94

Trabajos originales

Papilomatosis confluente
y reticulada de Gougerot y Carteaud

A propésito de un caso

Silvina Castagno', Maria Luisa Galimberti?, Monica Mortera® y Analia Merli*

La papilomatosis confluente y reticulada de Gougerot y Carteaud es una rara condicién, benigna, cronica, que cursa con
exacerbaciones y remisiones. Predomina en mujeres joévenes, en general, con fototipos oscuros. Se presenta con lesiones
papulosas, eritemato-parduzcas, verrugosas, localizadas principalmente en la region intermamaria, cuello y axilas, que tienden a
confluir, dando lugar a placas hiperpigmentadas de aspecto reticulado en la periferia. Su etiopatogenia precisa se desconoce. Se
sospecha una alteracién de la queratinizacion, que crearia un terreno predisponente para una respuesta anormal del huésped,
ante la presencia de determinados microorganismos (Malassezia furfur, etc.). Esta entidad puede ser confundida con otras
patologias tales como pitiriasis versicolor y acantosis nigricans, principalmente. Los hallazgos histopatolégicos encontrados son
hiperqueratosis compacta, papilomatosis, adelgazamiento de la granulosa y una capa espinosa que varia desde la acantosis
hasta la atrofia. El tratamiento no esté estandarizado. De primera eleccién para el mismo se considera el uso de minociclina oral.
Se comunica el caso de una adolescente de 19 afios de edad con un cuadro clinico e histopatolégico tipico de papilomatosis
reticulada y confluente; ademas, se revisan la bibliografia y los criterios diagnésticos de esta enfermedad.
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ABSTRACT

Confluent and reticulated papillomatosis of Gougerot-Carteaud. Case report

Confluent and reticulated papillomatosis of Gougerot and Carteaud is a rare, benign, chronic disease with exacerbations and
remissions, mostly affecting young women with darker skin types. It is characterized by erythematous-brownish and warty
papules, located mainly in the intermammary region, neck and armpits. Lesions tend to coalesce, resulting in reticulated and
hyperpigmented plaques on the periphery. Its precise etiology is unknown. An altered keratinization which would create a
predisposing ground for an abnormal host response in the presence of certain microorganisms (M. furfur, etc) is suspected.
This entity can be confused with other diseases such as tinea versicolor and acanthosis nigricans. Histopathological findings
are compact hyperkeratosis, papillomatosis, thinning of the granular and spinous layer ranging from acanthosis to atrophy.
Treatment is not standardized. First choice therapy is oral minocycline. A 19-year-old female teenager with a typical clinical and
histopathological picture of confluent and reticulated papillomatosis is reported. Literature and the diagnostic criteria of this
disease are reviewed.
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» INTRODUCCION

La papilomatosis reticulada y confluente (PRC) fue descrita
en el afio 1927 por Gougerot y Carteaud. Es una rara con-
dicién, benigna, crénica, que cursa con exacerbaciones y
remisiones’.

Se presenta generalmente en la pubertad, predomi-
nando en mujeres entre los 10 y 35 afos de edad, mas
frecuentemente en los fototipos oscuros IV-V y VI, segun la
clasificacion de Fitzpatrick?®.

Se presenta en forma de lesiones papulosas, eritema-
to-parduzcas, verrugosas, localizadas principalmente en la
region intermamaria, cuello y axilas, que tienden a confluir,
dando lugar a placas hiperpigmentadas, de bordes netos,
que adoptan un aspecto reticulado en la periferia.

Su etiopatogenia no es conocida aun, siendo probable
que se trate de una enfermedad multifactorial, debido a
la respuesta clinica favorable obtenida con distintos trata-
mientos’S.

» CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino, de 19 afos de edad, con an-
tecedentes personales de hipertensién arterial y obesidad,
que consulta por la presencia de maculas y papulas hiper-
pigmentadas a nivel de tronco.

