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REVISION

Molusco contagioso

M.2 del Rosario Gonzalez Hermosa
y Ricardo Soloeta Arechavala

Servicio de Dermatologia. Santiago Apdstol. Vitoria.

El molusco contagioso es una lesién cutanea papulosa
y tumoral de origen viral, benigna, que se observa prin-
cipalmente en la infancia, en los adultos sexualmente
activos y en algunos individuos inmunodeprimidos. Su
incidencia ha aumentado en la tiltima década.

Esta ocasionado por un virus ADN de doble cadena,
del grupo de los poxvirus y fue descrito por primera vez
por Thomas Batteman'. La infeccién por el virus Mollus-
cum contagiosum (MCV) esté limitada a la especie hu-
mana, y en la actualidad se considera un marcador de
fases tardias del sindrome de inmunodeficiencia adquiri-
da (sida)*>.

Se han identificado dos tipos principales de MCYV,
MCV-1 y MCV-2, mediante clivaje del ADN viral con en-
donucleasas de restriccién e hibridacién con Southern
blot. El andlisis molecular del MCV serfa de gran utili-
dad en medicina forense, ya que podria indicar abuso
sexual en nifios con lesiones en regiones genitales.

CARAQTERfSTICAS ULTRASTRUCTURALES
Y GENETICAS DEL VIRUS MOLLUSCUM
CONTAGIOSUM

El MCV se incluye dentro de la familia de los poxvirus
(Poxviridae), junto con el virus variola (VAR), causante
de la viruela, el virus vaccinia (VV), el cowpox, el fowl-
pox, el de la estomatitis papulosa y el yaba. A diferencia
de otros poxvirus, el MCV es el tinico representante de
su género y también se ha designado como Molluscipoa-
virus®. El MCV no infecta a los animales, aunque se
han descrito lesiones similares a molusco contagioso en
chimpancés®, canguros’ y caballos®. E1 MCV no habia
podido ser replicado en condiciones experimentales, 1o
que dificulta la obtencién y evaluacion de tratamientos
farmacoldgicos. Un gran avance ha sido la replicacion
del MCV en injertos de piel de prepucio humano en rato-
nes atimicos™!..

La microscopia electrénica evidencia que los viriones
maduros son particulas de gran tamaiio (300 x 240 nm)
con forma de ladrillo. Tienen un nicleo central rodeado
de una doble membrana lipoproteica (la capside), a cu-
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yos lados se anclan dos cuerpos ovoides, que son los an-
tigenos virales'®,

Con estudios ultrastructurales se ha demostrado que
el genoma del MCV es una tinica molécula lineal de ADN
de cadena doble, formada por 188 kb. Uniendo los ex-
tremos de las dos cadenas hay una unién covalente cru-
zada. Mediante andlisis de restricciéon del ADN viral, se
ha confirmado que el genoma de MCV es similar al de
los ortopoxvirus (VAR, VV) con respecto al tamafo, la
unién covalente terminal y la presencia de repeticiones
terminales invertidas'*'®. Sin embargo, el MCV es dife-
rente, por la ausencia de hibridacién cruzada entre sus
genomas y de reactividad cruzada inmunolégica'>",

Mediante la secuenciacion del genoma del MCV se ha
demostrado que aproximadamente dos tercios de las
proteinas codificadas por el ADN del MCV son homélo-
gas a las proteinas de los virus VAR y VV'. En la region
central del genoma se localizan los genes que codifican
componentes estructurales del virién o proteinas impli-
cadas en la replicacion y en la expresion del genoma vi-
ral'®, Las regiones terminales del genoma del MCV
contienen 59 genes no homologos en VAR y VV. En el ge-
noma del MCV estan ausentes la mayor parte de los ge-
nes que en el genoma de VAR codifican las proteinas
que intervienen en las interacciones virus-huésped. Este
hecho apoya la hipétesis de que los mecanismos que uti-
liza el MCV para evadir la respuesta inmune del huésped
son diferentes a los empleados por otros virus de la mis-
ma familia!™'**, Ademas, se diferencia de otros poxvi-
rus porque la infeccién por el MCV provoca una res-
puesta inmune débil mediada por células, incluso en
individuos inmunocompetentes, con ausencia de reac-
cién inflamatoria alrededor de las lesiones?..

