas; ademads de una prueba de tuberculina de
0 mm.
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Tabla 1. Laboratorio de ingreso

PARACLINICO
Hemoglobina
Hematocrito
Leucocitos
Neutréfilos
Linfocitos
Monocitos
Plaquetas

Velocidad de sedimentacion globular

Proteina C reactiva
Baciloscopias (#3)

25 hidroxivitamina D
Acido urico

VIH

Nitrégeno ureico
Creatinina

Calcio

Albumina

Potasio

Fosforo

Fosfatasa alcalina
Gamma glutamil transpeptidasa
AST

ALT

Bilirrubina total
Bilirrubina directa

VALOR RANGO DE REFERENCIA
15.5g/dL 12-16
44.9% 38-50
8320/mm3 4500-11000
5030/mm3 1500-8000
1130/mm3 1500-4000
950/mm3 30-900
192000/mm3 150000-450000
8 mm/hora 0-30
0.25 mg% 0-1
Negativas -
7.97 mmol/L Mayor a 30
8.9 mg% Normal hasta 6.8
Negativo -
12.5 mg% 7-18
0.9 mg% Menora 1.3
9.37 mg% 8.4-10.2
49/l 34-54
431 mmol/L 3.5-5.5
4.63 mg% 2.3-46
123 Ul/L Menor a 270
72 Ul/L 5-85
19 UI/L 15-37
23.1Ul/L 30-65
0.41 mg% 0.5-1.3
0.19 mg% 0.1-0.59

Fuente: creacion propia

Figura 2. Bronquiectasias en un paciente con sarcoidosis. 2A:1C de
alta resolucién que muestra bronquiectasias de traccién por cambios fibréticos
iniciales en la base pulmonar izquierda (flecha recta). 2B. Patrén en mosaico. TC
de alta resolucién en fase espiratoria donde se evidencia un patron de atenua-
(ién en mosaico, con dreas de menor densidad (flecha curva) que representan
el atrapamiento de aire por el compromiso de la pequea via aérea y otras zonas

Figura 1. Proyeccion PA del térax con opacidades intersticiales y de mayor densidad (flecha recta) que corresponden con el pulmén sano. Este ha-
reticulo nodulares difusas (flechas) y adenopatias peri hiliares (cir- Ilazgo se observa con relativa frecuencia en los pacientes con sarcoidosis. Fuente:
culos). Esto corresponde con una sarcoidosis en estadio 2. Fuente: creacién propia (reacion propia
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Luego de dos semanas de hospitalizaciéon y seis meses
de sintomas respiratorios, el paciente presentd un epi-
sodio de ojo rojo izquierdo asociado con la disminu-
cién de la agudeza visual (100/200). Por lo anterior, se
solicito la evaluacion por oftalmologia, que encontrd
inyeccién periqueratica, infiltrados grasos finos, sin-
equias posteriores, turbidez en la cdmara anterior de
tres cruces y papilitis sin flebitis ni arteritis, con una
presion intraocular de 12 mm/Hg; el diagnostico of-
talmoldgico fue panuveitis con papilitis. Se prescribid
el tratamiento con tropicamida (1 gota cada ocho ho-
ras) y prednisolona/fenilefrina (1 gota cada 4 horas).
Los sintomas oculares y la disminucion de la agudeza
visual mejoraron a las dos semanas.

El paciente fue remitido a otra institucién para com-
plementar los estudios. Al ingreso refiri6 la aparicién
de papulas en la piel de los miembros superiores, en
los sitios de puncién de la venoclisis y en los tatua-
jes, éstos se los habia realizado seis meses atrds en el
brazo derecho y el antebrazo izquierdo, con mayor
afeccion de este ultimo desde hacia una semana (Fi-
gura 3), motivo por el cual el paciente fue llevado a
biopsia de piel.