Enfermedad actual y examen fisico: maculas y papulas
hiperpigmentadas, eritemato-parduzcas, mdltiples, que
confluyen dando un patrén reticular en la periferia, locali-
zadas en pecho, regién intermamaria y axilar, cuello, abdo-
men, espalda y region lumbar, asintomaticos, de 2 afios de
evolucién (Figs. 1-4).

Estudios complementarios: laboratorio: colesterol total:
248 mg%, triglicéridos: 320 mg%, TGO: 104 UI/L, resto
sin particularidades.

Micolégico directo y cultivo: positivo para Malassezia
furfur.

Anatomia patoldgica: epidermis de neto patrén acanto-
papilomatoso, con hiperqueratosis ortoqueratética. No se
observa pigmentacion melanética basal significativa. Oca-
sionales agregados celulares mononucleados dérmicos
perivasculares (Figs. 5y 6).

Tratamiento: doxiciclina 200mg/dia, por un mes, luego se
disminuye la dosis a 100mg/dia durante 12 semanas; an-
timicéticos locales, sin efectos adversos y con progresiva
regresion de las lesiones.

» DISCUSION

La papilomatosis confluente y reticulada (PCR) fue des-
crita por primera vez por Gougerot y Carteaud como Pa-
pillomatos epigmentée innominée en 1927. Un afio mas
tarde los mismos autores la denominaron Papillomatose
pigmentée confluente et reticulée innominée. En 1932 la
clasifican en tres variantes clinicas:

|. Papilomatosis punctata pigmentada y verrugosa.

Il. Papilomatosis confluente y reticulada.

lll. Papilomatosis numular confluente'*.
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La forma mas frecuente corresponde a la variante Il. En
1937 Wise report6 el primer caso en Estados Unidos.

Esta enfermedad se presenta generalmente después
de la pubertad, en adolescentes y adultos jévenes de am-
bos sexos, con predominio en las mujeres; se han publica-
do casos familiares'35.

Su etiopatogenia precisa se desconoce. Existen dos
teorias predominantes para explicar el mecanismo de
desarrollo de la enfermedad: una respuesta anormal del
huésped a antigenos micéticos (Malassezia furfur) y/o
bacterianos (Propionibacterium acnes, Staphylococcus
epidermidis, Actinomyces Dietzia) o una alteracion de la
queratinizaciéon®’.

La teoria que involucra al Pityrosporum orbiculare o
Malassezia furfur en su patogenia, se basa en la semejan-
za de la erupcién de PCR con la producida por dicho mi-
croorganismo (pitiriasis versicolor), la presencia del hongo
en gran cantidad de pacientes y la respuesta al tratamiento
con antimicéticos en determinados casos. Sin embargo,
dicha teoria pierde fuerza en la actualidad, dado que no to-
dos los pacientes son portadores de Malassezia furfur en el
examen directo de las escamas, el 90% puede presentar-
lo sin padecer PCR vy, por lo general, quienes tienen PCR
no responden adecuadamente al tratamiento antimicético.
Recientemente se ha involucrado a un agente bacteriano

Fig. 1: Méaculas y papulas hiperpigmentadas que confluyen dando
un patrén reticulado en la periferia.

Fig. 2: Maculas y papulas confluentes en abdomen.
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Fig. 3: Localizacién a nivel del cuello.

Fig. 5: (HE) Patron acanto- papilomatoso e hiperqueratosis orto-
queratotica.

Fig. 4: Localizacién axilar.

en su patogenia, conocido como Actinomyces dietzia, el
cual seria sensible a tetraciclinas y eritromicina. Aun se
debe investigar con mayor profundidad la influencia de
este microorganismo®68,

