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Resumen.—E liquen escleroso, anteriormente llamado liquen
escleroso y atréfico, es una enfermedad inflamatoria crénica
de la piel, caracterizada por la presencia de papulas o placas
blancas atroéficas, de etiologia desconocida, que afecta de
forma fundamental a las mujeres posmenopdusicas. La
prevalencia en la poblacion general se estima en 1 de cada
300-1.000 individuos. Pueden existir lesiones extragenitales,
pero la mayoria aparecen en la zona genital. Se han descrito
repetidamente casos de coexistencia de liquen escleroso con
lesiones de liquen plano y morfea, con ambos a la vez e, inclu-
so, con esclerodermia sistémica. Dos tercios de los casos
infantiles experimentan mejoria o curacién al llegar la
menarquia, mientras que las formas del adulto tienden a
hacerse cronicas, con fases de exacerbacion y remision,
pudiendo progresar a un carcinoma espinocelular. Los
corticoides topicos potentes se han manifestado como el
tratamiento més eficaz.
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INTRODUCCION

El liquen escleroso esuna dermatosis crénica de
piel y semimucosas, caracterizada por la presencia
de pdpulas o placas blancas atréficas bien definidas,
que aparecen de manera fundamental en la piel de la
regiéon anogenital de ambos sexos, y en menor
frecuencia en la piel del tronco, afectando sobre todo
a mujeres posmenopdausicas.

Fue descrito en el siglo xix por Hallopeau'. En las
ultimas décadas se ha producido un mayor interés por
su conocimiento como demuestra la abundante
bibliografia cientifica en torno al tema?,
probablemente por larepercusiéon que produce sobre
la salud cutdnea, urinaria y sexual del individuo
afectado, asi como por el riesgo potencial de
desarrollar carcinoma espinocelular sobre las
lesiones®. La Sociedad Internacional para los Estudios
de la Enfermedad Vulvovaginal recomienda que se
denomine simplemente «liquen escleroso», aunque
entre sus sinonimias también se encuentran los
términos «liquen escleroso y atréfico», «distrofia
hipoplasica», y «craurosis vulvar» en la mujer y
«balanitis xerdtica obliterante» en el varén.
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LICHEN SCLEROSUS

Abstract.—Lichen sclerosus (LS), formerly called lichen
sclerosus et atrophicus, is a chronic inflammatory disease of
the skin, characterized by the presence of papules or
atrophic, white plaques of unknown etiology, which primarily
affects post-menopausal women. Prevalence in the general
population is estimated at 1 of every 300-1000 individuals.
There may be extragenital lesions, but most appear in the
genital area. Cases of LS coexisting with lichen planus and
morphea lesions have been repeatedly described, with both at
the same time, and even with systemic scleroderma. Two
thirds of the cases in children experience improvement or a
cure with the onset of menarche, while adult forms tend to
chronicity, with periods of exacerbation and remission; it may
progress to spindle-cell carcinoma. Strong topical
corticosteroids have proven to be the most effective
treatment.

Key words: lichen sclerosus et atrophicus, morphea, genitals.
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ETIOPATOGENIA

La causa del liquen escleroso es desconocida. No
obstante, se ha teorizado sobre la implicacién de una
serie de factores, como son los siguientes (tabla 1):

Mecanismos autoinmunes

Son varios los argumentos que pueden apoyar esta
hipétesis.

1. Presencia histologica de un infiltrado linfoide. El
inicio y persistencia de liquen escleroso estd unido a la
presencia en la dermis de un infiltrado inflamatorio
formado por linfocitos. En un trabajo reciente se ha
investigado acerca de la relevancia que este infiltrado
de células mononucleares pueda tener en la pato-
génesis del liquen escleroso*, yencuentran que una
elevada proporcién de las células T del infiltrado
tienen una potencial funcidn citotdxica. En el estudio
se valor¢ el infiltrado de células T de 20 pacientes con
liquen escleroso activo, que se caracterizaron
inmunohistoquimicamente mediante anticuerpos
anti-CD3, anti-CD8, antigeno intracelular restringido
a células T (TIA-1) y granzima B (GrB). El antigeno
TIA-1 marca los granulos citotéxicos de las células T,
tanto las activadas como en reposo, mientras que GrB
marca los linfocitos T citotéxicos. En todos los casos se
encontré que numerosas células T expresaban