PATOGENIA

El MCV sélo se replica en las células epidérmicas. Pa-
rece ser que penetra primero en los queratinocitos basa-
les de la epidermis, y puede verse en todas las capas de
la piel, pero su replicacién se limita a zonas de la capa
malpighiana y granulosa, con un compromiso dérmico
minimo o ausente?. Se ha observado que el indice de di-
visién celular en la capa basal de la piel afectada es el
doble del encontrado en la piel normal, lo que se corre-
laciona con un aumento en la cantidad de receptores
para el factor de crecimiento epidérmico en las células
infectadas® e indicios indirectos de la sintesis de un fac-
tor similar al factor de crecimiento epidérmico por el
MCV.

El MCV actiia escapando al sistema inmune humano a
través de unas proteinas virales especificas, que inhiben
las defensas e incrementan la resistencia de las células
infectadas del huésped sin desarrollar latencia.

La respuesta del huésped a la infeccién es multifacto-
rial y progresiva, y en ella participan los interferones, la
via alterna del complemento y, sobre todo, la inmunidad
celular retardada (hipersensibilidad tipo IV). Se ha com-
probado que hay una pérdida de la B-2 microglobulina
reaccional a los cuerpos del molusco, de la activacién
celular del factor del crecimiento epidérmico y de la ex-
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presion antigénica CD-34. Asi, el MCV crea un homologo
a la cadena pesada de los antigenos del complejo mayor
de histocompatibilidad de la clase I (HLA-I). Ademaés, el
homoélogo de HLA-I favorece la ausencia de linfocitos T
y células citotoxicas detectados en las lesiones de mo-
lusco contagioso. También se ha demostrado que el ge-
noma MCV codifica una citocina homéloga a la proteina
(MIP)-IB de los macréfagos, que inhibe la respuesta in-
flamatoria®”.

Ciertos hallazgos histolégicos apoyan la idea de que
existen moléculas de adhesién para la entrada del MCV,
entre las células de la capa basal del infundibulo del foli-
culo piloso.

También se ha demostrado, en nifos, adultos y pa-
cientes inmunodeprimidos, que existe un importante
descenso en el nimero de células dendriticas S-100 po-
sitivas en las capas medias y superiores de la epidermis.
La modulacién local de citocinas por el virus posible-
mente participe en el aparente descenso de las células
de Langerhans®?. Ademas, la disregulacion inmune
TH2 puede desempeiiar un papel en el descenso de la
resistencia y la capacidad de controlar la infeccién en
pacientes atGpicos e inmunodeprimidos®”?,

EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad tiene una distribucién universal, con
una incidencia muy variable, dependiendo de areas geo-
graficas. La prevalencia mundial se estima entre un 2 y
un 5%, Si bien la infeccién puede aparecer a cualquier
edad, la mayoria de los casos se producen en la infancia.
En las tltimas décadas ha aumentado la incidencia en la
poblacion adulta sexualmente activa®?' y en pacientes
con sida, donde se han publicado indices de prevalencia
del 5 al 18%%, siendo més frecuente en los homosexua-
les®.

Los estudios epidemiol6gicos realizados sugieren que
la enfermedad se transmite por contacto fisico interper-
sonal (piel con piel), sexual y a través de fomites. La au-
toinoculaciéon favorece la apariciéon de lesiones miuilti-
ples.

Se han comunicado brotes epidémicos en nifios que
frecuentan piscinas®® y en participantes de competicio-
nes deportivas®®. También se han establecido como
fuentes de contagio toallas, materiales de gimnasia, etc.”.
La transmision del MCV es facilitada por los traumatis-
mos*. Asi, son puertas de entrada pequefias erosiones de
la piel o la porcién infundibular del foliculo piloso®™?.

La infeccién por MCV puede aparecer de forma espo-
radica o endémica, sobre todo en instituciones y comuni-
dades, y se relaciona con la falta de higiene, la humedad,
el hacinamiento y el calor. La contagiosidad es grande,
ya que se ha encontrado que se puede desarrollar en el
35% de los miembros expuestos de una familia®.

