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RESUMEN

El xantoma verruciforme es una rara lesion benigna, caracterizada por la presencia de células xantomatosas en dermis papilar, que se presenta
mayoritariamente en mucosa oral. Son menos de 20 los casos reportados a nivel mundial de xantoma verruciforme localizado en pene, y si bien
se ha descrito su asociacion con diversas dermatosis como liquen plano, carcinoma epidermoide, nevus epidérmicos, entre otras, hasta ahora
no ha sido descrita su asociacion con liquen escleroatroéfico. Siendo asi este reporte, el primero de xantoma verruciforme en pene asociado a
Liquen ecleroatrofico.
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SUMMARY

Verruciform xanthoma is a rare, benign lesion, characterized by the presence of xanthomatous cells in papillar dermis, which occurs mostly
in oral mucosa. There are less than 20 cases reported worldwide about verruciform xanthoma localized in penis; and although it has been
associated to dermatoses such as lichen planus, squamous cell carcinoma, epithelial nevus, and others; its association to Lichen esclerosus
et atrophicus has not been described until now. This is the first report of verruciform xanthoma in penis associated to lichen esclerosus et

atrophicus.
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INTRODUCCION

El xantoma verruciforme (XV) es una rara lesion,
benigna y de etiologia desconocida'®, caracterizada por
proliferacion de histiocitos ricos en lipidos en dermis
papilart, que afecta principalmente a varones adultos®’. De
los mas de 200 casos reportados en la literatura, la mayoria
se localiza en mucosa oral; los pocos casos extraorales
incluyen basicamente la piel anogenital' (a predominio
de escroto), siendo menos de 20 aquéllos localizados en
pene. Aunque existen asociaciones descritas con pénfigo
vulgar, epidermolisis bulosa, liquen plano, lupus discoide,
carcinoma epidermoide, entre otras*®'° hasta ahora no se
ha descrito asociacion con liquen escleroatréfico. El presente

articulo reporta el primer caso a nivel mundial de xantoma
verruciforme en pene asociado a liquen escleroatrofico.

CASO CLiNICO

Varon de 63 afios procedente del Callao, con antecedente
de diabetes mellitus, hipertension arterial y dislipidemia
desde hace dos afios, en tratamiento con metformina vy
enalapril. Inicia cuadro, nueve meses antes, con la aparicion
de una papula amarillenta en prepucio, de lento crecimiento
y asintomatica, no refiere otras lesiones. Al examen fisico se
observa en piel una placa verrucosa, amarillenta, indurada,
no dolorosa, de 3x1.8x0.5cm, ubicada en prepucio, ademas de
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una placa hipopigmentada, que habia pasado desapercibida
para el paciente, aplanada, de 7x6cm aproximadamente,
ubicada en prepucio y glande, rodeando a la lesion verrucosa
(Fotografia 1). Se realiza biopsia de piel, observandose en
la lesion verrucosa, hiperplasia epidérmica, hiperqueratosis,
neutrofilos en epidermis a predominio de capa cornea, con
elongacion de crestasy papilas dérmicas infiltradas por células
xantomatosas (Fotografias 2, 3 y 4). En la biopsia de la placa
hipopigmentada se encontrd una epidermis adelgazada, con
leve hiperqueratosis, hipergranulosis, degeneracion vacuolar
de capa basal, cuerpos apoptoticos presentes, la dermis
superficial con infiltrado linfoplasmocitario en banda, fibrosis
y dilatacion de vasos sanguineos (Fotografias 5, 6 y 7).
En los exdamenes de laboratorio se reportd una glicemia de
221mg/dl, colesterol total de 210mg/dl, HDL en 54mg/dl, LDL

121mag/dl y triglicéridos en 171mg/dl. Los resultados del perfil
hepatico, urea, creatinina y el examen completo de orina
fueron normales; el VDRL y ELISA VIH dieron no reactivos.

