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Caso clinico

Epitelioma cuniculatum: a proposito de un caso
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ABSTRACT

Cuniculatum epithelioma: a case report

Epithelioma cuniculatum is one of the infrequent forms of verrucous
carcinoma, a variant of well-differentiated squamous cell carcinoma
with low malignant and metastatic rate. Buscke-Lowenstein tumor, oral
florid papillomatosis and papilomatosis cutis are the other variants of
verrucous carcinoma. We present a 61-year-old patient with a tumoral
lesion of verrucous appearance overlying the sole of the right foot.
The patient underwent multiple destructive chemical and mechanical
treatments with the clinical suspect of plantar wart.

RESUMEN

El epitelioma cuniculatum (EC) corresponde a una de las formas
inusuales del carcinoma verrugoso, una variante del carcinoma
espinocelular bien diferenciado, de bajo grado de malignidad y potencial
metastasico. El tumor de Buscke-Lowenstein, la papilomatosis oral
florida y la papilomatosis cutis comprenden las otras variantes del
carcinoma verrugoso. Se presenta el caso de un hombre de 61 afios
de edad, con una tumoracion de aspecto verrugoso en planta del pie
derecho, de 20 afios de evolucion, sometida a multiples tratamientos
destructivos, quimicos y mecanicos, con la sospecha clinica de una
verruga plantar.

INTRODUCCION

El carcinoma espinocelular es una lesion derivada de las células del
estrato espinoso de la epidermis y epitelio queratinizado, que ocupa el
segundo lugar en frecuencia entre las neoplasias malignas de la piel en
Meéxico, representando al 20 % de los canceres cutaneos (1), después
del carcinoma basocelular. Se observa en individuos con historia
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de exposicion cronica a radiacion ultravioleta,
exposicion a grandes cantidades de hidrocarburos,
arsénico, agentes infecciosos como el Virus de
Papiloma Humano (VPH), historia de quemaduras
y heridas cronicas. Desde el punto de vista clinico,
puede tener diversas formas: superficial, nodular,
ulcerada y verrugosa. Esta tltima se presenta sobre
lesiones inflamatorias cronicas y produce tumores
que pueden llegar a alcanzar grandes dimensiones,
entre las que se encuentran el epitelioma cuniculatum
(EC), el tumor de Buschke—Lowenstein, el tumor de
Ackerman y la papilomatosis cutis; pese a ello, el
porcentaje de metdstasis es bajo y solo representa
entreel 1 yel3 % (2).

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente de sexo
masculino, de 61 afos de edad, de ocupacion
pescador, sin antecedentes personales patologicos
de importancia para su padecimiento, que acudio
con una dermatosis localizada en la region plantar
del segundo al cuarto metatarsianos del pie derecho,
caracterizada por una tumoracion exofitica, bien
delimitada, de 4 por 5 cm de diametro, de aspecto
verrugoso, con proyecciones digitiformes alternando
con areas queratdsicas y costras sanguineas en
la superficie, rodeada por un collarete escamoso,
que comprometia la deambulacion (Figura 1),
con historia de multiples tratamientos abrasivos
quimicos y fisicos durante los ultimos veinte afios.

Figura 1. Neoformacion de aspecto verrugoso en la planta
del pie.
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Se realizO toma de biopsia, cuyo examen
histopatologico revelo la presencia de wuna
proliferacion epitelial exofitica y endofitica, con
hiperqueratosis con dreas de paraqueratosis y
papilomatosis formando criptas y sinusoides, asi
como quistes corneos. La epidermis mostrd células
con citoplasma eosinofilico, ntcleos grandes y
nucléolos aparentes, baja atipia, escasas mitosis
y dermis edematosa con proliferacion de vasos
capilares, algunos de ellos congestivos e infiltrado
inflamatorio mixto con predominio de linfocitos,
que abarcaba hasta dermis profunda, con lo que se
establecid el diagndstico de carcinoma epidermoide
verrugoso plantar (EC) (Figuras 2-4). El paciente
fue sometido a una reseccion quirdrgica amplia.
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Figura 2. Neoformacion epidérmica con hiperqueratosis y
areas de paraqueratosis, papilomatosis y acantosis (Hy E 10X).