17 Actas Dermosifiliogr 2003;94(10):633-41 633



Guerra A. Liquen escleroso

TABLA 1. FACTORES ETIOPATOGENICOS DEL LIQUEN
ESCLEROSO

Mecanismos autoinmunes
Infiltrado linfoide
Asociacion con otras inmunopatias
Presencia de anticuerpos 6rgano-especificos
Hipopigmentacién inmunitaria
Infecciones
Estreptococo
VPH
Inflamacién crénica
Traumas repetidos
Alteraciones hormonales
Herencia
HLA-A29, B21, B40, B44 y Aw31
HLA-DQ7
Diabetes

VPH, virus del papiloma humano.

granulos citotéxicos, y que existian un ndmero
importante de células T citotéxicas, muchas de las
cuales se encontraban relacionadas de proximidad
con el drea de degeneracién hidrépica de la capa
basal. Este dato permite suponer que la degeneraciéon
hidrépica de los queratinocitos basales, uno de los
hechos histolégicos de la enfermedad, puede, al
menos parcialmente, ser mediada por mecanismos
dependientes de los linfocitos T citotéxicos. Este
hecho indica que la respuesta inmunitaria celular
(linfocitos T) puede desempefiar un papel
importante en la patogenia de la enfermedad.

2. Asociacion con otras entidades clinicas de estirpe
inmunologica. Se ha descrito simultaneidad de liquen
escleroso con enfermedades de cardcter autoinmune
como vitiligo, lupus eritematoso, anemia perniciosa,
alopecia areata o tiroiditis de Hashimoto y otras®”.

3. Aumento de la presencia de anticuerpos
organo-especificos. Se ha encontrado una mayor
frecuencia en los pacientes de liquen escleroso de
anticuerpos antitiroideos, antimicrosomales,
anticélulas parietales y antinucleares, entre otros®%°.

4. Hipopigmentacion. La hipopigmentacion presente
en el liquen escleroso se ha interpretado como una
reaccion autoinmune en contra de los melanocitos,
comin a la existente en el vitiligo'°.

Infecciones previas

La existencia de una infeccién crénica vaginal por
estreptococo o la afectacién de la zona genital por el
virus del papiloma humano (VPH), puede actuar
como un antigeno capaz de desencadenar diversos
mecanismos inmunolégicos en la piel afectada.
Algunos autores'' han demostrado la presencia del
virus en las lesiones de liquen escleroso. Un trabajo
reciente apoya esta teoria, basindose en la rdpida
mejoria conseguida en una serie de casos, cuando a

los tratamientos cldsicos con corticoides se afiadi6 el
imiquimod como tratamiento frente al VPH2.

Otros defienden el papel etiolégico de la Borrelia
burgdorferi basdndose en los datos serolégicos, en la
demostracion histolégica de espiroquetas en tejidos'?
y en el antecedente de picadura de garrapata y
subsiguiente infecciéon por Borrelia un mes antes de la
aparicion del liquen escleroso'*.

Sin embargo, otros autores no han podido
demostrar esta relacion patogénica.

Inflamacion crénica

Esuno de los factores mds consistentemente in-
vocados en la etiopatogenia del liquen escleroso.
A este respecto, se ha publicado recientemente un
estudio prospectivo realizado sobre 115 nifios con
inflamacién crénica del glande y el prepucio, para
identificar en ellos posibles casos de la enfermedad.
De los 115 nifios, 55 tenfan fimosis congénita,
45 fimosis adquirida, 13 hipospadias y dos
balanopostitis crénica. En los estudios
anatomopatolégicos de la piel afectada se
encontraron signos de liquen escleroso en el 30 %
de los casos de fimosis congénita, en el 60 % de los
casos de fimosis adquirida, en el 15 % de los
pacientes con hipospadias, y en el 100 % de las
balanopostitis crénicas. El resto de los casos tenia
intensa inflamacién crénica sin signos de liquen
escleroso. Los autores suponen que esta inflamacion
puede colaborar firmemente en la aparicién del
liquen's.