DISCUSION

En 1971, Schafer describio 15 casos de lesion Unica
con superficie verrucosa en cavidad oral, a la que denominé
xantoma verruciforme!. Posteriormente, muchos casos
han sido reportados; haciendo del XV una entidad clinico-
patoldgica distintiva, benigna, rara, de etiologia incierta’, de
lento crecimiento y asintomatica®, que ocurre principalmente
en mucosa oral'3. La ocurrencia cutanea (extramucosa) es
mucho mas rara, el primer caso extraoral fue reportado en
1979 por Santa Cruz'. Los agregados de células xantomatosas

Fotografia 1. Distintas tomas (A, B, C, D) en las que se aprecia placa amarillenta, de superficie verrucosa, y bordes irregulares, pero definidos, ubicada en prepucio. Ademas, placa hipopigmentada, atrofica,
localizada en tronco de pene, prepucio y glande, rodeando a la anterior.
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Fotograffa 2. Hiperplasia epidérmica con elongacion de las crestas hacia dermis. HE 10X.

e e L

Fotografia 6. Degeneracion vacuolar de capa basal, cuerpos apoptoticos presentes. HE 40X.

Fotograffa 4. Neutrfilos en epidermis a predominio capa cérnea. HE 40X.

de vasos sanguineos. HE 40X.
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en estroma submucoso o dermis papilar en asociacion con
hiperplasia epitelial son tipicos de esta lesion™.

Epidemioldgicamente, el xantoma verruciforme es una
lesion poco comun, presentada mayormente en varones (55
hasta 100% de casos segun diversos estudios)"*”. El rango
de edad de los pacientes es muy amplio, de 18 a 79 afios®,
fluctuando la edad promedio entre 44 y 55 afios y siendo
la edad promedio de los varones mayor a la de mujeres*”.
Su etiopatogenia es aun incierta; las teorias son diversas,
entre ellas la asociada a infeccion por papilomavirus, debido
a similitud clinica y a su localizacién™, ésta en especial ha
demostrado ser falible ya que en casi todos los estudios
excepto en uno (un solo caso localizado en escroto®), las
técnicas de hibridizacion in situ, inmunochistoquimica,
reaccién en cadena de la polimerasa, andlisis de Southern
Blot, microscopia electronica entre otras, han fallado en
demostrar la presencia de particulas virales o ADN viral"™*
'8, la explicacion mas aceptada, aquella postulada por
Mohsin y col.!, sefiala que el evento inicial es un dafo a los
queratinocitos por algun agente desconocido, el cual activaria
la produccion de citoquinas quimiotacticas; los neutrofilos
atraidos acelerarian la degradacion de los queratinocitos
alterados, con movilizacion subsecuente a dermis, donde serian
fagocitados por células dendriticas, las que perderian entonces
sus procesos dendriticos, cambiarian su conformacion vy se
transformarian en células xantomatosas, postulandose asi la
naturaleza reactiva de esta lesion'. Esto también explicaria el
por qué estas células dendriticas no tefirian para factor Xllla,
KP1, y Mac3871, pruebas usualmente positivas en células
dendriticas, y si tefiirian para CD68, explicando asi su linaje
monocito-macrofago’™. Respecto a la dislipidemia, la mayoria
de pacientes con xantoma verruciforme no presentan
hiperlipidemia™®; a diferencia del caso presentado que cursé
con leve dislipidemia.

Clinicamente, el xantoma verruciforme es una lesion sésil
o pediculada®, descrita como verrucosa, papilomatosa, ulcerada
0 aplanada?, con tres tipos de configuracion: superficie plana,
papular-verrucosa, o quistica-crateriforme’, amarillenta o
marronacea, de tamafo variable (de 0.2 a 2cm en promedio?*5®
aunque se ha descrito un caso de hasta 7x5cm'™®), asintomatica??,
de lento crecimiento’, muy pocos autores han reportado la
ocurrencia de lesiones multiples'®%. La amplia mayoria de casos
reportados han sido localizados en cavidad oral (mucosos)'#'%2;
de ellos, la ubicacién mas frecuente es gingival®?, sequida
de lengua, mucosa oral y vestibular®. Los casos cutaneos
(extraorales) son raros®, ocurriendo predominantemente en
piel anogenital (vulva, pene, escroto y ano)"%. Otros sitios
reportados incluyen orejas, nariz, dedos, mano de extremidad
focomélica y axila*8'°. Del total de casos ubicados en genitales
masculinos, la mayoria corresponde a escroto, asi en una
revision japonesa de 118 casos de XV (incluyendo cuadros
orales) mas de 40 lesiones fueron escrotales®, en tanto que solo
uno se localizd en pene®?'; de alli que los casos de xantoma