Figura 3. Formacion de remolinos y quistes queratinosos
rodeados de vasos congestivos (H y E 20X).
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Figura 4. Queratinocitos con niicleos hipercromaticos, nu-
cleolos visibles y escasas figuras mitéticas (H y E 40X).

DISCUSION.

El término de carcinoma verrugoso fue introducido
porprimeravezen 1948 por Ackerman (3), al estudiar
numerosos casos de tumoraciones verrugosas en
la cavidad oral. De acuerdo con el sitio en que se
encuentren estas tumoraciones, reciben diferentes
denominaciones, como es el caso del tumor de
Buschke-Lowenstein cuando se encuentran en area
anogenital, tumor de Ackerman cuando afectan la
cavidad oral (4), mientras que en la region distal de
las extremidades se le llama epitelioma cuniculatum,
el cual constituye una variante del carcinoma
espinocelular, que se caracteriza por mostrar un alto
grado de diferenciacion, tener un crecimiento lento,
poca agresividad, con bajo potencial metastasico
y bajo grado de mortalidad (3). En la literatura se
han presentado 5 casos con gran agresividad e,
incluso, metastasicos (5), con crecimiento local con
invasion a tejidos profundos, con el consiguiente
desplazamiento de estructuras vecinas, asi como
destruccion de huesos subyacentes. En el aspecto
clinico, son tumoraciones muy exuberantes que
se asientan de manera mas frecuente en la region
plantar, sobre la base de los metatarsianos en un 53
%, pero también pueden observarse en el talon en
un 21 % y en los dedos de los pies en un 16 %,
pudiendo extenderse hasta el dorso del pie, aunque
también pueden localizarse en los bordes e, incluso,
las palmas.
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Esta entidad predomina en hombres, con un
porcentaje que va del 79 al 89 %, con edad media
hacia la quinta década de vida al momento del
diagnostico (3). La etiopatogenia no es clara; sin
embargo, se han logrado identificar factores de riesgo
que favorecen la aparicion y promueven el desarrollo
de estas lesiones: traumatismos repetitivos, tlceras
cronicas, quemaduras e inflamacion cronica. Se
considera que el proceso inflamatorio cicatricial
cronico puede actuar como un promotor tumoral
que desencadenaria mutaciones en el gen Fas (6).

La transformacion carcinomatosa de un epitelio
cronicamente ulcerado e inflamado pasaria por
dos fases conocidas, que son la iniciacién y la
promocion. Durante la primera, las células normales
se convierten en células carcindgenas potenciales,
pero latentes y sensibles a la promocion. Esta
consta de la estimulacion carcindgena en dichas
c¢lulas mediante mutaciones en sus mecanismos
de reparacién y muerte programada. Lo anterior es
favorecido en el contexto de lesiones cutdneas con
inflamacion cronica y epitelios dafiados y ulcerados
con procesos reparativos constantes. Se ha observado
el desarrollo de este tipo de carcinoma a partir de
verrugas plantares con traumatismos cronicos (7).
Por su parte, el Virus de Papiloma Humano (VPH)
desempefia un papel muy importante ya que se ha
demostrado, en algunos casos, que estan asociados a
ciertos tipos (1 al4, 12,17y 19) donde las variedades
que cobran mas importancia son el 16 y el 18 debido
a su mayor potencial oncogénico (3, 7, 10, 11, 12).