Traumatismos repetidos

Se ha descrito el fendmeno de isomorfismo en
pacientes de liquen escleroso, que han desarrollado
nuevas lesiones en cicatrices y después de
traumatismos fisicos en las zonas de friccién o tras
quemaduras solares'®!7.

Alteraciones hormonales

Los picos de méaxima incidencia de la enfermedad
(prepuberal y posmenopausia), asi como la
resoluciéon de muchos casos infantiles al producirse el
desarrollo hormonal, parecen indicar un papel
etiopatogénico hormonal. Por otra parte, se han
detectado defectos en la funcién de los receptores de
andrégenos yestrégenos en algunos casos'®.

Factores genéticos de predisposicion hereditaria

Se han descrito casos de liquen escleroso familiar a
lo largo de varias generaciones!’, de hermanos
afectados e, incluso, parejas de gemelos idénticos que
hacen pensar en este factor como agente
etiopatogénico?. Ademas el liquen escleroso se ha
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relacionado con varios subtipos de HLA (A29, B21,
B40, B44 y Aw31). La presencia de HLA-DQ7 parece
estar asociada con el comienzo precoz de la
enfermedad’s.

Diabetes

Aunque no de forma generalizada, algunos autores
han encontrado en los pacientes con liquen escleroso
una presencia estadisticamente significativa de dia-
betes?!.

EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia del liquen escleroso en la
poblacién general se estima en 1 de cada
300-1.000 individuos. Es m4s frecuente en mujeres
que en varones en una proporcién 10/ 1 (tabla 2).
Aparece de forma preferente entre los 40 y los
60 afios de edad, yen menor proporcién (del 2 al
15 %) en nifias y nifios de entre 1 y 13 afios de
vida?>?3. No obstante, puede estar presente en todos
los grupos de edad, y aparecer en cualquier
momento, como el caso de una joven que empezo
con un liquen escleroso a la edad de 18 afnos*.

En un reciente estudio epidemiolégico realizado en
una clinica de patologia vulvar infantil, sobre 70 casos
en tratamiento en el momento del trabajo, se hallé
una prevalencia del liquen escleroso premenarquial
de 1 de cada 900 nifias. De todos los casos, el 17 %
tenia historia familiar de liquen, el 14 % sufria alguna
enfermedad autoinmune concomitante y el 59 %
presentaba atopia?2.

La localizacion extragenital del liquen escleroso se
presenta en un 1520 % de los pacientes, pero es rara
en nifios, alrededor del 59 % de los casos®?.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Se pueden considerar diferentes patrones en
funcién de la localizacién, el sexo y el momento
evolutivo. Aunque las lesiones tienden a localizarse en
las dreas genitales y perianales, pueden aparecer en
cualquier zona cutdnea.

Lesiones mucocutaneas genitales femeninas
(tabla 3)

En la mujer las lesiones suelen ser simétricas,
afectando principalmente la parte interna de la vulva
(fig. 1) (labios menores, introito, clitoris y parte
interna de labios mayores) asi como periné y drea
perianal adquiriendo una forma tipica en ocho, o en
ojo de cerradura (fig. 2). El liquen escleroso nunca
afecta a la vagina o al himen, que permanece intacto.

TABLA 2. LIQUEN ESCLEROSO: EPIDEMIOLOGIA

Prevalencia

Poblacion general 1/300-1.000
Nifos 1/900
Localizacion extragenital

Adultos 15-20 %

Nifos 5%
Sexo

Mujer/hombre 10/1
Edad

Adultos 40 a 60 afnos 85-98 %

Nifios 1 a 13 afios 2-15%

TABLA 3. LIQUEN ESCLEROSO GENITAL FEMENINO:
MANIFESTACIONES CLINICAS

Localizacién
Vulva
Periné
Area perianal
Distribucién
Simétrica en ojo de cerradura
Lesiones iniciales
Eritema
Placas blanquecinas
Aspecto brillante
Pdrpura
Equimosis
Erosiones
Lesiones avanzadas
Reabsorcién de labios menores
Enterramiento del clitoris
Atrofiay retraccion de la vulva
Hipopigmentacion

El liquen escleroso comienza en la regién vulvar con
un eritema, que pronto se transforma en maculasy
papulas de color blanco marfil, brillantes, induradas,
bien delimitadas que pueden confluir hasta formar
grandes placas. Con el tiempo, la piel lesional de las
placas se atrofia, yqueda deprimida con respecto a la
piel normal. Bajo las placas se pueden producir
hemorragias que producen equimosis intralesionales,
purpura o incluso ulceraciones. El aspecto del liquen
escleroso vulvar bien instituido es el de una zona
hipopigmentada en forma de ocho alrededor de la
vulva y el ano, con atrofia y ocasionales zonas
purpuricas. La periferia de las lesiones suele estar
hiperpigmentada (fig. 3).

