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PREFACIO

Debieron pasar mas de 100 afios desde due se hizo la primera descripcién
de la asociacién entre un nevo epidérmico y alteraciones sistémicas, para que
Solomon correlacionara todos los hallazgos previamente reportados acerca de
esta entidad, y los conjuntara en un sélo sindrome sin importar la variedad

histolégica del nevo.

Con ésto, una vez mas queda en evidencia que la piel puede actuar como
marcador de enfermedad sistémica, lo que corrobora que la Dermatologia no
debe verse como una especialidad aislada sino en el contexto de la Medicina

Interna.

Decidi realizar este trabajo de tesis en vista de que hasta la fecha no se
habia hecho un estudio similar en la poblacién mexicana. Lo ideal hubiera sido
practicar un examen interdisciplinario a a cada paciente, pero por no contar con
los recursos materiales ni humano, se limitdé a la exploracién de posibles
alteraciones oculares, esqueléticas y cutdneas que pudieran asociarse; sin
embargo, se llevé a cabo una exploracién minuciosa con la que se pudo descartar

manifestaciones severas a cualquier nivel.

El trabajo consta de 4 capitulos; en los 3 primeros, se hace una revisién
exhaustiva de toda la literatura mundial, inicialmente acerca de las generalidades
y de las variantes del nevo epidérmico, y posteriormente sobre el sindrome del
nevo epidérmico. El Gltimo capitulo describe los hallazgos en una poblacién de §3

_ pacientes estudiados en el Centro Dermatolégico Pascua.




Con este escrito se pretende llamar la atencién sobre la importancia que ‘
tiene el examen integral de todos los pacientes con nevo epidérmico. Dado que
esta es una investigacion piloto, lo ideal seria que se continuara y se tome como

obligatorio llevar a cabo el protocolo de estudio que se sugiere en el transcurso

de la tesis.




1. GENERALIDADES DEL NEVO EPIDERMICO

1.1 INTRODUCCION

El término nevus ha sido utilizado durante muchos siglos, y su origen
radica en una palabra latina que significa "marca" o sertal materna. En el
tiempo de los romanos se creia que estas marcas de nacimiento eran

resultado de una impresiéon emocional de la madre sobre el feto.

Desafortunadamente, el término nevo se emplea en multiples
acepciones, por lo que se sugiere utilizarlo como sinénimo de los

hamartomas cutdneos. 12

El término hamartoma fue acuiiado por Albrecht, y deriva de la palabra
griega hamartia, que significa equivocacién o error, para indicar una
malformacién no neopldsica que muestra mezcla anémala de los

componentes normales de los tejidos.2

Comunmente la denominacién de hamartoma se usa para describir
tanto a ciertas lesiones en las cuales falta un elemento especifico de un
tejido en su localizacién normal y a otras en las cuales los tejidos son
anatémicamente normales, pero anormales en su funcién.2

Se define a un nevo melanocitico como una malformacién circunscrita
de la piel, que puede estar presente desde el nacimiento o aparecer

despuds, y su constitucion histol6gica es a base de células névicas.



Cuando uno o mas tejidos diferentes estan involucrados o, cuando la
diferenciacién no es lo suficientemente completa para permitir una

identificacion clara del tejido, estamos ante un nevo organoide.!

Todos se originan de células germinativas pluripotenciales de la
epidermis y pueden evolucionar, desde el punto de vista histopatoldgico,
hacia constituyentes de la epidermis tales como pelo, gldndulas sebéceas,
ecrinas o apocrinas. Pero, casi todas estas lesiones tienden a alterar su
grado de diferenciacién a través del tiempo y lo mas importante, pueden

mostrar diferentes tipos de tejido en sitios topograficos diversos. 3

La histologia y la historia morfoldgica de los nevos organoides fueron
detalladas de forma completa y precisa por Mehregan y Pinkus., en 1965 Se
estudiaron 150 casos, con edades comprendidas entre los 17 dias y 64
afos. La epidermis presentaba hiperplasia papilomatosa en 140 de los casos,
entre més antigua la lesién mas marcada la hiperqueratosis. En menos del
10%, se encontraron estructuras pedunculadas que contenian foliculos
pilosos dismérficos y grandes glandulas sebaceas. En todas las muestras los
foliculos eran anémalos. En los jévenes se feduclan a cordones de células
no diferenciadas, recordando la forma embrionaria del pelo; a medida que la
lesi6n madura, los foliculos normales tienen en su interior pelos bien
desarrollados. En algunas ocasiones, el foliculo estaba dilatado y con
queratina simulando comedones. Las glénduias sebdaceas son inmaduras en

