EPIDERMO DISPLASIA VERRUCIFORME
ASOCIADO A CARCINOMA DE PIEL Y ANEXOS.
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RESUMEN

Se describe el caso de un paciente varon de 39 afios, natural y procedente de Ca-
Jamarca, agricultor, sin antecedentes de importancia, evaluado en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neopldsicas (INEN) con tiempo de enfermedad de 20 afios caracterizado por
lesiones eritematoescamosas, hiperqueratdsicas, hiper e hipopigmentadas en cuello, torax,
abdomen, miembros superiores e inferiores, pabellon auricular izquierdo, cuero cabelludo
yiregion frontal, clinicamente compatibles con Epidermodisplasia Verruciformis.
Palabras clave: Epidermodisplasia Verruciformis, Cancer cutdaneo.

ABSTRACT

We describe the case of a male patient aged 39, from and natural of Cajamarca,
Jarmer, no history of importance, which goes to National Institute of Neoplastic Diseases
(INEN) with a disease duration of 20 years characterized by erythematous lesions, hyper-
keratosis, hyper-and hypopigmented lesions in neck, chest, abdomen, arms and legs, left ear,
scalp and frontal region, clinically compatible with epidermodysplasia verruciformis.
Keywords: Epidermodysplasia verruciformis, skin cancer.
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INTRODUCCION

Epidermodisplasia verruciforme
(EV) es una genodermatosis descrita por
primera vez por Lewandowski y Lutz en
1922, caracterizado por lesiones papulo-
sas, escamosas de diversos tamafos, en
grupos o aisladas, parecidas a verruga
vulgar y/o pitiriasis versicolor, que se
limitan a la piel; raramente ocurren en
mucosas (1, 2).

La enfermedad es universal y
afecta a todas las razas y sin preferencia
sexual.

Casi en la mitad de los pacientes
tiene fondo hereditario (3, 4).

Las lesiones cutaneas pueden
transformarse en carcinomas malignos
por lo general después de la edad de 30
afios. Las personas con EV tienen altera-
cion en la inmunidad celular especifica;
en los casos asociados a HPV, los hace

susceptibles a infeccion generalizada
por dicho virus. Los serotipos 5, 8 y 47
de HVP tienen alto potencial oncogénico
(mas del 90% asociada a cancer); mien-
tras que los serotipos 14, 17, 20, 21 y 25
tienen bajo potencial oncogénico y se
asocian a lesiones benignas. Cofactores
cancerigenos, tales como Rayos ultravio-
leta B y rayos X, probablemente estan
involucrados en la progresion de lesiones
verrucosas benignas hacia la malignidad.
La biopsia se realiza para la deteccion
temprana de las lesiones premalignas y
malignas y para la identificaciéon de EV
asociado a HPV. No se cuenta con terapia
definitiva para EV. Cirugia y remocion
electroquirirgica y crioterapia son usadas
en el tratamiento de lesiones benignas,
premalignas y malignas.

CASO CLINICO
Paciente varon de 39 afios de

edad, soltero, natural y procedente de
Cajamarca, agricultor; sin antecedentes

Figura N° 1

patolégicos de importancia, sin conducta
sexual de riesgo; con tiempo de enferme-
dad de 20 afios, acude por presencia de
lesiones escamosas localizadas de manera
difusa en piel de cara, cuello, miembros
superiores, torax y en miembros inferio-
res, las que con el tiempo aumentan en
nimero. En los Gltimos tres afos las le-
siones de cuero cabelludo y pabellon auri-
cular derecho se ulceraron. Al Examen fi-
sico: multiples lesiones hiperqueratosicas
entre 1.5y 3 em. de bordes irregulares con
centro ulcerado y drenaje de secrecidn
purulenta en pabellon auricular derecho,
cuero cabelludo, frente y nuca; lesiones
de aspecto polimorfo constituidas por
numerosas placas eritematoescamosas so-
breelevadas, queratosicas con tendencia a
erosionarse, entre 5 y 10 mm de diametro,
de bordes definidos en regiones dorsal y
tordacica (1/3 superior); miembros su-
periores e inferiores. En el examen del
cuello se palpa un ganglio de 2.5 cm. en
la parte superior del tridngulo posterior
derecho y otro ganglio de 1 cm. sobre

