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CASOS PARA EL DIAGNOSTICO

Papula pigmentada en el dorso nasal

Maria de las Mercedes Sigiienza Sanz y Pablo Pérez Alonso*
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Figura 1.

Figura 2.

Mujer de 69 afos de edad, sin antecedentes patologi-
cos personales ni familiares de interés.

Enfermedad actual

Acudid a nuestra consulta por una lesion asintomati-
ca, localizada en el dorso de la nariz, que habia crecido
de forma progresiva durante un afo, con posterior esta-
bilizacién tanto en el tamafio como en la morfologia.

Exploracion fisica
En la exploracién cutdnea se apreciaba una papula de
aproximadamente 1 cm de didmetro, de color marrén
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Figura 3.

claro, con un fino piqueteado pardo en la zona central
(fig. 1). También se podian observar claros signos de fo-
toenvejecimiento propios de su edad.

Estudio histopatologico

La biopsia de la lesion evidencié una epidermis de
grosor normal con hiperqueratosis focal, desaparicién
de las crestas y un estrato granuloso engrosado. Ade-
mas, se podian ver focos de hiperpigmentacién basal
y elastosis en la dermis (fig. 2). A mayor aumento se
observaba que los queratinocitos eran de tamafo supe-
rior al habitual con nicleos proporcionalmente grandes
y nucleolos prominentes (podemos valorar estos cam-
bios comparando estos queratinocitos con los del borde
de la fotografia y con los del anejo del foliculo piloso;
fig. 3).
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DIAGNOSTICO
Acantoma de células grandes.

COMENTARIO

En 1970 Pinkus' describe por primera vez en la litera-
tura dermatoldgica una enfermedad infrecuente a la que
denominé acantoma de células grandes. A pesar de las
pocas comunicaciones que hubo tras su descripcion ini-
cial, mucho se ha escrito después en torno a su nosolo-
gia, y es considerada por algunos autores como una va-
riedad de lentigo solar? y por otros como una entidad
independiente, merecedora de un nombre propio®s.

El acantoma de células grandes se manifiesta como
una papula o placa descamativa, bien delimitada, de
aproximadamente 3-10 mm de didmetro, que afecta a in-
dividuos de edad media o avanzada sin predominio de
sexo. Se tiende a localizar de forma preferente en areas
fotoexpuestas, y las localizaciones mas frecuentes son,
en orden decreciente, la cabeza, los brazos, el tronco y
los miembros inferiores®*>. En cuanto al color, lo habi-
tual es que presente una pigmentacién leve aunque tam-
bién existen lesiones hiperpigmentadas e incluso acré-
micas’. Se ha observado que en la mayoria de los casos
las lesiones suelen ser tnicas; sin embargo, también se
han descrito casos de lesiones miltiples®. Desde el pun-
to de vista clinico, estas lesiones no poseen rasgos ca-
racteristicos, por lo que se diagnostican, en la mayoria
de los casos, de queratosis seborreica fina, lentigo solar,
queratosis actinica o enfermedad de Bowen.

Histoldgicamente, esta neoplasia epidérmica se caracte-
riza por presentar unos queratinocitos de aproximada-
mente el doble del tamafio normal, con citoplasma abun-
dante y nucleos grandes y redondeados. Las lesiones
estan claramente delimitadas de los queratinocitos norma-
les contiguos. El epitelio de los anejos que se encuentran
en el area de la lesion no suele estar afectado. El agranda-
miento de los queratinocitos se traduce en un engrosa-
miento epidérmico (una capa granulosa prominente y/o
acantosis) y a veces en un ensanchamiento de las crestas
epidérmicas. La capa cdérnea suele ser hiperqueratésica,
aunque a veces es ortoqueratésica. Las lesiones pueden
presentar hiperpigmentacion, normopigmentacién basal o
incluso ser acrémicas. La displasia no es un rasgo de este
proceso y la actividad mitética, si existe, se limita a los
queratinocitos basales. En la dermis puede haber papilo-
matosis leve y, ocasionalmente, puede observarse un infil-
trado liquenoide focal de células inflamatorias.

Diagnostico diferencial

El diagnoéstico diferencial incluye diversas entidades
con las que comparte una clinica similar. Por este moti-
vo es imprescindible el estudio histoldgico para estable-
cer un diagnéstico definitivo.

