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Epidermodisplasia verruciforme n
adquirida con respuesta clinica
sostenida a la vacunacion

contra el virus del papiloma

humano (VPH) en un

trasplantado renal

Sustained Clinical Response of Acquired
Epidermodysplasia Verruciformis to Human
Papillomavirus Virus (VPH) Vaccination in a
Kidney Transplant Recipient

Sr. Director,

Una mujer africana de 59 afos consultaba por lesiones pru-
riginosas de un ano de evolucion que afectaban al tronco y
la zona genital. Habia sido sometida a un trasplante renal
6 anos antes y recibia tratamiento inmunosupresor con
tacrolimus, prednisona y micofenolato mofetilo. En la explo-
racion fisica se observaron multiples papulas planas de color
rosa palido, de 2 a 3 mm de tamano, distribuidas simétrica-
mente en los pliegues submamarios, asi como en la region
inguinal, vulvar y perineal (fig. 1A y B), algunas agrupa-
das siguiendo un trayecto lineal (fendomeno de Koebner).
El estudio histopatoldgico reveld hiperqueratosis, acantosis
con marcada hipergranulosis y queratinocitos aumentados
de tamaio con citoplasma azul-grisaceo palido en la capa
granular (fig. 1C y D). En base a estos hallazgos, la edad
de inicio de la clinica y la inmunosupresion croénica de la
paciente se diagnosticé de epidermodisplasia verruciforme
adquirida.

Se discutieron las opciones terapéuticas con la paciente.
Dado que las lesiones cutaneas eran sintomaticas y las zonas
afectadas propensas a la irritacion y el dolor, se considerd
que las terapias topicas, como el imiquimod y la tretinoina,
no eran adecuadas. De acuerdo con un caso descrito en la
literatura', se prescribid la vacuna nonavalente contra el
VPH (genotipos 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58) (pauta
vacunal de 0, 2 y 6 meses). Dos semanas después de la
primera dosis, la paciente experimento un alivio completo
del prurito y una mejoria de las lesiones cutaneas. Tres
meses después de la tercera dosis, las lesiones cutaneas
habian desaparecido por completo (fig. 2A y B). Después de
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6 meses de seguimiento la paciente se mantuvo en remi-
sion.

La epidermodisplasia verruciforme (EV) es una enfer-
medad cutanea infrecuente caracterizada por una mayor
susceptibilidad a determinados beta virus del papiloma
humano (VPH), siendo el VPH 5 y 8 los tipos de virus
mas comUnmente identificados’. La EV es una enfermedad
autosdmica recesiva asociada a mutaciones en los genes
EVER1 y EVER2 (EV genética clasica). Recientemente, se
han implicado otros genes, como RHOH, MST-1, CORO1A y
ECM1 (EV genética no clasica)®. El término EV adquirida
describe un sindrome similar a la EV asociado a la inmu-
nodeficiencia celular adquirida, especialmente cuando esta
relacionada con la terapia inmunosupresora en receptores
de trasplantes de drganos o con la infeccion por VIH. La
forma adquirida también se ha descrito en asociacion con
lupus eritematoso sistémico, linfomas y farmacos inmuno-
supresores especificos>*.

Las manifestaciones clinicas e histologicas son similares
tanto en la EV genética como en la adquirida®. Clinicamente
se presenta en forma de maculas descamativas parecidas a
la pitiriasis versicolor y papulas planas que remedan verru-
gas planas. Tanto la EV genética como la adquirida se
caracterizan por hiperqueratosis, paraqueratosis, acantosis
y queratinocitos superficiales con un citoplasma azul grisa-
ceo palido, un hallazgo considerado patognomoénico de los
efectos citopaticos del VPH®.

En la EV genética clasica, las lesiones presentan riesgo
de transformacion maligna en carcinoma de células escamo-
sas (30-60% de los casos)?. Aunque se desconoce el riesgo de
malignidad en la EV genética no clasica y en la EV adquirida,
estas lesiones deben vigilarse estrechamente. Ademas, el
riesgo de displasia podria ser mayor en pacientes inmunode-
primidos, dado el efecto combinado de la inmunodepresion
y el potencial oncogénico del VPH-5 y el VPH-8.

El tratamiento de la EV adquirida no esta estanda-
rizado en la actualidad y las recaidas al suspender la
terapia son frecuentes. Los tratamientos descritos hasta
la fecha, con tasas de éxito variables, incluyen imiquimod
topico al 5%, acido glicolico al 15% y retinoides topi-
cos y orales’. En el caso presentado, se escogid por el
tratamiento con vacunacion frente al VPH en base a la
buena respuesta descrita en la literatura’, aunque nues-
tra paciente no recibi6 tratamientos concomitantes para las
lesiones.
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Figura 1

A) Papulas rosadas aplanadas en los pliegues submamarios, algunas con un patron lineal (fendmeno de Koebner). B)

Detalle de las lesiones en pliegues submamarios C) Lesiones similares en la region vulvar, que recuerdan a verrugas planas. D
y E) (hematoxilina-eosina, aumento original x40 y x100, respectivamente), muestra de biopsia cutanea tomada de la region
submamaria que muestra hiperqueratosis, acantosis y queratinocitos aumentados con citoplasma que muestra una palidez azul-
grisacea, hallazgos histopatologicos considerados patognomonicos de efectos citopaticos del VPH.

Figura 2

A 'y B) Desaparicion completa de todas las lesiones
cutaneas 3 meses después de la administracion de 3 dosis de la
vacuna contra el VPH.

Una de las principales limitaciones de este caso es que
nuestro laboratorio no tiene capacidad de secuenciacion
genomica: sin embargo, los hallazgos clinicos e histoldgicos
fueron consistentes con el diagnostico de EV adquirida. Con
el creciente nimero de pacientes que reciben terapias inmu-
nosupresoras, es probable que aumente la incidencia de EV

adquirida. Nuestro caso destaca la importancia de recono-
cer clinicamente esta entidad y describe las manifestaciones
cutaneas en pieles de color oscura. Un manejo adecuado es
esencial, dado el impacto de la enfermedad en la calidad
de vida y sus implicaciones prondsticas, especialmente el
riesgo potencialmente mayor de transformacion maligna en
individuos inmunodeprimidos.
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