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Papulosis bowenoide en pene

Dos casos con buena respuesta a crioterapia

Maria Lourdes Alcaide Carrascosa', Jaime Javier Pérez Wilson? y Alex Castro®

La papulosis bowenoide es un carcinoma espinocelular in situ de bajo grado que se observa mayormente en genitales. El agente
etiolégico es el virus del papiloma humano. Existen multiples opciones terapéuticas médicas y quirlrgicas pero deberia ser
tratado de forma conservadora. Presentamos dos casos de papulosis bowenoide tratados exitosamente con crioterapia.
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ABSTRACT

Bowenoid papulosis in penis. Two cases with favorable response to cryotherapy

Bowenoid papulosis is a low grade squamous cell in situ carcinoma. It is usually seen in genitals. Etiologic agent is the human
papilloma virus. There are many treatments available but it should be treated conservatively. Two cases of bowenoid papulosis

with good response to cryotherapy are reported.
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» INTRODUCCION

La papulosis bowenoide es un carcinoma espinocelular
in situ de bajo grado que se caracteriza por la presencia
de multiples maculas o, mas frecuentemente, papulas de
pocos milimetros que pueden confluir formando placas
color piel o marrén-violaceas, de aspecto aterciopelado o
hiperqueratésico. Generalmente se observan en genitales
pero hay casos descriptos en otros sitios. El agente etio-
l6gico es el virus del papiloma humano (human papilloma
virus — HPV), sobre todo el serotipo 16, aunque otros han
sido implicados. Es considerado un carcinoma in situ, con
baja probabilidad de progresion a carcinoma espinocelular
invasor (aproximadamente de 1 a 2,6%)', por ello debe-
ria ser tratado de forma conservadora. Presentamos dos
casos que fueron tratados con crioterapia con respuesta
favorable a la misma.

» CASOS CLINICOS

Caso 1: Paciente de sexo masculino, de 31 afos de edad,
sin antecedentes patoldgicos conocidos, oriundo de Co-
lombia, que consulté por presentar papulas eritematosas
en glande y cuerpo balanico de aspecto verrugoso, con
borde definido, asintomaticas (Fig. 1). Referia 4 meses de
evolucién. Se realiz6 toma de biopsia que informé muco-
sa revestida por epitelio escamoso con hiperqueratosis y
acantosis irregular. Se observé proliferacion intraepitelial
de queratinocitos con nucleo ovoide, algunos vesiculosos
con atipia leve a moderada y pérdida de la polaridad, mul-
tiples figuras mitéticas, formas multinucleadas y algunos
disqueratinocitos. Hallazgos compatibles con papulosis
bowenoide. Se solicité PCR para tipificacién de virus de
papiloma humano (human papilloma virus — HPV) en tejido,
la cual informo positivo para HPV 16 y 6.
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Se realiz6 tratamiento con crioterapia aplicando tres
sesiones de la misma, logrando asi la desaparicion com-
pleta de las lesiones.

Caso 2: Paciente masculino, de 19 afios de edad, sin an-
tecedentes patolégicos conocidos, con habito sexual pro-
miscuo. Consultd por presentar multiples papulas verru-
cosas confluentes sobre prepucio y glande (Fig. 2), de seis
meses de evolucién, que habian permanecido estables. Se
planted el diagnéstico clinico de papulosis bowenoide ve-
rrugosa. La biopsia de la lesién fue concordante (Fig. 3) y
la genotipificacion fue positiva para HPV 16.

Se manejé con un ciclo de crioterapia, durante 15 se-
gundos, alcanzando una resoluciéon completa de la lesion
(Figura 4).

En los dos casos se solicitd serologia para HIV, con
resultados negativos.

» COMENTARIO

La papulosis bowenoide fue descripta por primera vez en
1977 por Kopf y Bart. Es una rara neoplasia intraepitelial
de bajo grado que se da mayormente en el area anoge-
nital, aunque a veces ha sido observada en otros sitios
como cavidad oral, periungueal, cuello? o en pezones®.

Es causada por una infeccién por el virus HPV princi-
palmente serotipo 16, aunque el 18, 31, 33, 39 y 52 han
sido también implicados. Estudios de hibridacién molecu-
lar han demostrado presencia de ADN del VPH en el 60-
90%:*.
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El VPH pertenece a la familia de los Papillomaviridae.
Los viriones alcanzan las células basales no diferenciadas
a través de microabrasiones de la piel o mucosa. Los on-
cogenes virales E6 y E7 modifican el ciclo celular. Estos
actuan inhibiendo pRb, y degradando p53 (genes supre-
sores tumorales) y dan como resultado la proliferacién
descontrolada de las células infectadas por el virus que,
asociado al efecto anti-apoptético resultante de la inacti-
vacion de p53, es una potente combinacién oncogénica.