-~ un principio, pero con el tiempo, crecen en tamafio y se tornan en grandes

)



masas. Las glandulas apocrinas se encontraban sélo en lesiones de adultos.
La dermis fue anormal en 130 casos, en los que se encontré qﬁe contenia
uno o mas tejidos o tipos celulares normalmente encontrados en la

epidermis?.

Dentro de este contexto se puede decir que el nevo epidérmico se
clasifica como un nevo organoide teniendo origen en la capa basal de la
epidermis embrionaria, sin olvidar que de esta capa se derivan tanto los

queratinocitos como los apéndices cutdneos.34

El nevo epidérmico puede ser subdividido segin el componente
predominante, en nevo verrugoso si la célula primordial es el queratinocito,
en sebaceo si son las glandulas sebaceas las mas numerosas, en nevo
comeddnico y piloso si es el componente folicular el principal, aquéllos con
componente apocrino reciben el nombre de nevo apocrino, y por Ultimo
nevos ecrinos son aquéllos que contienen gldndulas sudoriparas

rudimentarias. 34

Es importante recalcar que son muy pocas las lesiones que estén
constituidas por s6lo un tipo celular. En general, el tipo celular
predominante puede variar con la evolucién normal de la lesién y diferentes
dreas de la misma lesién pueden mostrar una variedad de componentes al

mismo tiempo,34



1.2 ETIOLOGIA

La distribucion lineal con patrones clinicos rayados o arremolinados
adoptados por estos nevos, sugiere que las mutaciones somaticas pueden
ser responsables de su desarrollo inicial en las que cada lesién consta de
una Gnica progenie de queratinocitos mutantes.2 Esto fue cuidadosamente
documentado por Blaschko, , quién en 1901‘ describié un sistema de lineas
sobre las cuales asientan nevos lineales y otras dermatosis. Estas lineas
son virtuales y sdélo se hacen visibles cuando sobre ellas surge una
dermatosis. En contraste con los dermatomas, se disponen formando un "V"
de brazos abiertos en la espalda, en forma de "S" horizontal en la cara
anterior del tronco, en espiral en la piel cabelluda y longitudinal en las

extremidades.58

La epidermis y sus apéndices, las melanocitos, el sistema vascular, el
tejido celular subcutaneo, todos en forma separada o conjunta, pueden verse
involucrados en las manifestaciones morfolégicas de las dermatosis que

siguen dichas lineas.5¢

En el caso de las dermatosis nevoides, que se orientan segun las
lineas de Blaschko, se admite que durante la embriogénesis los clones
ectodérmicos sufren desplazamientos dorsoventrales relacionados con ios
dermatomas, permaneciendo fijos los situados sobre la columna vertebral.
Més adelante el crecimiento. créaneocaudal del feto distorsiona estas areas
horizontales, atrayéndolas hacia los hombros con lo que se formarian en la

espalda curvas virtuales de concavidad caudal que desde la columna



vertebral ascienden para descender por las caras laterales y prolongarse por
la anterior. Si existe mutacién de alguno de estos clones ectodérmicos, se
~ manifestard sobre el territorio al que han dado origen durante la
embriogénesis. En el caso del nevo verrugoso lineal explica el hecho de

que no sea hereditario.5¢

En el caso de nevos epidérmicos diseminados puede verse reflejado un
mosaicismo cromosémico. Recientemente se ha propuesto que algunos
sindromes qL:e ocurren de forma esporddica, en los que las leyes
mendelianas no se hacen evidentes, son debidos a la accion de un gen letal
autosémico dominante que sobrevive por mosaicismo. Estos desérdenes no
pueden ser transmitidos a otro individuo porque dicho gen, cuando est&
presente en el cigoto, lleva a la muerte temprana del embridn. Las células
que portan la mutacién pueden sobrevivir sélo cuando ellas se entremezclan

con células normales.”