verruciforme en pene (como el ilustrado) constituyan realmente
una rareza. Asi desde su descubrimiento, durante tres décadas
y media, sélo se han descrito menos de 20 casos de XV en
pene; siendo su diagnostico importante al poder simular un
carcinoma verrucoso o un carcinoma epidermoide invasivo®,
siendo el reconocimiento clinico y estudio histopatologico
vitales para su diferenciacion®, a fin de evitar procedimiento
quirurgicos agresivos innecesarios. En el Cuadro 1, adaptado
de Cuozzo y col® se aprecian algunas de las caracteristicas de
11 de estos casos?.

El diagnostico diferencial a considerar depende de la
localizacion, incluye al condiloma acuminado, verruga vulgar,
leucoplaquia, queratosis seborreica, condiloma lata, otros
xantomas, carcinoma verrucoso, carcinoma epidermoide, y
enfermedad de Bowen?*%% debiendo asimismo descartar su
asociacion con carcinoma epidermoide en casos ubicados en
pene, lo cual ha sido descrito®. Es necesario tener presente
que aunque xantoma verruciforme no estd usualmente
asociado a otras lesiones o anormalidades metabolicas™,
puede asociarse a otros desordenes cutaneos como liquen
plano, lupus discoide, nevus epidérmico, nevus epidérmico
inflamatorio lineal, pénfigo vulgar, epidermolisis bulosa
distrofica recesiva, hemangioma, carcinoma epidermoide,
queratosis actinica displasia epitelial polipo fibroepitelial>®®
10173135 3 presencia de tales desdrdenes cutaneos apoyaria
la patogenia del XV como proceso reactivo*®, por lo que
podria indicar otro desorden cutdneo subyacente? En la
literatura, hasta ahora no habia sido descrita la asociacion de
xantoma verruciforme con liquen escleroatrofico, siendo el
presente caso el primero a nivel mundial, al confirmar ambos
diagndsticos clinica e histopatologicamente. Nuestro reporte
cobra alin mas importancia al considerar que son menos de 20
los casos descritos a nivel mundial de xantoma verruciforme
localizado en pene.

El estudio histopatoldgico es imprescindible para
el diagnostico definitivo de xantoma verruciforme®. Las
caracteristicas histopatoldgicas son distintivas: acantosis
(sin atipia) con elongacion uniforme de crestas epidérmicas,
células xantomatosas localizadas y tipicamente confinadas
en dermis papilar (o submucosa) entre las elongaciones de las
crestas'?832, |as células xantomatosas presentan numerosas
vacuolas grandes y pequefas, conteniendo lipidos®. También
puede encontrarse hiperqueratosis con paraqueratosis
frecuentemente con un infiltrado neutrofilico®, de intensidad
variable entre células paraqueratoticas y entre queratinocitos,
cerca a la superficie epidérmica®®, papilomatosis (si la
configuracion es verrucosa), dermis papilar altamente
vascularizada'conectasiavascular®y uninfiltrado inflamatorio
crénico leve de predominio linfocitario®. Esta histopatologia
resultaentoncescompletamentedistintade lacorrespondiente
aotraslesiones planteadas en el diagndstico diferencial clinico,
asi se distingue de xantomas asociados a hiperlipoproteinemia,
donde las células xantomatosas se ubican en dermis media’;
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de condiloma acuminado y verruga vulgar, que presentan
vacuolizacion citoplasmatica (coilocitosis) en el estrato de
Malpighi; de condiloma lata, donde hay un denso infiltrado
perivascular con abundantes plasmocitos; de queratosis
seborreica, donde existe una mezcla de células basaloides y
escamosas en epidermis acantotica ademas de demarcacion
aguda de su base; de neoplasias malignas anogenitales que
carecen de células xantomatosas, como carcinoma verrucoso,
que penetra profundamente con grandes proliferaciones
epidérmicas, bulbosas, bien diferenciadas; enfermedad
de Bowen y carcinoma epidermoide, que muestran atipia
epidérmica marcada con invasion profunda en el ultimo®.
A la histoquimica, las células xantomatosas muestran una
débil tincion con acido peryodico de Schiff (PAS)S. En tanto,