Lesiones compatibles con Epidermodisplasia Verruciforme localizadas en zonas mas frecuentes de presentacion: Frente, Pabellon auricular,
Cuero cabelludo; dorso de las manos y nuca. Notese las caracteristicas de malignidad en la lesion del pabellon auricular.
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Figura N° 2

A. Epidermis con hiperqueratosis y acantosis irregular. Papilomatosis de la dermis superficial.
B. Carcinoma con diferenciacion escamosa y esbozos de perlas corneas

el borde anterior del musculo trapecio
ipsilateral. Se realiza ecografia de partes
blandas de la region cervical y parotidea
derecha informada como: lesion solida de
contornos irregulares de 18 x 14.6 mm.
de extension transversa y anteroposte-
rior, ubicada en la region retroauricular
derecha, sugestiva de implante secun-
dario: también se observa otras lesiones
nodulares hipoecogénicas sugestivas de
adenopatias de 7 y 9 mm. localizadas en
region supraclavicular derecha.

_ El tratamiento fue reseccion
parcial de pabellon auricular derecho,
reseccion de multiples lesiones de piel,
diseccion radical cervical clasica dere-
cha e injerto libre de piel. La Anatomia
patologica reportd: Carcinoma infiltrante
pobremente diferenciado ulcerado con
Inmunofenotipo Humoral en relacion a
Carcinoma primario anexial con metata-
sis ganglionar en 2/94 ganglios.

Por estos hallazgos, paciente re-
cibio radioterapia externa con electrones
al lecho quirtrgico (temporal derecho
y retroauricular) y con fotones a nivel
cervical derecho a dosis de 5000 ¢Gy en
25 sesiones. Paciente cursé con evolucion
favorable.

DISCUSION

La Epidermodisplasia Verruci-
formis (EV) es una rara enfermedad deter-
minada por factores genéticos, ocasionada
por serotipos oncogénicos del virus del
papiloma humano (HVP), en especial
HVP-5, caracterizada por lesiones verru-

cosas planas y persistentes, que dan lugar
a carcinomas con una [recuencia muy alta.
Se han descrito casos familiares v de con-
sanguinidad, por lo que se le considera una
genodermatosis precancerosa transmitida
de forma autosdmica recesiva con una
ocurrencia familiar del 25%. (3, 4)

La EV es una enfermedad multi-
factorial, relacionada con factores genéti-
cos, infecciosos y ambientales. La principal
alteracion genética estaria relacionada con
una susceptibilidad anormal a HVP espe-
cificos (inmunodepresion celular selectiva
dependiente de linfocitos T Helper, ademas
de una relacion invertida de CD4/CDS.).
Enlos casos de EV generalmente coexisten
multiples tipos de HPV. Existe una clasi-
ficacion que divide a los EV-HPV en dos
grupos, uno con alto potencial oncogénico
(HVP 5, 8, 47) que se presentan en mas del
90% de los carcinomas de piel de pacien-
tes con EV y el otro con menor potencial
(HPV 14, 17, 20, 21 y 25), generalmente
encontrado en las lesiones benignas en estos
pacientes (10).

Enla EV, los tumores se dividen
en benignos, premalignos y malignos.
Los tumores benignos relacionados con
mayor frecuencia con este padecimiento
son la queratosis seborreica que se loca-
liza en la frente, las zonas periorbitarias,
el cuello y las regiones anogenitales.
El tumor premaligno mas comun es la
queratosis actinica, que aparece desde
los 2 a los 10 afios de edad y en general
se transforma en carcinoma en la cuarta
o quinta década de la vida. Los tumores
malignos son relativamente frecuentes

después de los 30 afios de edad en los pa-
cientes con EV, sobre todo el carcinoma
epidermoide y el carcinoma basocelular,
asociados a exposicion cronica al sol y
asociado a los defectos inmunologicos
antes mencionados, induciendo mutacio-
nes del gen supresor p53 (8).

Las lesiones se localizan princi-
palmente en la frente, 16bulos de las orejas,
cuero cabelludo, cara y reas expuestas a
traumatismos. La caracteristica de estos tu-
mores malignos, en especial del carcinoma
epidermoide, es que tienen un potencial
metastasico menos agresivo que los que
no son concomitantes con la EV.