Este mosaicismo puede presentarse a partir de dos eventos
mutacionales diferentes; en el primero, el mosaico puede estar compuesto
de dos poblaciones de células que son funcionalmente diferentes pero
genéticamente idénticés. Este mosaicismo funcional es producido po} el
efecto Lyon , que admite que en la mujer s6lo uno de los dos cromosomas X
es funcional, el otro, inactivo, y que forma parte de la &omatina sexual o
corpusculo de Barr. Esto permitiria explicar porqué algunas de las
dermatosis con herencia ligada al sexo se manifiestan con un patrén

blaschkoide. La inactivacién del cromosoma X materno o paterno, es al azar,




y ocurre entre las 12 y 16 semanas, manteniéndose inactivo en todas las
células hijas. Si un gen del cromosoma X es defectuoso y no ha sido
inactivado, se expresard en mujeres heterocigotas por un mosaicismo
visible, o sea lesional y se transmitira en forma dominante. Segun la calidad
del defecto podra ser letal para los fetos masculinos que no disponen de otro
cromosoma X como es el caso de la incontinencia pigmenti; y en el segundo
évento, el mosaico puede estar compuesto de dos poblaciones celulares que
difieren en su genoma. Esta forma de mosaicismo no puede ser transmitido
de un individuo a otro. Si uno de los dos componentes celulares porta la
mutacién letal, cualquier cigoto que traiga este gen morira in Gtero. Este
mecanismo se propuso para explicar la ocurrencia esporadica de algunas
dermatosis entre las que se incluyen al sindrome del nevo comedénico, al
sindrome de Schimmelpenning- Feuerstein-Mims o nevo sebiceo
sistematizado, el sindrome de Proteus y al sindrome de Klippel-Trenaunay

entre otros. 87

Contrastando con lo anterior, se debe tener en mente que un
mosaicismo genémico puede también involucrar un defecto genético no letal.
Esta mutacion puede ser transmitida a la suguiente generacién, pero
obviamente e} fenotipo resultante mostrara un compromiso difuso y no un
patrén de mosaico. Un ejemplo de una mutacién no letal es la del nevo
epidérmico de tipo epidermolitico. Debido al mosaicismo germinal, un
individuo afectado puede transmitir el gen a la siguiente generacién en la

forma de eritrodermia ictiosiforme congénita bulosa, por lo tanto, el nevo




epidérmico de tipo epidermolitico tiene que ser excluido de los defectos de

nacimiento secundario a la accién del gen letal. 27

Un posible papel de la dermis en la etiologia del nevo epidérmico es
sugerido por la dificultad que se experimenta en la extirpacién quirargica de
las lesiones sin destruir mucha de la dermis subyacente, ésto debido a que
la proliferacién y diferenciacion epidérmicas tienen grén extension

promovidas por la dermis.2

1.3 FRECUENCIA Y EVOLUCICN

Aunque Ia frecuencia exacta no se conoce, un estimado realizado por
Solomon y colaboradores, nos indica que el rango de aparicién de! nevo es
de 1:1000 nacidos vivos. Hombres y mujeres son afectados por igual y no

hay predileccion por razas.!389

Esta bien reconocido que puede estar presente desde el nacimiento,
pero también puede irse desarrollando dentro de los seis primeros meses de

vida y muy raramente en la pubertad tardia.!3

Una vez que la iesién ha alcanzado estabilidad en la adolescehcia
tardia, casi nunca ocurre progresion posterior. Pequefias lesiones parecen
tener predileccién por la cabeza, la gran mayoria localizadas en el trayecto
de unién entre el Iébulo de la oreja y la punta nasal; las grandes lesiones

pueden afectar cualquier parte del cuerpo.!?




En el recién nacido, el nevo epidérmico aparece como placas
aterciopeladas, ovoides o lineales, del color de la piel, y de 1 a6 cm.
generalment_e. En la piel cabelluda se manifiestan como placas alopécicas.
Con el paso del tiempo se van tornando verrugosas, con superficie filiforme y
toman coloracién café obscura. En el adulto el elemento verrugoso puede
ser tan marcado que da una gruesa superficie cémea. En &reas
intertriginosas, la maceracién puede aumentar el aspecto aterciopelado.
Ocasionalmente, las lesiones pueden desarrollar aspecto papilomatoso,
teniendo cada papiloma tamaflo y forma variables, pudiendo ser

