Nevos

Nevos, tumores neviformes
y sindromes névicos






Nevos

Nevos, tumores neviformes
y sindromes névicos

Hugo Cabrera

Patricia Della Giovanna
Sandra Garcia

Graciela Sanchez

Ana Mordoh

Martin Loriente

®@ EDICIONES

gjournaLr



Hugo Cabrera, Patricia Della Giovanna
Nevos | Nevos, tumores neviformes y sindromes névicos / Hugo Cabrera, Patricia Della Giovanna... [et al.].
12 ed.- Ciudad Auténoma de Buenos Aires: Journal, 2023.
428 p.; 28 x 21 cm.

ISBN 978-987-8452-41-8

1. Dermatologia. I. Cabrera, Hugo. IL. Della Giovanna, Patricia.
CDD 616.5

Copyright © 2023 Ediciones Journal S.A.
Viamonte 2146 1 "A" (C1056ABH) CABA, Argentina

ediciones@journal.com.ar | www.edicionesjournal.com

Produccién editorial: Ediciones Journal S.A.
Diagramacién: Diego Stegmann
Disefio de tapa: Le Voyer

Ilustraciones: Karina Barbieri | divisual

IMPORTANTE: se ha puesto especial cuidado en confirmar la exactitud de la informacién brindada y en describir las pricticas acepta-
das por la mayoria de la comunidad médica. No obstante, los autores, traductores, correctores y editores no son responsables por errores
u omisiones ni por las consecuencias que puedan derivar de poner en practica la informacidn contenida en esta obra y, por lo tanto, no
garantizan de ningiin modo, ni expresa ni ticitamente, que esta sea vigente, integra o exacta. La puesta en prictica de dicha informacién
en situaciones particulares queda bajo la responsabilidad profesional de cada médico.

Los autores, traductores, correctores y editores han hecho todo lo que estd a su alcance para asegurarse de que los firmacos reco-
mendados en esta obra, al igual que la pauta posoldgica de cada uno de ellos, coinciden con las recomendaciones y practicas vigentes al
momento de publicacién. Sin embargo, puesto que la investigacion sigue en constante avance, las normas gubernamentales cambian y hay
un constante flujo de informacién respecto de tratamientos farmacoldgicos y reacciones adversas, se insta al lector a verificar el prospecto
que acompafia a cada fArmaco a fin de cotejar cambios en las indicaciones y la pauta posolégica y nuevas advertencias y precauciones. Esta
precaucién es particularmente importante en los casos de fArmacos que se utilizan con muy poca frecuencia o de aquellos de reciente
lanzamiento al mercado.

Quedan reservados todos los derechos. No se permite la reproduccién parcial o total, el almacenamiento, el alquiler, la transmisién o
la transformacién de este libro, en cualquier forma o por cualquier medio, sea electrénico o mecénico, mediante fotocopias, digitalizacién
u otros métodos, sin el permiso previo y escrito de Ediciones Journal S.A. Su infraccién estd penada por las leyes 11.723 y 25.446.

Libro de edicidn argentina
Impreso en India — Printed in India, 11/2022
Replika Press Pvt Ltd, Haryana, 131028

Queda hecho el depésito que establece la Ley 11.723

Se imprimieron 1500 ejemplares



A nuestros maestros.

A nuestros alumnos.






Hugo Néstor Cabrera

Especialista en Dermatologia. Profesor Emérito, Facultad de
Medicina, UBA. Maestro de la Dermatologia Argentina. Maestro

de la Dermatologia Ibero Latinoamericana. Exjefe de los Servicios
de Dermatologia del Hospital Nacional Prof. A. Posadas y del
Hospital de Clinicas de Buenos Aires. Exdirector de la Carrera de
Médicos especialistas en Dermatologia, Facultad de Medicina, UBA.
Delegado Emérito RADLA. Buenos Aires, Argentina.

Patricia Silvia Della Giovanna

Especialista en Dermatologia. Jefa de Servicio de Dermatologia,
Hospital Nacional Prof. A. Posadas. Directora de la Carrera de
especialistas en Dermatologia y Profesora Titular de Dermatologia,
Facultad de Medicina, UBA. Buenos Aires, Argentina.

Sandra Garcia

Especialista en Anatomia Patoldgica y Dermatologia, UBA. Exjefa del
Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital Nacional Prof. A. Posadas.
Docente Adscripta en Dermatologia, UBA.

Consultora Externa en Dermatopatologia, Hospital Municipal

Dr. F. Abete. Buenos Aires, Argentina.

Graciela F. Sanchez

Especialista en Dermatopatologia. Doctora en Medicina, UBA.
Dermatopatodloga consultora, Hospital Dr. Abel Zubizarreta. Docente
autorizada de Dermatologia y de Histologia, Facultad de Medicina,
UBA. Buenos Aires, Argentina.