Figura 3. Papulas coalescentes en el sitio de la realizacion del ta-
tuaje. Fuente: creacion propia

Se ordend un perfil autoinmune que mostrd anticuer-
pos antinucleares (ANAS) positivos a una dilucién
de 1/640 con un patréon homogéneo; el resto de los
anticuerpos (anti-Ro, anti-La, anti-Sm y anti- RNP).
ANCAS, anti-DNA, anticardiolipinas, anti-beta 2 gli-
coproteina 1, factor reumatoide) fueron negativos.

Adicionalmente, con miras a descartar la reactiva-
cién de su enfermedad hematologica de base o una
segunda neoplasia, se realizd un aspirado de médula
Osea, que histologicamente no tenia alteraciones.

RAZONAMIENTO DIAGNOSTICO

Los resultados de anticuerpos anticardiolipinas o an-
ti-B2 glicoproteina 1 fueron negativos. Aunque si pre-
sentaba ANAS positivos, el paciente no tenia clinica
compatible con enfermedad autoinmune reumatolo-
gica sistémica.

La biopsia de la piel mostré abundantes granulomas
conformados por histiocitos epitelioides, algunos de
ellos con tendencia a coalescer. Adicionalmente, se
observaba una reaccién inflamatoria compuesta por
células mononucleares y gigantes multinucleadas tipo
Langhans. No se observo necrosis y las tinciones con
ZN y plata metenamina fueron negativas (Figura 4).

Figura 4. Biopsia del tatuaje. Se observan granulomas sin necrosis de casei-
ficacion (flechas). Fuente: creacién propia

Finalmente, en presencia de un compromiso multisis-
témico con afeccién respiratoria, panuveitis, infiltra-
cién granulomatosa del tatuaje sin necrosis de caseifi-
cacioén, prueba de tuberculina negativa y, habiéndose
descartado razonablemente otros diagnosticos dife-
renciales infecciosos, inflamatorios y autoinmunes, se
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confirma la sarcoidosis. No se midieron los niveles de
enzima convertidora de angiotensina. Se procedio a
dar manejo con pulsos de metilprednisolona 500 mg
intravenosos (IV) durante tres dias y, ciclofosfamida
750 mg [V dosis tnica, seguido de 50 mg de predni-
solona debido a la gravedad del cuadro. A las dos se-
manas del seguimiento intrahospitalario las lesiones
infiltrativas en la piel habian desaparecido, asi como
el ojo rojo. El paciente egreso del hospital y no fue po-
sible continuar con su seguimiento ambulatorio por
razones administrativas.

DISCUSION

La sarcoidosis es una entidad sistémica generada por
un antigeno que atn se desconoce, donde la forma-
cion del granuloma es la base histoldgica de la enfer-
medad. Dicho antigeno se presume que es aerotrans-
portado, debido a la alta frecuencia del compromiso
pulmonar (8). Las formas agudas son representadas, de
forma prototipica, por el sindrome de Lofgren, dado
por la triada de linfadenopatia hiliar bilateral, el erite-
ma nodoso y la artritis bilateral del tobillo. Esta forma,
junto con la fiebre uveoparotidea (sindrome de Heer-
fordt), constituyen los dos escenarios sintomaticos en
los que es posible realizar el diagnoéstico de la sarcoi-
dosis sin confirmacién histoldgica (8). En el caso que
describimos se presentd una sarcoidosis con un com-
promiso multisistémico, pero sin debut agudo.

Luego de la revisiéon de la literatura, se encontraron
95 casos reportados por Wenzel et al. (9) de sarcoido-
sis del tatuaje con compromiso sistémico. En dicha
revision, 16 casos tuvieron un compromiso sistémico
y 9 solo presentaron una reaccién granulomatosa cu-
tanea (9).

Los pigmentos orgéanicos utilizados en los tatuajes
contienen impurezas y no tienen historia de seguri-
dad en humanos. Estos se descomponen, al contacto
con la luz, en aminas aromaticas que se diseminan
hasta encontrarse en los ganglios linfaticos y entran
en contacto con el sistema inmune (9).