pigmentados y dar apariencia de coliflor.1.3 -

Existe una variante clinica conocida como nevo epidérmico ‘
inflamatorio lineal, descrito por Altman y Mehregan en 1971,con

caracteristicas inflamatorias y psoriasiformes.1.10




2. NEVO EPIDERMICO
2. 1 NEVO VERRUGOSO

2.1.1 DEFINICION
Los nevos epidérmicos verrugosos son lesiones hamartomatosas

circunscritas, formadas predominantemente por queratinocitos.211

21.2 HISTORIA
Desde sus primeras descripciones en la literatura médica mundial, ha
sido de motivo de gran confusién lo concerniente a la clasificacién de estos
" hamartomas, debido en gran parte a que la nomenclatura ha unificado tanto
los hallazgos clinicos como histolégicos, generando diversidad de nombres

inespecificos y a su vez cambiantes. 2

Aparentemente, el primer caso fue descrito en 1731, por John Machin,
un inglés profesor de astroncmia, quien comunicd a un paciente joven, de
nombre Edward Lambert, proveniente de una familia inglesa granjera, sin
historia familiar de alteraciones cuténeas, el cual presentaba una dermatosis
que parecia un erizo. Veinticuatro afios mas tarde, en 1755, Henry Baker,
en ese entonces Secretario de la Real Sociedad, presénté al mismo paciente
con su hijo. Ellos se ganaban la vida exhibiéndose a si mismos como los
hombres puerco espin (porcupine men). Casi 100 afios después, en 1833, el
nieto de Edward Lambert fue descrito en la revista Lancet, como portador de

una dermatosis caracterizada por "elongaciones verrugosas" cubriendo toda




la superficie corporal. En las palmas presentaba una piel gruesa simulando
un cepillo corneo y en las partes expuestas a friccion la piel se veia
desgastada.Se crey6 entonces que era una patologia de herencia ligada al
cromosoma Y, teoria que muchos afios después, en 1957, fuera descartada
por Penrose y Stern, quienes determinaron que la enfermedad era el

resultado de un sélo gen autosémico dominante. 1213

En 1863, Von Baerensprung le did el nombre de Nevus unius lateris,
en virtud de su disposicién lineal segmentaria unilateral. En 1898, Morrow,
apoya el término y define los criterios para  su diagnéstico. En 1902 Brocq,
describe la eritrodermia ictiosiforme congénitas bulosa y no bulosa.
Numerosas publicaciones posteriores sugerian la existencia de una variante
verrugosa de la forma bulosa. Mackee y Rosen en 1917, describen varios
pacientes con lesiones epidérmicas verrugosas lineales, en quienes se
demostré un cuadro histolégico sugestivo de eritrodermia ictiosiforme
congénita bulosa (EICB). Gans en 1927, not6 cambios histolégicos a nivel
de epidermis similares a la ECIB en una dermatosis descrita como
queratosis discreta;: "Nevo duro de Unna". En 1953, Barker y Sachs
presentaron un caso familiar. E! padre con un "nevo lineal" y la hija con
EICB. La similitud microscépica de los dos casos sugeria que podrIan’ser
variantes clinicas de la misma enfermedad. Desde entonces, muchos
autores han hecho hincapié en la relacién genética que existe entre ciertas
lesiones lineales y la forma bulosa de la eritrodermia ictiosiforme. En 1964,
Reed y colaboradores sugirieron que lesiones verrugosas localizadas o

sistémicas que' mostraban cambios especificos tipo vacuolizacién de la
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epidermis, quizd fueran variantes de la EICB. Reed publicé un
microfotografia de una lesidn para apoyar su teoria. Es en 1966, cuando
Frost y Van Scott introducen el término hiperqueratosis epidermolitica para
remplazar el de EICB. Literalmente lo describen abarcando un espectro
clinico de desérdenes. "formas generalizadas pueden ser bulosas y formas