El mecanismo fisiopatogénico mas aceptado actual-
mente es un trastorno de la queratinizacién, genético o ad-
quirido. Ya en 1954 Meischer consideré que se trataba de
una queratinizacion anémala determinada genéticamente.
Esta teoria seria avalada por la histopatologia y la exce-
lente respuesta a queratoliticos u otros moduladores de la
queratinizacién como los retinoides™**°. Por microscopia
electrénica se observa un aumento de células de transicién
entre las capas granulosa y cérneay en el nUmero de cuer-
pos lamelares y melanosomas''°. Mediante inmunohisto-
quimica se evidencié que las lesiones de PCR expresan
involucrina, citoqueratina 16 y Ki67, también marcadores
de proliferacion celular®#7!. Para algunos autores como
Cabo y cols., esta alteracion de la queratinizacion crearia
un terreno predisponente para una respuesta anormal del
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Fig. 6: A mayor aumento, tincion PAS negativa para filamentos
fungicos.

huésped ante la presencia de determinados microorga-
nismos. Otros autores han relacionado a la PCR con alte-
raciones endocrinas (obesidad, enfermedad de Cushing,
diabetes, disfuncion tiroidea), exposicién a luz ultravioleta
e incluso se ha considerado una variante de amiloidosis
cutanea'?%8,

El cuadro clinico se caracteriza por la aparicion de
papulas eritemato-parduzcas, verrugosas y pequefias (4-5
mm), que se extienden como grandes placas pigmenta-
das, tienden a confluir en el centro y adquieren una apa-
riencia reticulada en la periferia. Los sitios que a menudo
se afectan en primer lugar son el area intermamaria y me-
dioescapular, posteriormente se extienden al cuello, axilas,
espalda y abdomen, en semanas a meses; pueden afectar
también la regién pubica y la cara, pero menos frecuente-



mente. Las palmas, plantas y mucosas generalmente es-
tan respetadas. Son generalmente asintoméaticas, algunos
refieren prurito leve. No se conoce su incidencia ni preva-
lencia; los reportes, desde su descripcién original, son es-
casos Yy refieren casos aislados o series pequefas?56911:12,

La sospecha diagnostica de la PCR es basicamente por
la clinica, distribucién y patrén caracteristico de las lesio-
nes; sin embargo, esta entidad puede ser confundida con
otras patologias tales como pitiriasis versicolor y acantosis
nigricans (AN) principalmente. La primera se caracteriza
por su distribucion centripeta, con descamacion fina en su
superficie, y por un examen directo con hidréxido de pota-
sio positivo para Malassezia furfur. Se diferencia de la PCR
por su excelente respuesta a antimicéticos tépicos o sis-
témicos'*12. Existe una variante hipopigmentada de PCR
en pacientes de piel oscura que hace que la diferencia-
cioén clinica con tifia versicolor sea extremadamente dificil.
Por lo cual, ante la presencia de placas hipopigmentadas
que no responden a los tratamientos antifungicos, se debe
sospechar en la variante hipopigmentada de la PCR™. La
AN se localiza generalmente en cuello y axilas, presenta
lesiones hiperpigmentadas, de aspecto aterciopelado, y
se asocia a trastornos metabdlicos como resistencia a la
insulina. Histolégicamente la PCR y AN no se distinguen,
aunque se menciona que la vacuolizacién de células mal-
pighianas, cuando se observa, es una caracteristica dis-
tintiva de PCR. Otros diagnosticos a tener en cuenta son:
intertrigo, dermatitis seborreica, asteatosis, nevus epidér-
mico, verruga plana, eritroplasia verruciforme, enfermedad
de Darier, amiloidosis macular y parapsoriasis, las que de-
ben diferenciarse con los hallazgos histopatolégicos'32.

Los hallazgos histopatolégicos mas frecuentemente
encontrados son hiperqueratosis compacta, papilomato-
sis, adelgazamiento de la granulosa y una capa espinosa,
que varia desde la acantosis hasta la atrofia, e infiltrado
linfohistiocitario perivascular en dermis superficial'''-6-7.
Pueden verse elementos micoéticos en la capa cérnea con
la tincién de PAS. Por microscopia electronica se puede
observar alteracion en la estructura de la capa cérnea, con
columnas de células cornificadas en forma de serpiente,
sacabocado y triangular; aumento de células de transiciéon
entre las capas granulosa y cérnea; aumento del nimero
de cuerpos lamelares en el estrato granuloso (cuerpos de
Odland) y de melanosomas en la capa cérnea'*'".