Las reacciones sarcoidales por tatuajes ocurren por la
presencia de los pigmentos depositados en la dermis;
éstos generan una respuesta inmune y la formacién
de granulomas a través de la activacién de los linfo-
citos T CD4 (células Thi), estimulando la activacion
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y secrecion de interferéon gamma. Ademas, hay mi-
graciéon de linfocitos B mediada a través del receptor
de quemoquinas CXCR3; los linfocitos T CD4 expre-
san la proteina similar a las citoquinas, TLA1, que
interactian con su receptor DR3, produciendo altas
cantidades de MMP-9 (metalopeptidasa)y partiendo
la molécula CD163 expresada en la superficie de los
macroéfagos; estos a su vez, expresan altos niveles de
TLR9, aumenténdose la secrecion de CXCL10 y atra-
yendo de esta forma mas linfocitos Th1 al granulo-
ma. Ademas, hay una regulacion a la alta de IRAK-1
(receptor de interleucina 1 asociado con la quinasa)
y Rip2 (receptor de interaccién de proteinas), con
mayor producciéon de IL-1B e IL-6, diferenciando lin-
focitos Th17 y aumentando la secrecion de IL-17 e IL-
29, con la generacion desproporcionada de especies
reactivas de oxigeno y mayor dafo tisular (9,10).

Esta reaccion puede ser causada por el tatuaje o ser la
manifestacion inicial de una forma sistémica de la en-
fermedad, siendo variable el tiempo de presentaciéon
desde uno hasta varios anos después de su realizacién
(11). El primer indicio de enfermedad son los cambios
del tatuaje, el cual se puede tornar firme y edemato-
so, como en el caso mencionado, ademas de dolo-
roso y pruriginoso (2,12). También se cree que otro
mecanismo de aparicién de la sarcoidosis luego de
colocacion de tatuajes se relaciona con los sitios de
cicatrizacion, pues la inoculacion de pigmentos du-
rante la realizacién del tatuaje pueden generarla (5).

También se cree que hay una estimulacion antigénica
constante debida a los pigmentos del tatuaje, sirvien-
do éstos como nichos para la formacién de granulo-
ma. El pigmento mds asociado a la sarcoidosis es el
rojo por su mayor contenido de mercurio; los sitios
mas relacionados con su aparicidon son las extremi-
dades y la cabeza, segun una mayor exposicion a la
radiacion solar (2,5,9).

Una de las teorias sobre por qué se produce la reac-
cién sarcoidal, preferencialmente sobre el tatuaje, es
la aparicién del fendmeno de Koebner o isomorfico
(aparicion de lesiones en sitios de trauma). Un argu-
mento en contra de esta hipdtesis es el hecho de que
hay varios casos reportados donde la sarcoidosis se
presenta anos después de la realizacion del tatuaje, y
usualmente el fendmeno de Koebner se presenta de
10 a 20 dias luego del trauma (13). El diagnostico di-
ferencial mds importante de sarcoidosis asociada al
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tatuaje, por esta relacién temporal, es la reaccién de
cuerpo extrafo (3,9).

El compromiso ocular por sarcoidosis se presenta en
una cuarta parte de los pacientes y es el sintoma ini-
cial del 5-11 % (14,15) de ellos. El compromiso uveal es
el més frecuente, como se evidencia en una serie de
81 pacientes evaluados en una clinica de oftalmolo-
gia, donde el 40 % tenia uveitis, 30 % queratoconjunti-
vitis seca y el 15 % compromiso de anexos (16).