Cuando el cuadro es muyintenso y prolongado,
pueden aparecer atrofia y retraccién de la vulva
(fig. 4). Los labios menores se fusionan ydesaparecen,
el clitoris se desdibuja, se borra y se entierra por la
fimosis del capuchén, y el orificio de entrada a la
vagina puede llegar a estenosarse e incluso ocluirse.
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Fig. 1.—Afectacion vulvar.

Sin embargo, la mucosa vaginal nunca estd afectada®.
En esta situacién es cuando al liquen escleroso
femenino también se le denomina craurosis vulvar.

Lesiones mucocutaneas genitales masculinas (tabla 4)

En el varén la afectacién comun sucede en el
glande yla superficie interna del prepucio (fig. 5),
aunque se han descrito casos de afectacion escrotal
unica?’. El comienzo es similar a las lesiones
femeninas, con eritema pasajero, y la instauracién
posterior de maculas ypapulas de color blanco marfil,
brillantes, induradas y bien delimitadas en varias
regiones peneanas. Con el tiempo, la piel lesional de
las placas se atrofia, formdndose una banda
esclerdtica blanquecina, compresiva, de 1 a2 cm de
tamafio, localizada en el extremo distal del prepucio
(fig. 6).

Liquen escleroso

Fig. 2.—Afectacion de periné y region perianal.

Cuando el proceso esclerético progresa, el
prepucio engrosado queda fijo y no puede ser
retraido (fimosis), o puede retraerse con dificultad, y
una vez retraido se fija imposibilitando el
deslizamiento del prepucio sobre el glande
(parafimosis). En esta fase, al liquen escleroso
también se le denomina balanitis xerdtica
obliterante’. En el curso de la enfermedad, se puede
llegar a alterar el tamafio del orificio uretral,
comprometiendo el flujo urinario. Incluso puede
impedir la expulsién de un cdlculo uretral como se
describi6 en un caso? (fig. 7).

Lesiones cutaneas extragenitales

E120 % de los pacientes adultos presentan también
lesiones extragenitales, generalmente localizadas en la
zona superior de la espalda (fig. 8), el cuello, la regiéon
periumbilical, las axilas y la zona flexora de las

636 Actas Dermosifiliogr 2003;94(10):633-41 20



Guerra A. Liquen escleroso

Fig. 3.—Afectacion vulvar y perianal con la tipica imagen en ocho o
en ojo de cerradura.

mufiecas (fig. 9). Se han descrito casos de
presentacion siguiendo las lineas de Blaschko?-3.

Las lesiones cutdneas estdn constituidas papulas o
madculas blanquecinas atréficas, que se agrupan en
placas redondeadas, bien delimitadas, con aspecto
arrugado como el de un papel de cigarrillo, y con
formacion de tapones foliculares de queratina sobre los
orificios de los conductos pilosebaceos o sudoriparos
dilatados. La superficie es lisa, aunque en algunos casos
puede ser hiperqueratdsica y sobreelevada’'.
Excepcionalmente se pueden ver lesiones ampollosas y
hemorragicas®.

Sintomas

Las lesiones cutdneas suelen ser asintomaticas. La
afectacion genital en los nifios provoca la apariciéon de
sintomas asociados como el prurito, el dolor, el
sangrado, la disuria o el estrefiimiento. En los adultos
se acompafia de prurito, escozor, disminucién de la
sensibilidad, molestias al orinar y discapacidad para
las relaciones sexuales con dispareunia.

Fig. 4—Craurosis vulvar. La evolucion prolongada puede provocar
atrofia y retraccion de la vulva, con fusion de labios y reduccién del
introito vaginal.