El potencial que tiene la infeccion por VPH de
progresar a la formacion de neoplasias radica en
la capacidad de eliminacion del virus por parte el
huésped, ya sea que este cree una resistencia al virus
o lo adopte, resultando en una persistencia del virus
con la consiguiente formacion de tumores (13).
Tal es el caso de pacientes que fueron sometidos
a trasplante de organos, cuya inmunosupresion
cronica se ha relacionado con una mayor incidencia
de carcinomas de piel: carcinoma espinocelular (63
%) y carcinoma basocelular (55 %) (14). El VPH
es causa de carcinomas cutaneos debido a que su
ADN se integra al genoma de los queratinocitos.
Posee oncoproteinas las cuales afectan los genes
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supresores de tumores, de manera especifica la
oncoproteina E6 que interactia con la proteina
p53 (produciendo la degradacion de este gen) y
la proteina E7, con el gen del retinoblastoma (Rb)
(15). La oncoproteina E6 cobra especial relevancia
en el desarrollo de neoplasias ya que crea un efecto
antiapoptotico mediado por la osteoprotegerina
(OPG) y la interleucina 6 (IL-6), las cuales reducen
la apoptosis de las células de forma sinérgica pero
no individualmente (16).

Al examen fisico, se observa un tumor de aspecto
verrugoso, con areas de hiperqueratosis que forman
tuneles asemejandose a una madriguera de conejo,
motivo por el cual se denomina “cuniculado” (4).
Debido a que esta entidad inicia como una infeccioén
por VPH, ésta es muy susceptible de ser sometida
a traumatismos y a tratamientos agresivos que
ocasionan inflamacion cronica y, posteriormente,
desencadenan el proceso de transformacion maligna,
favoreciendo, ademads, su crecimiento progresivo.

Debe realizarse el diagnostico diferencial con una
verruga vulgar, hiperplasia epidérmica reactiva,
dermatofibroma, quiste infundibuliforme, tumor
de anexos benigno, queratosis seborreica gigante,
queratoacantoma, epitelioma hiperqueratdsico de
c€lulas basales y xantoma verrugoso dependiendo
de la topografia (8, 11, 17).

El diagnodstico es clinico e histolégico, que
amerita la toma de biopsias profundas que revelen
el proceso neoplasico y permitan evaluar el grado
de profundidad e invasion a estructuras vecinas (3).

El tratamiento debe ser quirurgico, prefiriéndose
la escision local. La cirugia micrografica de Mohs
representa la mejor opcion actualmente, ya que se
han reportado casos de EC tratados con dicha técnica
que alcanzaron una curacion hasta del 98% (4, 11,
18). Existe un estudio realizado en 130 pacientes
con neoplasias cutaneas malignas, incluyendo todas
las variedades de carcinoma epidermoide y el EC,
tratadas con cirugia de Mohs, quienes presentaron
curacion de 100 % (19). También se ha utilizado
cirugia local con cierre por colgajo y, en casos
donde el carcinoma afecta estructuras 6seas, llega a
recurrirse a la amputacion (8). Se ha reportado una
buenarespuestaal tratamiento topico conimiquimod,
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con un ¢éxito de hasta 60 % (11). Sin embargo,
también hay fracasos en el tratamiento, en los que
no existe mejoria (11). En la actualidad, el esquema
de quimioterapia sistémica con mejores resultados
consiste en administrar 5-fluorouracilo, cisplatino,
metotrexato y bleomicina. Existe la modalidad de
terapia intralesional con interferon alfa, pero los
resultados sobre su eficacia no son congruentes.
Asimismo, se ha utilizado un tratamiento combinado
de retinoides topicos con fototerapia. Aunque es
posible, también, combinar tratamientos orales con
otras modalidades terapéuticas, como la crioterapia
y la ablacion (4, 9, 11). La radioterapia no ha sido
documentada como una estrategia de tratamiento
muy segura, ya que, en algunos casos, favorece la
progresion anaplasica (9).

CONCLUSIONES

El EC es una variante de carcinoma verrugoso,
asociada a procesos inflamatorios y reparativos
crénicos, entre los que el trauma cronicoy lainfeccion
por VPH juegan un papel importante como promotor
tumoral. Es una neoplasia bien diferenciada y con
baja tasa de metéstasis, por lo que ofrece una ventaja
en el pronostico. Sin embargo, su grado de invasion
local puede constituir un reto terapéutico. Por esta
razon, es imperativa la confirmacion del diagnostico
clinico mediante la toma de una biopsia profunda de
la lesion, con la finalidad de evitar complicaciones
y optar por un tratamiento que permita conservar la
funcionalidad anatomica de la zona involucrada en
un paciente determinado.
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