localizadas pueden ser nevos lineales". 1214

En 1967, Lever en su texto de histopatologia divide al nevo epidérmico
verrugoso en dos grupos: 1. Nevo verrugoso localizado, con cuadro
microscépico de hiperqueratosis, papilomatosis y acantosis, pero sin
vacuolizacién del estrato de Malpighi. 2. Nevo verrugoso sistematizado, con
cuadro histoldgico de vacuolizacién, el mismo observado en la EICB. demds,
él subdivide este grupo en dos. La forma unilateral que denomina nevus
unius lateralis y la forma bilateral que designa como ictiosis hystrix. Esto
implica que este término se aplica a dos entidades diferentes: a una
anomalia nevoide y a una variante de la eritrodermia ictiosiforme. En 1968
Rook, en su texto de dermatologia, prefiere usar el término de nevo
verrugoso para los nevos epidérmicos lineales localizados y designa como
nevus unius lateralis a las formas diseminadas, ya sea unilatqrales o
bilaterales, y para las formas sistematizadas reserva el término ictibsis
hystrix para referirse a los hombres puerco espin de la familia Lambert.
. Montgomery en 1967, en su texto de dermatopatologia es menos especifico.
El designa a los nevos lineales como ictiosis hystrix. Ademas, lo aplica para
ictiosis en que clinicamente se observan rayados verrugosos lineales o

circunscritos. Mds adn, describe que la vacuolizacién puede verse también
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en una queratodermia hereditaria de palmas y plantas (queratodermia de

Vérner) 1215

Como se puede ver, la historia nos demuestra la dificultad que ha
existido para clasificar al nevo verrugoso. Puedo aseverar que a pesar de
sus multiples nombres y variantes clinicas, el nevo epidérmico verrugoso es
una entidad unica que como cualquier otra se comporta clinicamente de
multiples formas en los diferentes individuos. Resumiendo y para evitar mal
uso de términos se prefiere asignar la ‘denominacién de névo verrugoso
sistematizado a aquel que clinicamente presenta varias lineas paralelas de
lesiones y, como nevo verrugoso lineal al que clinicamente presenta sélo

una hilera de lesiones; ésto independiente de su variedad histopatolégica.

2.1.3 SINONIMIA

Esta es muy numerosa, llegandose a contar hasta 50 sinénimos para
una misma entidad. Entre los mas conocidos tenemos: hombre puerco espin,
nevus unius lateris, nevo lineal, nevo verrugoso, nevo epitelial, nevus
nervosus, nevus linearis verrucosus, ictiosis hystrix, ictiosis cérnea, papiloma
neuropaticum, eccema neuroticum, nevo epidérmico lineal, nevo queratésico

. generalizado e hiperqueratosis ictiosiforme bulosa, 111213

2.1.4 CUADRO CLINICO
El nevo verrugoso puede estar presente desde el nacimiento, aunque
en ocasiones se desarrolla meses o afios después durante ia niflez, rara

vez se hace aparente en la vida adulta. Su evolucién tiende a ser progresiva




y la prevalencia final en aduitos es probablemente entre 0.1 a 0.5 %. Ocurre

igualmente en los dos sexos y no hay predominio de razas 2. 11.18

2.1.4.1 CLASIFICACION

El nevo verrugoso se clasifica en formas localizada y diseminada. A su
vez éstas Ultimas se dividen en formas unilaterales, conocidas como nevus
unius lateris, y bilaterales llamadas ictiosis hystrix 0 formas sistematizadas.

12,15

2.1.4.2 TOPOGRAFIA

Puede presentarse en cualquier sitio de la piel, siendo poco comun a
nivel de piel cabelluda y cara; cuando ésto ocurre las lesiones orales son
muy comunes, llegando a afectar mucosa bucal, paladar, encias, lengua,

amigdalas y faringe. 212

En la variedad localizada del nevo se puede presentar en cualquier
topografia, pero la lesién siempre sera limitada. Cuando es lineal, pero méas
extenso y con compromiso tanto de tronco como de extremidades, estamos
ante un nevo unius lateris; cldsicamente nunca cruza la linea media
persistiendo unilateral. La forma sistematizada comunmente flamada ictibsjs
hystrix presenta lesiones a nivel bilateral, muy extensas, llegando a

comprometer toda la superficie cutdnea.2 12.18




Independientemente de su variedad clinica, puede llegar a afectarse
una o mas uilas cuando la porcién dorsal de la extremidad esté