Elestudio histopatoldgico de las
lesiones benignas revela una verruga viral
con intensa hiperqueratosis y cambios
citopaticos producidos por el virus del
papiloma humano, aunque no ¢s posible
identificar por este medio el tipo de HPV.
En las lesiones premalignas y malignas de
la EV, los rasgos histolégicos son dificil-
mente distinguibles de los de las lesiones
premalignas y malignas sin relacion con
EV. Uno de los datos que puede ayudar
a diferenciar las lesiones es su intensa
disqueratosis con aspecto bowenoide y
la paraqueratosis (Fig. 2 A y B) (9).

Hasta la fecha no hay ningan
tratamiento especifico o efectivo para el
manejo de EV. Existen medidas gene-
rales como el consejo genético para las
familias en las que se han manifestado
casos, ademas de educacion sobre foto-
proteccion y la identificacion temprana de
las lesiones premalignas v malignas con
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la finalidad de implantar un tratamiento
médico o quirlirgico.

Dentro de las opciones de trata-
miento médico se encuentran el uso de 5
fluoruracilo topico, retinoides sistémicos
y/o topicos, Interferon alfa 2; sin embargo
se ha observado que durante el tiempo en
que se administran, las lesiones disminu-
yen, pero histologicamente los signos de
infeccion por HPV persisten, y cuando
se SLISPL‘ndC Su uso nuevamente dparecen
las lesiones (7). En el caso de la terapia
fotodinamica destruye selectivamente las
células sensibilizadas sin danar el tejido
normal circundante, observandose necro-
sis de las lesiones, con reepitelizacion a
las dos semanas y desaparicion de lesiones
inflamatorias a los tres meses (11).

Se ha estudiado ampliamente
el tratamiento quirdargico de las lesiones
malignas derivadas de la EV con injertos
de piel. En estos pacientes es frecuente
el desarrollo de extensos carcinomas de
piel, por lo que los injertos son una buena
eleccion para cubrir los defectos dejados
por ¢l tratamiento quirtirgico, ya que se ha
encontrado que los pacientes permanecen
libres de tumores 14 a 20 afios después
de un injerto (12).

Se debe tener en cuenta que
puede ser necesaria una nueva escision si
se encuentra que el margen quirrgico es
inadecuado en una seccion permanente (13).

La radioterapia es una eleccion
logica de tratamiento, particularmente
para pacientes con lesiones primarias que
exigen cirugia mas dificil o extensa (por
ejemplo, parpados, nariz u orejas).

Los resultados cosméticos son
generalmente buenos, con drea de hipo-
pigmentacion o telangiectasia en el portal
de tratamiento. También se puede usar
para lesiones que recidivan después de
un abordaje quirtrgico primario. Se evita
su uso en pacientes con afecciones que
los predisponen a canceres inducidos por
radiacion como el xeroderma pigmentoso
o el sindrome del nevo basocelular. Aun-
que la radioterapia con escision del tumor
primario o sin esta se utiliza para metas-
tasis de ganglios linfaticos confirmadas
por pruebas histologicas v se relaciona
con tasas favorables de supervivencia sin
enfermedad, el caracter retrospectivo de
esta serie de casos hace que sea dificil co-

nocer el efecto de la radiacion ganglionar
sobre la supervivencia (14).

COMENTARIO

La epidermodisplasia verruci-
forme es una genodermatosis rara. Su
importancia radica en que implica un gran
riesgo de llegar a padecer carcinomas
cutaneos. Para resaltar en la presentacion
de este caso es que en el reporte Anato-
mo patologico de la lesion del Pabellon
Auricular Derecho fue informado como
CARCINOMA INFILTRANTE POBRE-
MENTE DIFERENCIADO ULCERA-
DO, con hallazgos histomorfologicos ¢
inmunofenotipo tumoral en relacion a
CARCINOMA PRIMARIO ANEXIAL,
no informado en revisiones previas.

Hasta el momento no existe
forma de prevenir la aparicion de nuevos
tumores premalignos y malignos ni de
lesiones benignas.

Su relacion viral es uno de los
blancos de la terapéutica actual, aunque
mas que en su origen, el tratamiento se
enfoca en el control y la reseccion de
las lesiones premalignas y malignas, tal
como se realizd en el caso presentado.
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