Clinicamente se caracteriza por la presencia de pe-
quefas papulas que pueden confluir formando placas bien
delimitadas de color rosado, marrén-grisaceo o violaceo,
de aspecto aterciopelado en area ano-genital. Se observa
en personas sexualmente activas entre los 20 y 40 afios
y es de igual incidencia en ambos sexos'. En hombres se
puede observar en cuerpo de pene y glande; en la mujer
generalmente es una enfermedad multifocal con papulas
o placas distribuidas en el area vulvar. Es de destacar que
de acuerdo al area que afecte, si es semimucosa o piel
queratinizada, observamos algunas variaciones en la pre-
sentacion clinica, siendo las lesiones mas planas y mas
rojizas en semimucosas y mas verrugosas en areas de piel
mas queratinizada. En nuestros pacientes pudimos obser-
var dos tipos clinicos distintos, uno papular (caso 1) y otro
hiperqueratésico (caso 2).

En la histologia podemos observar la presencia de
desorganizacién de todo el epitelio, con coilocitos, mul-
tinucleacion, mitosis atipicas, pleomorfismo celular y nu-
clear, cromatina irregular, incontinencia pigmentaria, e hi-
perqueratosis y paraqueratosis. Desde 1993 se clasifica en

Fig. 1: Papulas eritematosas en glande y surco balanoprepucial.

Fig. 2: Papulas verrugosas en glande y surco balanoprepucial.
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Fig. 3: Histopatologia (Hematoxilina-eosina): Se observa hiper-
queratosis compacta, paraqueratosis, hipergranulosis, coilocitos
en el estrato granuloso (flecha roja). Acantosis con proliferacién
de queratinocitos atipicos. Pérdida del gradiente de maduracion,
anisocariosis, nlcleos hipercromaticos. Figuras mitéticas atipicas
(flecha negra).

Fig. 4: Respuesta completa tras una sesién de crioterapia.

3 subtipos histologicos: basaloide, verrugoso y escamoso
queratinizante. La hibridacién para HPV es mas frecuente-
mente positiva en los basaloides y verrugosos (50-85%) y
es mas raro en los escamosos queratinizantes (4-22%)*.
Su curso evolutivo generalmente es benigno, pudiendo
progresar a carcinoma invasor en 1-2,6% de los casos' o
incluso tener regresion. La resolucién espontanea se ob-
serva mayormente en mujeres en asociacion con emba-
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razo o parto, donde linfocitos CD4+ y CD8+ podrian jugar
un rol en el proceso de regresién, pero se necesitan mas
estudios sobre el sistema inmunolégico cutdneo para sa-
berlo®.

Como en otros carcinomas cutaneos, la inmunosupre-
sibn mantenida que sufren los pacientes trasplantados o
los infectados por el virus de la inmunodeficiencia huma-
na desempefia un papel fundamental en el aumento del
riesgo de padecer papulosis bowenoide, asi como favo-
rece la progresién a carcinoma invasoré. Se ha visto que
la proteina Tat del HIV-1 favorece el potencial replicativo
de las células infectadas con HPV y aumenta expresion de
oncogenes’.

Algunos autores postulan al tabaquismo como factor
importante para la progresion y para la posibilidad de pre-
sentar enfermedad multicéntrica en mujeres. De acuerdo a
estos estudios, la mujer que contintda fumando luego del
tratamiento tiene 30 veces mas posibilidad de tener enfer-
medad vulvar persistente®.

Existen muchos tratamientos propuestos, desde ci-
rugia, electrocoagulacién, laser (CO2, Nd:YAG), terapia
fotodindmica y crioterapia®, como la aplicada en nuestros
pacientes, obteniendo buena respuesta. Han sido pro-
puestos tratamientos tépicos mas conservadoras como
5 fluorouracilo, podofilino, imiquimod y &cido retinoico™ &.
Recientemente hay casos descriptos con buena respuesta
a retinoides orales en asociacién con imiquimod tépico®.
En los pacientes con HIV y papulosis bowenoide deberia
indicarse la terapia antirretroviral® junto con el tratamiento
de la misma.

Actualmente no existen estudios que comparen la efi-
cacia de los tratamientos médico y quirdrgico. La papulo-
sis bowenoide en pene, como en los casos presentados,
debido a su bajo potencial de transformacién a carcinoma
infiltrante, deberia ser tratada de forma conservadora, ya
sea con crioterapia o imiquimod tépico. Es necesario tener
un plan de seguimiento estricto, controlando la posible
recurrencia de la enfermedad después de la finalizacion
del tratamiento; si esto ocurre, las opciones quirlrgicas
deben ser consideradas™.
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