comprometida y en su trayecto comprima el pliegue ungueal proximal. t.2.11

Recientemente se ha comunicado el caso de una mujer de 21 afios con
una variante topogréfica no descrita previamente. Se trata de un nevo que
involucra la regiéon palmar de tercer y cuarto dedos derechos. Clinicamente
las lesiones estan interrumpidas en el pliegue interdigital, pero cuando los
dedos se unen la lesi6n se torna Unica. Esto se conoce como Nevo Dividfdo
y este término sélo se usaba para nevos melanociticos localizados en
porciones adyacentes de parpados superior e inferior, dando la apariencia
de lesion Unica cuahdo los pérpados se cierran. También se ha publicado en

casos de nevos de Spilus palpebrales. 17

2.1.4.3 MORFOLOGIA

Las lesiones varian considerablemente de paciente a paciente. Pueden
ser unicas o muitiples, de diferentes tamafios y son capaces de adoptar
numerosas configuraciones con las que se puede distinguir entre una y otra
forma clinica.

En el neonato, el nevo se presenta como placas de aspecto
aterciopelado de color rosado o del color de la piel, o como un discreto
“"rayado" minimamente pigmentado, los cuales tienden a obscurecerse con el
tiempo. Con el paso de los afios, las lesiones se hacen més verrugosas,
pueden extenderse y continuar surgiendo otras. Esto generalmente cesa

durante la adolescencia, periodo en el que alcanza su méximo desarrollo,
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para posteriormente permanecer sin cambios. Cuando en la pubertad hay un
crecimiento significativo de la lesién es porque el nevo verrugoso puede
tener componentes sebaceo o apocrino que responden a estimulos
hormonales. Las caracteristicas de la superficie de la lesién se correlacionan
con su tipo histolégico; ésto se hace evidente en la variedad epidermolitica
del nevo, donde las lesiones son muy verrugosas con gran componente

queratdsico y frecuentemente su base es eritematosa. 2

La topografia también determina el aspecto morfol6gico del nevo. Por
ejemplo, entre mas distal la lesibn o mas cercana a una articulacién, la
superficie se torna mas verrugosa y dura, mientras que si son las areas de
flexion las afectadas, tales como cuello o axila, las lesiones son
aterciopeladas, maceradas y friables dandoles un aspecto musgoso. En la
profundidadd de los pliegues, la piel puede aparecer normal, pero estos
pliegues pueden no ser visibles, a menos que la piel sea estirada o
distendida. En palmas y plantas se presenta como placas hiperqueratésicas.
1

En las variedades sistematizadas, las lesiones son mas extensas
formando placas confluentes, que siguen generaimente las lineas de
Blaschko. Estas no siguen ninguin trayecto nervioso, vascular o linfatico. En
el tronco, donde mas comunmente las ]esiones se disponen en bandas

- transversas, siguen una forma ondulante en "S" sobre las caras laterales y el
abdomen. En la espalda las lesiones toman una forma ondulante en "V".
Frecuentemente es bilateral, pero a medida que las lesiones alcanzan la

linea media aproximéndose de cada lado, se interrumpen abruptamente,




haciendo que esta linea media sea un limite claramente visible. Estas
lesiones tienen una configuracién muy especial, parece que hubieran sido
pintadas y muestran un patrén en espiral o en pincelada. Su superficie
tiende a ser muy queratdsica y eritematosa de coloracién variable entre café

claro al negro. 1.1218

Cuando el nevo invade la matriz ungueal, morfolégicamente puede
observarse la lamina ungueal separada o distorsionada, con paroniquia

recurrente, lo que ocasiona una distrofia ungueal permanente. 11249

2.1.5 HISTOPATOLOGIA

Los nevos verrugosos pueden mostrar una gran diversidad de patrones
histolégicos. Casi todos los nevos lineales localizados y algunos
sistematizados, exhiben el cuadro microscépico de los papilomas benignos
caracterizado por marcada hiperqueratosis ortoqueratdsica con
paraqueratosis focal, ocasionalmente hipergranulosis, acantosis de
moderada a intensa y papilomatosis. 2 2021