TABLA 4. LIQUEN ESCLEROSO GENITAL MASCULINO:
MANIFESTACIONES CLINICAS

Localizacién
Glande
Prepucio
Distribucion
Banda esclerosa en prepucio
Lesiones iniciales
Eritema
Placas blanquecinas
Aspecto brillante
Equimosis
Erosiones
Lesiones avanzadas
Banda esclerética compresiva
Fimosis
Parafimosis

ANATOMIA PATOLOGICA

La histologia convencional (fig. 10)3* muestra
hiperqueratosis ortoqueratésica en la epidermis,
atrofia, degeneracion hidrépica de las células basales,
hendiduras dermoepidérmicas y ocasionales tapones
corneos ortoqueratdsicos de los orificios foliculares y
ecrinos en las lesiones cutdneas. En dermis papilar
aparece edema y homogenizaciéon del coldgeno,
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Fig. 5.—Afectacion del pene.

Fig. 7—Evolucién de la afectacion del pene hacia la balanitis xerética
obliterante.

adoptando un aspecto en vidrio esmerilado. Se aprecia
un infiltrado focal perivascular o en banda de células
mononucleares y células plasmadticas, que separa la
dermis papilar edematosa de la dermis reticular, junto
a capilares dilatados. En casos avanzados la piel
adquiere el aspecto de un proceso cicatrizal
inespecifico. Estas lesiones histoldgicas del liquen
escleroso pueden asociarse a cambios de liquen plano
o morfea’®,

Fig. 6.—Banda esclerosa en prepucio.

Fig. 8.—Lesiones en tronco.

El estudio inmunohistoquimico con anticuerpos
policlonales para coldgeno I y III, y un anticuerpo
monoclonal para elastina demuestra una anémala
distribucién de éstos, que contribuye a la fragilidad y
atrofia clinicamente evidentes.
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Fig. 9.—Lesiones en cara flexora de muriecas.

EVOLUCION

Dos tercios de los casos infantiles experimentan
mejoria o curacion al llegar la menarquia’ mientras
que las formas del adulto tienden a la cronicidad, con
fases de exacerbacién y remisién. Los cambios
histolégicos epidérmicos prominentes como la
atrofia, la hiperplasia y el taponamiento folicular se
asocian a un peor prondstico'’.

En el 5% de los casos, sobre todo en los de larga
evolucidn, se desarrolla un carcinoma espinocelular®’.
Aunque cldsicamente se ha referido una mayor
frecuencia de esta complicacién evolutiva en
mujeres?!, recientes trabajos han demostrado una
incidencia similar de carcinoma espinocelular sobre
liquen escleroso en hombres y en mujeres®. También
se ha debatido el papel que puede desempefiar como
cofactor oncogénico el VPH¥.

ASOCIACIONES

Se han descrito repetidamente casos de
coexistencia de liquen escleroso con lesiones de
liquen plano* y morfea*', con ambos a la vez*? e
incluso con esclerodermia sistémica’*. La posible
relacion entre el liquen escleroso yla morfea ha sido,

Fig. 10.—Imagen histopatolodgica (HE).

y es todavia, objeto de debate*’. Algunos autores
consideran ambos procesos como manifestaciones de
una misma enfermedad con un distinto grado de
afectacion de la piel*, mientras que otros opinan que
se trata de dos entidades independientes*#%. Aunque
en general el diagnéstico diferencial permite
distinguir una de otra, las lesiones muy evolucionadas
pueden resultar confusas e, incluso, a veces, en una
misma lesion se pueden observar rasgos de los dos
procesos®.

En un trabajo reciente*’ se ha comunicado la
asociacion del liquen escleroso con proliferaciones
melanociticas. En un estudio de cohorte sobre
11 pacientes de edad media de 40 afios con lesiones
pigmentadas (nevos) en vulva, periné o pecho, sobre
lesiones de liquen escleroso o en la periferia de éstas,
se llevd a cabo un estudio anatomopatoldgico
comparando los hallazgos con lesiones pigmentadas de
pacientes controles. Los datos histolégicos mostraron
unas caracteristicas similares a las de los nevos
melanociticos persistentes tras extirpacién quirdrgica
incompleta, yrecordaban a un melanoma.