Ana Mordoh

Especialista en Dermatologia. Médica de planta, Divisién
Dermatologia, Hospital de Clinicas José de San martin. Magister en
Biologia Molecular Médica, UBA. Buenos Aires, Argentina.

D. Martin Loriente

Especialista en Dermatologia y Medicina interna. Médico de planta
del Servicio de Dermatologia, Hospital Nacional Prof. A. Posadas.
Docente asociado (UBA). Buenos Aires, Argentina.






Prélogo

Recibi, por intermedio del Maestro Hugo Cabrera, la generosa invitacién para escribir el prélogo del libro Nevos | Nevos, tu-
mores neviformes y sindromes névicos, que comienza por la més sencilla y agradable lectura sobre la definicién de este término, un
concepto muy dificil de resumir cuando la dermatoscopia, la anatomia patolégica y la inmunohistoquimica facilitan, mejoran y
aportan dia a dia mayor conocimiento para su diagnéstico. Atin asi, todos estos métodos no definen por completo la conducta
a seguir, es decir, si hay que actuar o no frente a los nevos. Esto es, tal vez, lo que mas preocupa a los dermatélogos. Por ello, es
importante conocer cudl es el futuro de cada nevo o de cada sindrome névico —sobre todo por la gran preocupacién que trae su
asociacién con el cincer y que muchas veces se sobrecliagnostica— para tener en claro qué conducta se debe tomar en cada caso,
lo que siempre es un desafio en estas patologias. Quizis el diagndstico es cada dia mds ficil, pero la ignorancia sobre lo que
ocurte con estos tumores es lo que lleva a los dermatélogos simplemente a optar por lo mas sencillo, que es operar todos los que
aparezcan.

El abordaje de estos temas es uno de los valores de este estupendo libro y pienso, sin miedo a equivocarme, que es una
guia exitosa que ayudard a conocer mds sobre los nevos, su historia, su fisiopatogenia (tan olvidada) y la conducta a seguir.
Creo no equivocarme si digo que es muy importante que esta obra sea leida por todos los dermatélogos sin tener en cuenta
la condicién en que se hallen: estudiantes, residentes y especialistas. Es ficil de leer, es ameno, estd bien escrito y, sobre
todo, destaco su excelencia académica.

Profesor Hugo Cabrera, Profesora Patricia Della Giovanna, Dra. Sandra Garcia, Dra. Graciela Sinchez, Dra. Ana
Mordoh y Dr. Martin Loriente: mil gracias por esta invitacidn a prologar esta importante obra. Nevos | Nevos, tumores nevi-
formes y sindromes névicos, sin duda, deberd estar a disposicion en la consulta de todos los dermatélogos.

Dr. Juan Guillermo Chalela Mantilla

Profesor Emérito de la Universidad Militar Nueva Granada

Profesor Asociado de la Facultad de Medicina, Universidad de Los Andes
Bogotd, Colombia






Prefacio

En 1998, junto a la Dra. Sandra Garcia, escribimos el libro Nevos, inspirados en nuestros Maestros David Grinspan y
Jorge Abulafia. Si bien la humildad primaba entre nosotros, nos vimos sorprendidos y halagados por el interés de esa obra,
ya que ripidamente se agotd su venta, al igual que las sucesivas reimpresiones.

El tiempo pasé —tiempo de meditacidn y enriquecimiento cognitivo, fundamentalmente en la percepcién, procesa-
miento y elaboracién de la informacién— y nos pareci6 que este era el momento de retomar el desafio cientifico y actuali-
zar el contenido en sus diferentes aspectos: clinicos, patolégicos, genéticos, epidemioldgicos, diagnésticos y terapéuticos.

Para esta ardua tarea, convocamos a destacados colegas con los que hemos trabajado a la par: la Dra. Patricia Della
Giovanna, en la parte clinica; la Dra. Graciela Sdnchez, en los aspectos histopatoldgicos, inmunohistoquimicos y ultraes-
tructurales; la Dra. Ana Mordoh, en la genética y biologia molecular; y el Dr. Martin Loriente, en la dermatoscopia (una
rama de la técnica diagndstica que tiene un extenso horizonte a profundizar).

No puedo dejar de mencionar el asesoramiento inicial de mi gran amigo el Prof. Dr. José G. Casas, que nos seguird
alentando desde ese infinito misterioso donde seguramente algt’m dia nos encontraremos, y cuya memoria ilustra este
libro.

En fin, en nuestra obra previa deciamos que el libro Nevos era “el 4rbol que plantamos y reverdece en esta primavera
cientifica”. Ahora podemos agregar que ese arbol dio sus frutos para que hoy podamos compartirlos con ustedes.