Cerca del 10% de los casos pueden mostrar un pétrén distintivo en
"capiteles de iglesia" dado por hiperqueratosis y acantosis recordando la
. acroqueratosis verruciforme. Aproximadamente el 5% muestra hallazgos que
simulan una queratosis seborreica con hiperqueratosis, papilomatosis,

acantosis y pseudoquistes cérneos. 220

Del 5 al 10% de los nevos, principalmente en aquellos sistematizados y
de distribucién amplia, y en algunos localizados, los hallazgos son bastante




llamativos y consisten en hiperqueratosis epidermolitica o degeneracion
granular de la epidermis. Este cuadro se debe a un desorden ultraestructural
del sistema de tonofilamentos, caracterizado por un agrupamiento
tonofibrilar de las capas suprabasales de la epidermis.!S Las caracteristicas
mas destacadas de este patrén histolégico incluyen: 1. Vacuolizacion
perinuclear de las células de los estratos granuloso y espinoso; 2. En la
periferia de la vacuolizacién, limites celulares irregulares; 3. Incremento en
el nimero de los granulos queratohialinos grandes, y 4. Hiperqueratosis

compacta de la capa cérnea. 1420

Vale la pena recordar que este patrén histoloégico es compartido por
muchos cuadros dermatolégicos, entre los que se incluyen a la EICB, nevos
verrugosos, queratodermia palmoplantar de Vérner y al acantoma

epidermolitico aisiado y diseminado, entre otros. 141520

Ocasionalmente, el nevo vemrugoso puede mostrar cambios de
disqueratosis acantolitica, con fisura suprabasal y la presencia de granos y
cuerpos redondos. El diagnéstico diferencial histolégico es con la

enfermedad de Darier, aunque la clinica nos ayudara a esclarecerlo. 220

Méas raramente se pueden tenerar patrones microscopicos como los
observados en las verrugas vulgares, la acantosis nigricans o en la fase
verrugosa de la incontinecia pigmenti. Algunos datos nos ayudan en la
diferenciacién. Las verrugas vulgares antiguas ya no exhiben vacuolizacién

de las células epidérmicas ni columnas de paraqueratosis. La acantosis




nigricans presenta acantosis y alargamiento de las de crestas interpapilares

de una forma mas acentuada. 222

Estrictamente el nevo verrugoso no debe presentar anomalias
asociadas en los anexos cutdneos, ya que los cambios deben estar
exclusivamente confinados a la epidermis. Si se presenta proliferacion de
estructuras anexiales del tipo glandulas sebaceas, apocrinas o ecrinas, debe

clasificarse como nevo de tipo organoide.216

2.1.8 PATOLOGIA TUMORAL ASOCIADA
Excepcionalmente, el carcinoma espinocelular y el basocelular se
desarrollan sobre un nevo verrugoso, pero ésto ocurre en minima proporcion

comparado con el nevo sebéceo. 2

En 1936, Toyama y Kajima describieron el primer caso de una
enfermedad de Bowen que se inicié sobre un nevo verrugoso. Pack y
vSunderland, en 1941, revisaron 156 casos de nevus unius lateris,
encontrando 4 casos con la presencia de carcinomas, pero sélo en uno, se
desarroliaron multiples carcinomas basocelulares sobre el nevo, los
restantes fueron carcinomas en otros érganos, sugiriéndose la posibilidad de

coincidencia entre las 2 patologias. 24%
Winer y Levin, en 1961 publicaron 2 casos de nevos verrugosos

localizados en piel cabelluda sobre los que se originaron carcinomas

basocelulares. 2
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En 1970, Swint y Klaus, informan sobre el desarrollo de enfermedad de
Bowen en un nevo verrugoso lineal en un paciente de 64 afos. Siete afios
mas tarde esta neoplasia mostrd invasion a estructuras adyacentes. Sin
embargo, en 1972, Welton revisando el cuadro histolégico del caso concluye

que corresponde a una poroqueratosis de Mibelli y no un nevo.verrugoso.

2428

Dogliotti y Frenkel en 1978, comunican la aparicién de un carcinoma
espinocelular sobre un nevo verrugoso lineal localizado en la mano derecha
de un hombre africano de 41 afos, de ocupacion mecénico. El paciente
tenia historia de crecimiento progresivo de la lesién a partir de una Ulcera
observada 2 afios previos. El tumor era fungoso, ulcerado y de 7 cm.
Microscdpicamente se catalogd como carcinima epidermoide bien
diferenciado. Se cuestiona la posibilidad de la exposicion del paciente a