La edad de presentacion del molusco contagioso en
los nifios varia, y en los paises subdesarrollados de cli-
ma tropical es mas frecuente entre los 2-3 afios, mien-
tras que en los paises desarrollados es en la edad esco-
lar. En la poblacién adulta, el molusco contagioso
ocurre sobre todo entre los 20 y 29 afnos*.. El clima tam-

bién influye en la topografia del molusco contagioso, de
manera que, aunque puede localizarse en cualquier zona
de la piel y las mucosas, en los climas tropicales suele
observarse en las extremidades y en los climas templa-
dos en la cabeza, los parpados, el tronco y la region ge-
nital.

La epidemiologia molecular del MCV se ha caracteri-
zado por la construcciéon de mapas fisicos de restriccién
del ADN viral aislados en diferentes pacientes®. De
forma reciente se han descrito cuatro subpoblaciones
de MCV, de las cuales dos han sido mejor caracteriza-
das, MCV-1 con genoma de 185 kb y MCV-2 con 195 kb.

En estudios posteriores se ha observado heterogenei-
dad en los patrones de restriccién del ADN del virus del
mismo subtipo (MCV-1/1v y MCV-2/2v)"54%, La frecuen-
cia de los dos subtipos mayoritarios (MCV-1 y MCV-2)
varia geograficamente, y el MCV-1 y su principal varian-
te (1v) aparece en el 96,6% de las infecciones. Se ha en-
contrado una asociacién significativa entre el tipo de
MCV y la edad. E1 MCV-1/1v afecta casi exclusivamente
a los pacientes de menos de 15 afios, mientras que el
MCV-2/2v aparece, sobre todo, en personas mayores
de 30. Hay autores que han observado un predominio de
MCV-2 en las lesiones de las zonas genitales de pacien-
tes inmunodeprimidos®#447, El tipo de lesién clinica es
similar en los dos subtipos, y diferentes estudios epide-
miol6gicos han confirmado que no hay diferencias en la
distribucion de los subtipos con respecto al sexo del pa-
Ciente18,44,46,48_

CLINICA

El periodo de incubacién de la infeccién por MCV es
de 2 semanas a 6 meses, aunque hay casos de recién na-
cidos con lesiones a los 7 dias de vida. En pacientes in-
munocompetentes el molusco contagioso es una enfer-
medad autolimitada, ya que en la mayoria de los casos
las lesiones involucionan espontineamente en el trans-
curso de 6-9 meses, pero a veces persisten durante afios.
Dado que pueden aparecer nuevas lesiones por autoino-
culacién durante el tratamiento, se ha sugerido que hay
curacién cuando el paciente permanece libre de lesio-
nes durante 4 meses®. En la mayoria de los enfermos no
hay reinfeccién por el MCV.

El molusco contagioso se manifiesta como papulas
cupuliformes, lisas, brillantes, de 1 a 5 mm de didmetro,
perladas o de color carne, a menudo umbilicadas cen-
tralmente (fig. 1). Cuando ha evolucionado, la parte cen-
tral blanquecina puede ser expulsada facilmente por
compresion®. Se denomina molusco contagioso gigante
cuando la lesiéon mide mas de 1 cm.

Las lesiones de molusco contagioso pueden ser tini-
cas, pero generalmente existen varias papulas de diver-
sos tamafios, que aparecen agrupadas en una o dos areas
del cuerpo. La mayoria de los pacientes tienen menos de
20 lesiones, aunque se han contado méas de 100 en pa-
cientes atopicos e inmunodeprimidos®.

El molusco contagioso afecta, principalmente, a nifios
pequeiios y jovenes, pero puede aparecer a cualquier
edad. En los nifios, las lesiones se localizan sobre todo
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Figura 1. Papulas umbilicadas: lesiones caracteristicas del molusco
contagioso. Una de las lesiones esta sobreinfectada.

en la cara, el tronco, las extremidades e incluso en la re-
gion genital (fig. 2). En los adultos sexualmente activos
predominan en las regiones pubica (fig. 3) y anogenital.
Aunque puede observarse en cualquier punto de la piel,
es muy raro en las palmas y las plantas.

Las lesiones suelen ser asintomaticas, aunque a veces
hay prurito intenso y en el 10% aparece una reaccion ec-
cematosa® e inflamatoria® alrededor de las papulas. En
algunos enfermos esta inflamacion de la lesién se ha
descrito una semana antes de la regresion espontanea™.
A veces se produce sobreinfeccién por organismos pi6-
genos (fig. 1).