Hugo Néstor Cabrera
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14 Nevos ectodérmicos

a

Grafico 2.2 Nevos epiteliales. a Nevos queratinociticos o no organoides. b Nevos anexiales u organoides. (Modificado de:
Cohen Sabban EN, Larralde M, Fernandez Bussy RA. Introduccion a la Dermatologia. Buenos Aires: Ed. Journal, 2021).
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Grafico 2.3 Desarrollo embrioldgico de la cresta neural.
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Foto 5.70 Hamartoma folicular basaloide. Gruesas bandas anastomosa-
das, de células basaloides en un estroma fibroso. Empalizada periférica sin
formacion de hendidura. Pigmento melanico.

o aparecer en el curso de otras genodermatosis, como el
sindrome de Bazex-Dupré Christol (atrofodermia folicular,
hipotricosis, trastornos de la transpiracién, carcinomas ba-
socelulares). También se describen asociaciones ocasiona-
les con fibrosis quistica y enfermedad tiroidea.

Existe una forma multiple generalizada sindrémica
(Brown-Crounse),”**? que consideraremos mds adelante.

También se describieron formas lineares que siguen las
lineas de Blaschko, con localizacién en la cara y el cuello,
que comprometen piel y mucosas (paladar y conjuntival).***

La histopatologia muestra l6bulos y cordones epiteliales
basaloides adyacentes a cada foliculo piloso afectado. Los
cordones de 2 a 3 hileras celulares de espesor emergen ra-
dialmente del eje folicular y dan una imagen en candelabro
invertido y estin embebidos en un estroma fibroso densa-
mente celular. Puede haber pequenios quistes cérneos de
tipo infundibular dentro de las lobulaciones (Foto 5.71).**

Puede observarse también una empalizada periférica
que remeda un carcinoma basocelular, a veces, tan cons-
picua que dificulta el diagndstico. Sin embargo, en el ha-
martoma, no se observa la tipica hendidura que separa la
lobulacién epitelial del estroma adyacente en el basocelular.
Los estudios inmunohistoquimicos revelan un bajo porcen-
taje de células que expresan Bcl-2, a diferencia de lo que
ocurre en el carcinoma basocelular.*?®

Desde el punto de vista clinico se debe diferenciar del
sindrome del carcinoma basocelular nevoide, de los angio-
fibromas, de nevos epidérmicos, del sindrome ROMBO
(atrofodermia vermiculada, quistes de milio, carcinoma ba-
socelular), esclerosis tuberosa, etc.

Como tratamiento se propone la terapia fotodindmica o
la cirugia. Los retinoides mejoran la alopecia.*?”

Foto 5.71 Hamartoma folicular basaloide.

Nevo panfolicular congénito

Esta rara entidad fue descrita por Finn y cols.*” en 2005
y a la fecha muy pocos casos han sido publicados. Hasta el
momento se han descrito cinco casos, dos localizados en



198 Nevos crestoneurales

En el estudio celular pueden observarse:

= Melanocitos grandes, ovales, con niicleos pleomérficos,
nucléolo prominente y amplio citoplasma eosionéfilo
con depdsitos irregulares de melanina.

= Melanocitos pequefios simil linfocitos, con nticleo pe-
quefio hipercromético y escaso citoplasma que carecen
de melanina.

= Melanocitos de aspecto spitzoide fusiformes o epitelioi-
des con amplio citoplasma eosinéfilo, nicleo vesiculoso

y nucléolo evidente.

= Células balonizadas.”?

En los méirgenes de la lesién se visualizan células inter-
medias, y maduracién hacia la profundidad del nédulo. Las
mitosis son raras y por definicién no exceden el niimero de
1 por mm?, aunque se han descrito casos mitdticamente
muy activos.”

La epidermis suprayacente no estd afectada, o bien, a
veces se ven algunos melanocitos en nidos o diseminacién
pagetoide.’*

Su principal diagndstico diferencial histoldgico es el me-
lanoma neonatal, el cual presenta marcado pleomorfismo
celular, alto indice mitdtico, presencia de mitosis atipicas
y necrosis.

La marcacién con HMB-45 muestra ser homogénea, a
diferencia de lo que sucede en los melanomas, donde es he-
terogénea.”

Se ha demostrado que un producto intermedio en la de-
metilacién del ADN, 1a5 hidroximetil citocina (5-hmC),
estd disminuida en las células de muchos cinceres, lo que
indica menor sobtevida del paciente; esto no es asi en las
células de los nédulos proliferativos.”