carcindgenos. 2428

En 1981 Cramer y sus colegas presentan un caso de carcinoma
espinoceiuiar desarrollado sobre un nevo verrugoso lineal localizado en la
areola del seno derecho de una paciente de 17 aflos. El nevo aparecid 3
meses antes de la consulta y 2 meses después desarroll6 una tumoracién
central . Ambas lesiones se extirparon completamente y el estudio
histolégico confirmd los diagnésticos de nevo verrugoso y carcinoma

espinocelular infiltrante. 28




Ese mismo afio Horn, describe el caso de un hombre de 42 afios con
un nevo verrugoso localizado a flanco derecho, que iba desde la cicatriz
umbilical al pubis, alcanzando el muslo ipsolateral. Diez afos previos
comenzd a presentar tumores sobre el nevo que ocasionalmente sangraban
con los traumas. Se tomaron multiples biopsias del nevo y de los tumores

detectdndose un carcinoma basocelular sélo en uno de ellos. 25

Como se ve son pocas las publicaciones en que se demuestra
desarrollo de carcinomas sobre nevos verrugosos, lo que nos indica su
minimo potencial de malignidad, que no debemos dejar de tener en cuenta.

Es obligatorio siempre descartar factores carcindgenos coadyuvantes.

2.1.7 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Debe incluir lesiones de aspecto verugoso con tendencia a la
distribucién lineal. En casos problema, la biopsia siempre ser4 de gran
utilidad, por lo que se debe tener en cuenta como un procedimiento de

ayuda diagnéstica.

2.1.7 .1 NEVOS EPIDERMICOS ACANTOLITICOS

Aungue en la literatura dermatolégica se describen dermatosis con esta
denominacién debo aclarar que ésto se debe a sus manifestaciones
topogréficas-morfolégicas y no a su histogénesis, ya que estas lesiones no

son considerados dentro del grupo de hamartomas.

20




2.1.7.1.1 NEVO EPIDERMICO DARIER-LIKE

Conocido también como Nevo epidérmico acantolitico disqueratésico.
Usualmente aparece hacia los 20 afios y clinicamente se describe como
nevo epidérmico conformado por pdpulas queratésicas con costras que
recuerdan la enfermedad de Darier. De igual forma, el examen
histopatolégico es compatible con esta enfermedad. Parece ser que las
lesiones resultan de un mosaicismo para el gen de la enfermedad de Darier,
quedando la posibilidad que los hijos de individuos afectados presenten el

cuadro tipico de la enfermedad Darier. 2

2.1.7.1.2 NEVO EPIDERMICO HAILEY-HAILEY-LIKE

Su sindnimo es Dermatosis lineal acantolitica recidivante. Esta
variedad de nevo aparece tempranamente en la vida, con etapas de
mejorias y recaidas aiternantes. Ciinicamente se presenta siguiendo un
trayecto lineal constituido por placas eritematosas con costras y erosiones.
Ocasionalmente hay presentacién de vesiculas. Histolégicamente hay datos

semejantes al pénfigo benigno familiar. 2

2.1.7.1.3 NEVUS CORNICULATUS

Se presenta cllnidamente con lesiones queratdsicas filiformes y otras
similares a cuernos cutdneos, hay ademas comedones gigantes.
Microscépicamente presenta cambios acantoliticos recordando al pénfigo

benigno familiar, asi como a la-enfermedad de Darier. 2
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2.1.7.2 POROQUERATOSIS LINEAL

A pesar de que la morfologia de esta lesion estd dada por placas
anulares de centro atréfico y bordes queratdsicos, los hallazgos histologicos,
son idénticos a la poroqueratosis de Mibelli, y debido a su disposicién a lo
largo de las lineas de Blaschko, hay que hace tenerla en cuenta para el
diagnéstico diferencial. Algunos autores fa consideran a esta lesion como
una variante de nevo verrugoso debido a su presentacién esporadica sin
evidencia de historia familiar, a diferencia de las otras variedades de
poroqueratosis en que claramente se ha establecido su herencia autosémica
dominante, por fo tanto, parece posible que la poroqueratosis lineal reflaje
un mosaicismo para el gen responsable de la poroqueratosis de Mibelli

cuando est4 presente en el cigoto. 221,27

2.1.7.3 LIQUEN ESTRIADO

Es una dermatasis de origen desconocido, generalmente asintomatica,
que afecta principalmente las extremidades. Puede observarse a cualquier
edad, pero fundamentalimente durante la nifilez, con predominio del sexo
femenino.. Clinicamente su