Cuadro 1. Caracteristicas clinicas de xantomas verruciformes en pene®

orales, la exéresis es generalmente curativa®; esta clara
efectividad de la biopsia escisional o escision quirtrgica™
también ha sido demostrada ante lesiones cutaneas en
distintos reportes de lesiones extraorales®**, entre los
que se incluyen algunos XV ubicados en pene®?2-2427.293039
como se ilustra en el Cuadro 1, en los que no se presentd
recurrencia tras periodos de observacion tan largos como 30
meses®. Otros métodos de tratamiento efectivos descritos
son la biopsia shave® y curetaje con electrodiseccion®, entre
los no efectivos figuran la electroseccion con asa, laser de
tinte pulsado (585nm, 0.45ms, 8J/cm cuadrados, 7mm beam
diametro), terapia de radiacion (2600cGy en 13 dosisalo largo
de 18 dias)™y curacion con cloroxylenol 3%y cocamidopropyl
PG-dimonium cloruro fosfato 3%!'.

Referencia Raza Edad Duracion Tamafio(cm.) Ubicacion Recurrencia Tratamiento Lipidos
Kraemer col.?2 Blanca 22 3 meses 25x1.75 Foreskin Ninguna/1mes ﬁ;?%li(a excision antes _
Geiss col.” Blanca 39 6 meses 15x15 Glande Ninguna/1afio Excision saucerized DIN
Ronan col. # Blanca 29 ? 2.4 Surco Ninguna/semanas Excision en circuncision o
Balus col.? Blanca 64 ? 15x20 Surco No establecido NE o
Lonsdale? 44 1 afio 08 Shaft No establecido Exc[s@c’m _ o

Blanca 66 2 afios Prepucio No establecido tEgcgslrz'imeE;rmal,no _
Amantea col.” Blanca 64 2 afios 15x20 Surco Ninguna/2afios Excision DIN
George y Azadet™ India 33 25 afos Prepucio No establecido Ninguno DLN
tzﬁinaUrraca 28 5afios 15 Glande Ninguna Excision simple DIN
Pellice col.* 67 ? meses 1.0 Glande Ninguna/30meses Excision o
Cuozzo col® Negra 28 2semanas  1.5x0.5 Shaft Ninguna/1afio :Eéciiésrilém shave toda fa DIN
la inmunohistoquimica, revela positividad para CD68 (KP1) y CONCLUSIONES

vimentina”', y negatividad para S-100, citoqueratina y factor
XIA14. MMP2 y MMP-9 muestras tincion positiva en células
epidérmicas y también en células xantomatosas™.

El pronostico del XV es bueno, tiene un curso
benigno®, usualmente no asociado a recurrencias post
exéresis, las recurrencias son raras®®'®, Casos de regresion
espontanea también han sido descritos®®. Respecto al
tratamiento, la literatura sugiere ampliamente que la simple
escision de xantomas verruciformes orales es curativa®’;
desafortunadamente, reportes con comentarios especificos
acerca del tratamiento de lesiones cutdneas son escasos'.
Asi ante lesiones pequerias (menores de 2cm), principalmente
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El xantoma verruciforme es predominantemente una
lesion oral, son poco comunes los casos cutaneos, existiendo
menos de 20 reportes (ademas del presente) de XV ubicados
en pene a nivel mundial, de alli parte de la importancia de este
caso. Asimismo, en la literatura no se habia asociado hasta
ahora el xantoma a liquen escleroatréfico, tal como hemos
ilustrado en el presente reporte: xantoma verruciforme en
pene asociado a liquen escleroatrofico, esta asociacion es
la primera descrita a nivel mundial, logrando asi una mayor
relevancia.
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