Lentigo solar. Estas lesiones son maculas benignas,
discretas, hiperpigmentadas, que aparecen en piel foto-
expuesta y en personas de edad media-avanzada. Suelen
medir entre 0,1 y 1 cm o mas de didmetro y pueden ser
de color marrén claro hasta negro. Los lentigos solares

pueden evolucionar hacia la forma reticulada de la que-
ratosis seborreica, lo que se traduce clinicamente en el
aspecto ligeramente verrucoso de la superficie. También
pueden evolucionar hacia la queratosis liquenoide be-
nigna. Histologicamente estas lesiones se caracterizan
por un alargamiento de las crestas epidérmicas en for-
ma de maza. A medida que se extienden mas profunda-
mente en la dermis aparecen pequefas extensiones a
modo de brotes digitiformes que se conectan con las
crestas epidérmicas adyacentes, formando un patrén re-
ticulado que recuerda al de las queratosis seborreicas
reticuladas. Ademads, existe hiperpigmentacion basal
que a menudo es bastante llamativa. El niimero de mela-
nocitos esta aumentado, particularmente en la base de
las crestas epidérmicas. En la dermis papilar puede ha-
ber melan6fagos y también es evidente la elastosis solar.
Cuando estas lesiones sufren fenémenos de regresiéon
desarrollan un infiltrado inflamatorio liquenoide en la
dermis papilar, que es lo que se denomina queratosis li-
quenoide benigna.

El debate generado en torno a la nosologia de esta le-
sién se ha centrado basicamente en establecer si es 0 no
un lentigo solar. Roewert y Ackerman® afirman que se
trata de una variedad de lentigo solar con nicleos mas
grandes. Estos autores exponen que no existen diferen-
cias en la edad de aparicién, en la localizacién o en la
apariencia clinica entre ambas lesiones. Para ellos tam-
poco existen diferencias histoldgicas, la tunica diferen-
cia serfa que los nicleos de los queratinocitos de las
crestas epidérmicas son de mayor tamaiio en el acanto-
ma de células grandes que en el lentigo solar. Mientras
que para Rahbari y Pinkus’ el cuadro histoldgico del
acantoma de células grandes es patognomonico y se ca-
racteriza por la presencia de una isla de células benig-
nas hipercromaticas de gran tamafo, Roewert y Acker-
man? alegan que las células grandes se distribuyen por
toda la lesion y que el hallazgo de células grandes en
una proliferacion de queratinocitos no es patognomoni-
co de ningtn proceso porque las células grandes del lla-
mado acantoma de células grandes también estan pre-
sentes en algunas queratosis seborreicas y en algunas
queratosis liquenoides benignas.

Por el contrario, los que defienden que el acantoma de
células grandes no es un lentigo solar se basan en que
clinicamente es con frecuencia una lesién hipopigmen-
tada o incluso acrémica. Histologicamente se caracteri-
Za por poseer una poblacién circunscrita, y no por toda
la lesion, de queratinocitos uniformemente agrandados.
Se diferencia también del lentigo solar por la ausencia
de crestas alargadas e hiperpigmentadas. La elastosis
solar no siempre es llamativa e incluso puede faltar. Bio-
légicamente se apoyan en estudios que han demostrado
que el contenido de ADN en estas lesiones es distinto.
En el acantoma de células grandes existen queratinoci-
tos tetraploides y aneuploides, mientras que en el lenti-
go solar son diploides. Estos mismos estudios sugieren
que se trata de una proliferacién benigna de un clon con
ADN anormal®*%. Desde el punto de vista evolutivo, un
lentigo solar puede evolucionar hacia una queratosis se-
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borreica reticulada. Sin embargo el acantoma de células
grandes cuando evoluciona tiende hacia una verruga si-
milar a la estucoqueratosis®”. Finalmente, Sanchez Yus
et al describen en su trabajo tres patrones histolégicos
relacionados con el estadio evolutivo en que se encuen-
tra la lesion. Estos son el patron basico, el patrén verru-
goso y el patrén plano hiperqueratésico (este ultimo
asociado con lesiones de mayor tamafio y en ocasiones
con cambios bowenoides focales)’.