El molusco contagioso puede aparecer en localizacio-
nes atipicas, como las zonas tratadas con radioterapia®.

Las complicaciones son raras. En las regiones peri-
oculares pueden asociarse a conjuntivitis folicular cré-
nica y queratitis superficial. También se ha descrito la
osificacién metaplasica en un paciente con lupus erite-
matoso tratado con corticoides y azatioprina. Si éstas
afectan al foliculo piloso, se pueden formar abscesos re-
currentes.

ASOCIACIONES CON OTRAS
ENFERMEDADES

El molusco contagioso es mas frecuente en pacientes
con dermatitis atépica, en quienes se dan lesiones mas
diseminadas®, asi como en nifios y adultos que tienen
alterada su inmunidad celular por infeccion por el VIH,
sarcoidosis®, epidermodisplasia verruciforme®, lupus
eritematoso®, neoplasias, trasplantes, tratamientos in-
munosupresores y en la linfopenia T-CD4 idiopética®.

La incidencia de molusco contagioso en la poblacién
VIH positiva es mayor que en otros grupos de riesgo y,
desde que en 1983 se comenzaran a publicar los prime-
ros casos™%! la prevalencia ha aumentado y oscila entre
el 5y el 18%% Ademads, la existencia de molusco conta-
gioso en el curso de la infeccion por el VIH se ha corre-
lacionado con una clinica atipica®, evolucion progresi-
va, alta morbilidad y resistencia al tratamiento®®, El
numero y la extension de las lesiones de molusco conta-
gioso estan inversamente relacionados con el recuento
de linfocitos CD4. Se calcula que aproximadamente un

Figura 2. Lesiones de molusco contagioso en el tronco, el abdomen
y el muslo de un nifio.
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Figura 3. Localizaciéon suprapubica del molusco contagioso en un
varén adulto.

tercio de los enfermos VIH positivos con recuento de
linfocitos CD4 < 100 células/ul estan infectados por el
MCV y el molusco contagioso en estos pacientes
constituye un marcador de inmunodeficiencia avanza-
da??, Las teorias patogénicas que explicarian la naturale-
za agresiva y la infectividad aumentada del MCV en es-
tos pacientes con infeccién por el VIH son la reduccién
de los linfocitos CD4, junto con la disminucién del ni-
mero de células de Langerhans en la piel®*®. Asi, se ha
demostrado la existencia del MCV en los queratinocitos
de piel sana situados a 0,5-1 cm de las lesiones de mo-
lusco contagioso en pacientes con SIDA™,

Clinica y evolutivamente el 10% de los pacientes infec-
tados por el VIH, tanto nifios™ como adultos, tiene lesio-
nes de molusco contagioso atipicas, mas papulas y de
mayor tamano, y pueden alcanzar 1-2 cm o confluir con
otras adyacentes, y dar lugar a lesiones tuberosas de as-
pecto tumoral, que pueden ocasionar una deformidad
fisica®%™, Se localizan, sobre todo, en la cara (zona de
la barba), el cuero cabelludo, el tronco y la zona genital.
Se han publicado casos aislados de molusco contagioso
que imitaban o simulaban tumores como el carcino-
ma basocelular, el queratoacantoma o el cuerno cuta-
ne062’72773.
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DIAGNOSTICO

El diagnéstico, en general, se establece por el aspecto
clinico tipico de las lesiones umbilicadas.

La confirmacién diagnéstica, en ocasiones, es necesa-
ria y se realiza mediante la tincién de los extendidos del
material «exprimido» con Giemsa o Gram y por la biop-
sia™. El estudio histoldgico, que debe realizarse siempre
en individuos con infeccién por el VIH, pondra de mani-
fiesto una epidermis hipertréfica o hiperplasica que cre-
ce hacia la dermis, dando una multilobulacién muy com-
pacta™ y abriéndose hacia la superficie a través de un
poro. Se forma un crater central que se sella con frag-
mentos de queratina y cuerpos del molusco™ (fig. 4).
Microscépicamente, en las capas inferiores del estrato
espinoso se observan células llenas de cuerpos de inclu-
sién intracitoplasmaticos, homogéneos, eosinofilicos,
ovoideos y positivos para la tincion Feulgen, denomina-
dos cuerpos del molusco o cuerpos de Henderson-
Paterson con granulos de Lipschuzt, que son patognomé-
nicos™". Ultrastructuralmente, estos cuerpos son
grandes acumulaciones viricas (300 x 240 nm de diame-
tro) basdfilas, dentro de una matriz proteica™. Esta se
halla rodeada por una capside bien definida.