Se recomienda para el diagnostico, el uso de los crite-
rios clinicos de Davis y cols. que incluyen®®11.12;

* Presencia de papulas escamosas pardas de confi-

guracion reticulada

e Afectacién de tronco superior y cuello

e Tincién para hongos negativa

e Falta de respuesta al tratamiento antifungico

e Excelente respuesta al tratamiento con minociclina.

El tratamiento no esta estandarizado. De primera elec-
cién para el mismo se considera el uso de minociclina oral
en dosis de 50 a 100 mg/dia durante 6 a 8 semanas, ya
postulado por Carteaud en 1965. Es el antibidtico que ha
demostrado mejor efecto en el tratamiento de la PCR, por
lo que incluso en el 2006 Davis y cols. incluyeron la exce-
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lente respuesta de la PCR a la minociclina, como uno de
los criterios para el diagnostico de esta enfermedad. Los
efectos antiinflamatorios de la minociclina han sido atribui-
dos a su capacidad para inhibir la migracion de neutrofi-
los, prevenir la liberacion de especies reactivas de oxigeno
e inhibir a las metaloproteinasas'. Presenta alta eficacia,
con desaparicion total de las lesiones en el 78% de los ca-
sos y desaparicion parcial en la mitad de los casos restan-
tes. Sin embargo, ocurre recurrencia hasta en el 25% a los
2 afios®8'2, Los pacientes con la variante hipopigmentada
de PCR respondieron bien a la minociclina. Sin embargo,
estos pacientes requieren de 2 a 5 meses de tratamiento°.
Los efectos adversos son poco frecuentes, variando des-
de trastornos gastrointestinales, candidiasis oral, pigmen-
tacion de la piel y las mucosas hasta lupus eritematoso
inducido por medicamentos, hepatitis autoinmunitaria y
poliarteritis nudosa positiva a ANCA'2. También se puede
utilizar doxiciclina a una dosis de 200 mg/dia o tetracicli-
nas 1gr/dia, durante al menos dos meses, con resultados
favorables'®. Es bien conocido el efecto antiinflamatorio
de las tetraciclinas al disminuir la quimiotaxis y modificar
la activacion del complemento, ademas de su efecto anti-
microbiano y antiseborreico; sin embargo, adn no esté cla-
ro el mecanismo mediante el cual los pacientes con PCR
mejoran con la administracién de minociclina, por lo que
debera plantearse la posibilidad de que participe como
modificador o modulador de la queratinizacion®®'. Se han
probado otros tratamientos sistémicos con antibiéticos
como azitromicina, eritromicina, doxiciclina de liberacién
prolongada, isotretinoina (dosis recomendadas de 0.5mg/
kg/dia a 2mg/kg/dia, muy eficaz en casos de recurrencias
con minociclina) o etretinato, aunque también se han ob-
servado recidivas varios meses después de la suspension.
En cuanto a los retinoides sistémicos, su efecto consiste
en regular la diferenciacion celular e inhibir la proliferaciéon
de los queratinocitos, considerando sus efectos adver-
sos'®781  Entre los tratamientos tépicos probados, con
diverso grado de respuesta, se encuentran: corticoides,
ketoconazol, sulfuro de selenio, calcipotriol o tacalcitol, ta-
zaroteno o tretinoina (retinoides tépicos son un tratamiento
eficaz y fueron utilizados como terapia adyuvante en los
casos recalcitrantes de PCR hipopigmentada) '°. Finalmen-
te, los antimicoticos deberan indicarse sélo ante un exa-
men directo y cultivo positivos para Malassezia sp., como
en nuestro caso clinico. Se indica tratamiento topico con
shampoo, locién o crema“.

Asimismo, es preciso tener presente que se trata de
una patologia casi indolente, con excelente respuesta a
cortos periodos de minociclina, pero con importantes reci-
divas a corto plazo®.
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