Queratosis actinica. Suelen aparecer varias lesio-
nes, sobre todo en las superficies expuestas al sol de
manera cronica. Se desarrollan como maculas o papulas
rosadas, pigmentadas o del color de la piel. La superfi-
cie normalmente estd cubierta de finas escamas, pero a
veces es lisa y brillante. El acantoma de células grandes
se diferencia de la queratosis actinica porque no mani-
fiesta alternancia de ortoqueratosis y paraqueratosis, ni
ausencia de la capa granulosa. Tampoco se ven células
displasicas, pleomorfismo de los niicleos de los querati-
nocitos, mitosis en los queratinocitos neoplasicos, ni se
asocian, como si lo hacen algunas queratosis actinicas,
con areas de acantolisis. Otra diferencia es que la quera-
tosis actinica tiene la capacidad de progresar a carcino-
ma espinocelular, pero no el acantoma de células gran-
des.

Enfermedad de Bowen. Aparece sobre todo en varo-
nes de edad avanzada y raza blanca, fundamentalmente
en zonas fotoexpuestas, aunque puede aparecer en are-
as no relacionadas con la luz solar en caso de exposi-
cién a arsenicales inorganicos. Se presenta como una
placa eritematosa, no infiltrada, ligeramente descamati-
va y costrosa, de didmetro variable. Al compararla con
el acantoma de células grandes, vemos que éste carece
de paraqueratosis. Si bien las células no son completa-
mente uniformes, no muestran la irregularidad en tama-
o y forma de las células de la enfermedad de Bowen.
Ademas, los queratinocitos con niicleos grandes estin
localizados fundamentalmente en la mitad inferior de
las crestas epidérmicas, mas que distribuidos por toda
la epidermis y los niicleos, aunque grandes, son mono-
morfos mas que pleomorfos. Las células disqueratésicas
y las mitosis suelen faltar y si estdn son escasas. Las
crestas epidérmicas tienden a ser mas finas que en la
enfermedad de Bowen. No obstante, es posible que algu-
nos acantomas de células grandes presenten rasgos bo-
wenoides (atipia arquitectural y citolégica y paraquera-
tosis focal) °.

Queratosis liquenoide benigna. Suele ser una pa-
pula o placa solitaria, bien delimitada, de coloracién eri-

tematosa, violacea, marrén claro o marrén oscuro. Es-
tas lesiones suelen ser de corta evolucion y tienden a lo-
calizarse en la cara, el cuello, la regién preesternal, la
parte distal de los antebrazos o las manos. La superficie
puede ser descamativa. Es mas frecuente en mujeres de
raza blanca y de mediana edad. En el aspecto histoldgi-
co existe hiperqueratosis, paraqueratosis, hipergranulo-
sis, acantosis variable y degeneracion hidrépica de la
capa basal que en ocasiones se acompaiia de exocitosis
linfocitaria. La displasia no es un rasgo de este proceso.
Los cuerpos coloides usualmente son llamativos, tanto
en la epidermis como en la dermis, y la incontinencia de
pigmento a menudo es intensa. Es esencial para el diag-
ndstico la presencia de un infiltrado inflamatorio créni-
co en la dermis superficial que caracteristicamente pre-
senta un patrén liquenoide; sin embargo, en algunas
ocasiones puede ser mas discreto y predominantemente
perivascular. El infiltrado es sobre todo de linfocitos e
histiocitos, aunque puede haber también alguna célula
plasmatica y algin eosindfilo. En caso de existir elasto-
sis solar en la dermis adyacente, ésta suele ser leve. La
inmunofluorescencia directa es positiva con depdsitos
de IgM y menos frecuentemente de IgG en la unién der-
moepidérmica. En la periferia de la lesién puede reco-
nocerse un lentigo solar o una queratosis seborreica re-
ticulada®

Queratosis seborreica reticulada (o tipo adenoi-
de). Representa una variedad histopatolégica de quera-
tosis seborreica que se caracteriza por la presencia de
bandas finas de células basalioides a menudo pigmenta-
das, que se entrelazan incluyendo pequefios quistes cor-
neos. Esta variedad puede evolucionar de un lentigo so-
lar y por ello es comin observar un lentigo solar tipico
en la periferia de la lesion.

Otros posibles diagnésticos diferenciales, menos habi-
tuales, son el epitelioma basocelular, el nevus melanoci-
tico o el lentigo maligno.
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