El cuerpo del molusco es el resultado de un proceso
de transformacién viral, que se inicia en las células infe-
riores del estrato de Malpighio. Estas estructuras crecen
y progresan hacia la capa granulosa, y ocasionan la
compresion de los niicleos de los queratinocitos infecta-
dos hacia la periferia. En la capa granulosa, la tincién
del cuerpo del molusco se convierte en baséfila, y sélo
un tercio de todos los queratinocitos estan infectados
por MCV.

Cuando la lesién del molusco contagioso estd inflama-
da o hay una rotura, se observa un infiltrado inflamato-
rio dérmico que contiene linfocitos, neutrofilos, histioci-
tos y alguna célula gigante™®,

Es importante recordar, para estudios retrospectivos,
que en las biopsias de molusco contagioso parafinadas
se conservan preservadas las particulas virales®.,

Aunque el papel de la inmunidad humoral en esta en-
fermedad no esta claro, se han realizado estudios de in-
munofluorescencia que han revelado, en individuos con
infeccién por MCV, anticuerpos anticelulares y virus-es-
pecificos frente al MCV, comparandolos con un grupo
de sujetos control sanos. Los anticuerpos especificos de
virus se detectaron en el 73% de los pacientes con mo-
lusco contagioso y fueron predominantemente de la cla-
se IgM®.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El molusco contagioso puede confundirse con quistes
de milium, foliculitis, verrugas, varicela, piodermitis,
granuloma piogénico, nevos, queratoacantomas, epite-
lioma basocelular, liquen plano, glandulas sebaceas ec-
topicas®, condilomas® o chalazion®.

En pacientes inmunodeprimidos, especialmente en
los infectados por el VIH, hay que hacer el diagnéstico
diferencial con la criptococosis y la histoplasmosis dise-
minada®®®,
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Figura 4. Epidermis multilobulada con los tipicos cuerpos de mo-
lusco.

TRATAMIENTO

A pesar de que el molusco contagioso puede ser auto-
limitado y asintomético en individuos sanos, se realiza
tratamiento para prevenir la autoinoculacién o la trans-
mision del virus por contacto intimo. No hay estudios
terapéuticos donde se controla un gran nimero de pa-
cientes, sino que se han publicado casos anecdéticos
con un determinado farmaco.

De una forma esquematica, la terapia del moslusco
contagioso se puede dividir en tres apartados, segin el
grupo de pacientes afectados: nifos, adultos o inmuno-
deprimidos™.

El método mas simple es la expresion de la lesion, ha-
biéndose realizado previamente una incisién de la mis-
ma’. También es facil y eficaz el curetaje, previa aplica-
cién o no de una crema anestésica, sobre todo en
nifios™%, Este método terapéutico puede considerarse
de eleccion en lesiones periorbitarias™.

La crioterapia es otra alternativa terapéutica. No pre-
cisa anestesia en la mayor parte de los casos. Se puede
realizar un tratamiento combinado de curetaje y aplica-
cién de nitrégeno liquido®. El uso de la torunda es el
método mas facil y sencillo. Consiste en sumergir una
torunda de algodén en el criégeno y aplicarla directa-
mente sobre la lesion. También puede aplicarse por me-
dio de un nebulizador, pulverizando las lesiones desde
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una distancia de un centimetro hasta blanquearlas. En
general, el tiempo de congelacion esta entre 10 y 20 s.
Con frecuencia, se requiere mas de una sesion, a inter-
valos de 2 a 3 semanas™.