Con respecto a la panuveitis y al compromiso del ta-
tuaje con sarcoidosis sistémica, existen 14 reportes en
la literatura, todos ellos de hombres entre 20-52 anos.
Ninguno tenia historia previa de sarcoidosis y la re-
accion ocurrié de 1-20 afnos luego de la realizacion
del tatuaje (4,16,17). Dos de estos casos tuvieron una
relacion con tatuajes de color azul, donde se presume
que hubo una reaccién al cobalto presente en la tinta.
Se concluyd que se presentd una reaccion de hiper-
sensibilidad tardia que mejord Iuego de la remocién
de los mismos (18). Un 80 % de los sujetos requirié de
un manejo con esteroides sistémicos o topicos (6); en
algunos casos, incluso, se tuvo que remover el tatuaje
como parte del tratamiento con mejoria posterior de
la uveitis. En cuanto a la asociacién de la uveitis y
los granulomas del tatuaje, se ha especulado que los
alergenos se absorben lentamente por el tatuaje infla-
mado, acumuldndose en la Givea para inducir y man-
tener la inflamacion ocular. Sin embargo, hasta ahora
no se han encontrado pigmentos en la tivea de los
pacientes, favoreciendo la hipdtesis que la infiltracion
linfocitica encontrada en estos se debe a una reacciéon
de hipersensibilidad en lugar de una sarcoidal (6).

El presente caso es el de un hombre, como es [o usual
descrito en esta triple asociacion (sarcoidosis del ta-
tuaje negro, compromiso sistémico y uveitis), con
una edad que esta dentro de la media de la serie re-
portada. La reaccidén cutanea se presentd dentro del
tiempo usual y no existia antecedente de enfermedad
granulomatosa no caseificante. Hubo mejoria con el
tratamiento instaurado sin necesidad de remocién.
Aunque se considera que los tatuajes de color negro
son inertes, estos contienen hidrocarburos aromati-
cos policiclicos, los cuales generan la produccién de
radicales libres de oxigeno luego de la exposicidén so-
lar. Estas reacciones ocurren en zonas fotoexpuestas
(19), que corresponden con la ubicacion anatomica
del tatuaje en el presente caso.

Un diagnéstico diferencial que podria plantearse es el
del sindrome autoinmune/inflamatorio inducido por
adyuvantes. El tatuaje podria considerarse como tal,
porque un adyuvante seria cualquier sustancia que
genere estimulacion antigénica, pero en el caso clini-
CO que se presenta no se cumplieron criterios mayo-
res 0 menores de esta entidad (compromiso muscular,
articular, fatiga crénica, alteraciones del suefio, mani-
festaciones neuroldgicas, deterioro cognitivo, fiebre,
sintomas secos, mejoria indispensable al retirar el ad-
yuvante). Ademas, el tatuaje tuvo una relacion causal
directa y plausible bioldégicamente con el desarrollo
de la sarcoidosis, con caracteristicas clinicas e histo-
patoldgicas compatibles (20).

Con respecto al proceso diagnostico realizado en el pa-
ciente, se debe resaltar que la presencia de un cambio
en el tatuaje y de granulomas en la biopsia debe des-
pertar la sospecha de una sarcoidosis con compromi-
so multiorgdnico, haciendo una busqueda activa de la
afeccién pulmonar, presente en el 90 % de los sujetos.
La uveitis en los pacientes con diagnéstico de sarcoi-
dosis sistémica y compromiso de tatuaje, aunque rara,
es bioldgicamente plausible y hace parte del compro-
miso multiorganico de la sarcoidosis; en su manejo, es
importante la inmunosupresién, aunque, en algunos
casos, es necesaria la remocion del tatuaje para el con-
trol de este compromiso ocular inflamatorio.

CONCLUSIONES

Ante la presencia de un paciente con sarcoidosis y
compromiso multisistémico, es crucial el examen fisi-
co minucioso de la piel en busca de tatuajes.

Con el namero creciente de personas que se exponen
a tatuajes, la cantidad de reacciones adversas a estos
también incrementard. La asociacion ente la uveitis,
sarcoidosis sistémica y el compromiso del tatuaje es
inusual y hasta ahora no hay claridad sobre la causa
de la oculopatia. En la mayoria de los casos es nece-
saria la inmunosupresién como parte del tratamiento
y se puede necesitar el retiro del tatuaje.
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