DIAGNOSTICO YDIAGNOSTICO
DIFERENCIAL

El diagnéstico se sospecha por la sintomatologia y
se confirma con el estudio anatomopatoldgico.
Algunas veces el liquen escleroso leve simula otras
enfermedades como el liquen plano erosivo, que
puede producir placas blancas y cicatrices de forma
similar; vitiligo e hipopigmentacién postinflamatoria,
por ejemplo, tras herpes genital recidivante; formas
atréficas de liquen plano, en el que a diferencia del
liquen escleroso suele haber afectacion de vagina 'y
boca; cicatrices en las que la esclerosis histolégica se
distribuye irregularmente; morfea o toxicodermias
esclerodermiformes en las que la esclerosis es mas
profunda, liquenificacién, atrofia posmenopdusica,
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penfigoide cicatrizal, vulvitis candiddsica atréfica 'y
leucoplasia, con la que a menudo coexiste?®.

TRATAMIENTO

No existe un tratamiento absolutamente eficaz.
S6lo los corticoides tépicos potentes controlan los
sintomas y mejoran la evolucién, aunque su uso
prolongado puede aumentar la atrofia cutdnea*. En
las lesiones vulvares intensas estd indicado el
propionato de clobetasol al 0,05 % dos veces al dia
durante 4 o 6 semanas, pasando después a un
corticoide tépico de menor potencia durante 3 o
4 meses mds, a dias alternos o dos veces por semana.
Con frecuencia existen recidivas si se suspende el
tratamiento por completo*’, pero responden bien a
la restauracién del tratamiento’’. Segin recientes
trabajos el tratamiento con corticoides topicos de
larga duracién, puede asociarse con la reactivaciéon
oportunista de infecciones latentes por VPH
mucoso-trépico de alto y bajo riesgo, por lo que el
seguimiento a largo plazo es imprescindible’!.

Lascremasde estrogenosal 0,01 %, la progesterona
topica al 2 % o la terapia hormonal sustitutiva en
posmenopdusicas, ayudan a mejorar el estado del
epitelio, pero son insuficientes como tratamiento por
si solos. Elungiiento de propionato de testosterona al
2,5% parece ser beneficioso, pero no se ha
demostrado su eficacia en estudios clinicos, en los
que, por el contrario, se ha mostrado tan eficaz como
el placebo. Ademds puede provocar hipertrofia de
clitoris, aumento de vellosidad, incremento de la
libido y cambios en la voz.

En un estudio aleatorizado sobre 79 pacientes
adultos, la remision de los sintomas se produjo en el
75 % de los pacientes tratados con clobetasol, en
el 20 % de los tratados con testosterona, en el 10 %
de los tratados con progesterona yen el 10 % de los
tratados con placebo’2.

Recientemente se han publicado casos
extragenitales tratados con fototerapia con rayos
ultravioleta A (UVA)>3; los pacientes recibieron
aproximadamente 40 sesiones de tratamiento en
10 semanas con una dosis acumulada de 800 J/ cm?.
Otros casos se han tratado con calcipotriol®*, aunque
otros autores no han encontrado éxito con este
tltimo®. En 2 casos en los que se demostro la existencia
del VPH por inmunohistoquimica y por técnicas de
hibridacidén in situ, se consiguié una rdpida mejoria
con el tratamiento con imiquimod respecto al
tratamiento previo con corticoides, mucho mas
lento'?. La terapia fotodindmica del liquen escleroso
vulvar mejoré el prurito en 10 de 12 mujeres tratadas™.

La cirugia yel laser>®*” llegan a mejorar el estado de
las lesiones, pero la recidiva alcanza al 85 % de los
casos. Sin embargo, son utiles para las cicatrices y
disfunciones, como la fimosis inducida por el liquen

escleroso, en la que es necesaria la circuncision. De
hecho, la postectomfia es el tratamiento de eleccién en
los adolescentes®.

Es preciso el seguimiento continuado para control
de infecciones bacterianas o mic6ticas concomitantes.
El hecho de que el liquen escleroso puede sufrir un
proceso de malignizacién aconseja revisiones al
menos dos veces al afi 0>,
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