Otras terapias se basan en la aplicacion de queratoliti-
cos o productos citotdxicos. La cantaridina al 0,9%, en
solucién equivalente a partes iguales con acetona y co-
lodién eldstico, es eficaz al cabo de unas tres sesiones
separadas por intervalos de una semana. Hay que evitar
su aplicacion en la region periorbitaria, los pliegues, los
genitales y los espacios interdigitales”. También se han
utilizado queratoliticos con antisépticos (solucion yoda-
da al 10% junto con acido salicilico al 50%)%. Incluso el
acido retinoico (tretinoina tépica al 0,025%), aplicado
diariamente y combindndolo con nitrégeno liquido, pue-
de ser resolutivo®. Asimismo, se han publicado casos tra-
tados con fenol, 4cido lactico, acido tricloroacético, aci-
do bicloroacético, nitrato de plata', hidréxido potasico'®
y podofilotoxinal®!%, También se han obtenido buenos
resultados, aunque no se han realizado estudios controla-
dos, con electrocoagulacion de las lesiones, laser de CO,
en lesiones de la vulva'* y 1aser de colorante pulsado'®.

Algunos tratamientos sistémicos han eliminado las le-
siones de molusco contagioso, a pesar de no ser especi-
ficos para esta infeccion. La griseofulvinal®!""  la meti-
sazona, el interferén alfa, la rifampicina!®, la PUVA y la
radioterapia con haz de electrones son un ejemplo de
ello. Con la cimetidina se han obtenido mejores resulta-
dos en los pacientes atopicos, ya que actda, in vivo e in
vitro inhibiendo los linfocitos T supresores!®-111,

En los pacientes con infeccién por el VIH las terapéu-
ticas locales pueden resultar ineficaces, dada la expre-
sion clinica y el curso atipico del molusco contagioso en
esta poblacion. Ademas de los tratamientos locales
mencionados anteriormente para los pacientes sanos, se
han utilizado, sin ser resolutivos, el dcido tricloroacéti-
co al 100%'? y cremas de 5-fluorouracilo.

Entre los farmacos sistémicos, los andlogos nucledsi-
dos aislados (zidovudina'*®, estavudina y lamivudina) no
resultan eficaces, ya que el inico con cierta actividad
contra los virus ADN es la lamivudina, activa frente a
hepadnavirus. Los farmacos antiproteasas inhiben de
forma especifica la proteasa del VIH', que es la respon-
sable, durante las fases finales de la replicacién del vi-
rus, de la digestion de las poliproteinas, para dar lugar a
las proteinas funcionales. Como resultado se obtiene un
virus inmaduro, que es incapaz de infectar nuevas célu-
las'. Estos nuevos firmacos no tienen una actividad
conocida o predecible contra MCV, pero asociados a los
analogos han resuelto las lesiones de molusco contagio-
S0, ya que han promovido una disminucién de la carga
viral y una recuperacion de los linfocitos CD4',

El cidofovir es un nuevo antiviral anilogo del nucleé-
sido deoxicitina monofosfato, que tiene un amplio es-
pectro de accion contra virus ADN, incluyendo los papi-
lomavirus, adenovirus, herpesvirus y Poxviridae''. La
similitud entre el ADN polimerasa de los poxvirus y de
los herpesvirus apoyan la actividad del cidofovir contra
los poxvirus'®, Desde que Meadows et al'* publicaron

la buena respuesta del molusco contagioso, resistente a
otros tratamientos, con cidofovir por via intravenosa en
dos pacientes con infeccién por el VIH tratados por una
retinitis por citomegalovirus, se han realizado muchos
trabajos, probandose la utilidad de un preparado topico
de cidofovir para el tratamiento del molusco conta-
gi0oso'®. No hay homogeneidad en los casos publicados,
en cuanto a la posologia, los excipientes y las concen-
traciones de cidofovir tépico (1 y 3%)"7"!, Estd en mar-
cha un estudio de gel de cidofovir a concentraciones del
0,3, el 1y el 3% en condilomas acuminados y molusco
contagioso, en pacientes VIH positivos'?. También se
estan realizando ensayos con cidofovir en individuos in-
munocompetentes'?,

Hay una nueva molécula, el cHPMPC, un éster ciclico
del cidofovir, que puede mejorar la eficacia del cidofovir
y disminuir su nefrotoxicidad.

El imiquimod es otro fairmaco potencialmente efecti-
vo para el tratamiento tépico del molusco contagioso di-
seminado, aplicado tres veces por semana, ya que esti-
mula la secrecién de interferén alfa y citocinas'®,

Por tanto, el futuro va dirigido a encontrar un trata-
miento antiviral tépico contra el MCV, eficaz, de como-
da administracion y bien tolerado.
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