Es necesario diferenciar estos nédulos de los siguientes
procesos:

= Sobrecrecimientos neuroides: en ciertos NMCG pueden
aparecer brotes nodulares, pero con ndédulos blandos, de
crecimiento lento, y que corresponden a una neurotiza-
cién del nevo (recordamos que se define un neuronevo
como aquel que se halla constituido exclusivamente por
células névicas tipo C) (Foto 13.24).
Hay otros nevos melanociticos que son polinodulares de
entrada, y cuyos nédulos estdn constituidos por nevoci-
tos comunes. Son nédulos consistentes, a diferencia de
los anteriores (Foto 13.25).
También se debe tener en cuenta al hamartoma neu-
rocristico cutdneo, que suele ser congénito y de tinte
azulado, ya descrito dentro de los nevos azules com-
binados, y que representa una displasia neurocristica
localizada en la dermis, con componentes fibrogénicos,
nerviosos y melanociticos. Si bien como entidad solita-
ria el hamartoma neurocristico se asienta en la cabeza
o el cuello, algunos casos pueden aparecer en los nevos
en vestimenta,”’10°

Foto 13.22 NMCG. Nédulos proliferativos.

Foto 13.23 NMCG. Melanocitos de aspecto epiteloide con
discreta irregularidad nuclear.

El nédulo proliferativo se ubica en la parte superior y Nevo dividido palpebral
media de la dermis en el contexto del nevo congénito, y El nevo dividido palpebral, descrito por primera vez por
en ocasiones adopta una silueta similar al nevo penetrante Fuchs'™ en 1919, es un nevo melanocitico congénito que se
profundo, ya considerado. localiza llamativamente en partes adyacentes de los pdrpados
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Se ubica en forma unilateral en miembros inferiores
(gluteos principalmente), rara vez en tronco y antebrazos.
Excepcional en otros sitios.?* 5

Muchas veces comienza con multiples lesiones maculosas
tipo nevos flammeus, que lentamente crecen y se van cubrien-
do de queratosis, hasta constituir una gran placa, sobreeleva-
da, rojoazulada, hiperqueratésica, con disposicién en banda,
unilateral. Puede llegar a formar una tumoracién verrugosa.
Se ulcera e impetiginiza con facilidad (Fotos 22.75 y 22.76).

Foto 22.75 Angioqueratoma circunscirpto neviforme.

Foto 22.76 Angioqueratoma circunscripto nerviforme.

Se han sefialado diversas asociaciones que, posiblemen-
te, sean simples coincidencias: nevos flammeus, varices de
lengua, angioqueratomas escrotales y de lengua, hemangio-
mas del sistema nervioso, sindrome de Cobb, sindrome de
Klippel-Trenaunay y también con otros angioqueratomas,
como los de Fordyce y de lengua.

No tiene repercusién o enfermedad sistémica, aunque se
relata un caso con epilepsia.”*

En cuanto a su fisiopatologia, si bien es desconocida,
también se atribuye a posible hipertensién venosa.

La histopatologia es similar a la de los otros angioquera-
tomas ya descritos.

Algunos autores lo identifican con el hemangioma ve-
rrugoso visto en este capitulo (representaria a un angioque-
ratoma profundizado).?****

Angioqueratoma papular solitario

Relativamente frecuente, descrito por Imperial y
Helwig®® en 1967.

Se ve, sobre todo, en las extremidades inferiores, a veces
en el tronco o en los miembros superiores. En el 80% de
los casos es solitario, pero hay casos donde hay mas de una
lesién.

Aparece en la segunda o tercera década de la vida. Se
atribuye a traumatismos crénicos.

Son papulas o tumores violiceos, de diferentes tamafios
(1 a5 cm), 0 placas, asintomdticos, que comienzan como
papulas blandas brillantes, no queratdsicas, que crecen, ad-
quieren una tonalidad negruzca, se cubren de queratosis y
toman el aspecto de verrugas (Foto 22.77).%

Se ha visto asociado a nevo azul.?®?

La histopatologia es la de los angioqueratomas.

Angioqueratoma de la lengua

Las localizaciones en boca de los AQ sistémicos es un
hecho comin, pero el AQ solitario de lengua es una entidad
diferente, poco frecuente. Fue descrito en 1997 por Leung
y Jordan. Se las llama también manchas caviar por el pare-
cido de las lesiones a esta hueva del pez esturién.?**2%

Foto 22.77 Angioqueratoma papular.



Dentro de los hamartomas musculares podemos dife-
renciar los siguientes (Cuadro 29.1).

Cuadro 29.1 Hamartomas musculares

= Hamartoma muscular liso
= Hamartoma muscular estriado

Hamartoma muscular liso

Es una malformacién desarrollada a partir del musculo
erector del pelo, descrita por Stokes' en 1923,

Es poco frecuente: se estima 1 en cada 2700 nacimien-
tos. Predomina en varones (60%). Se relataron raros casos
familiares.

Es habitualmente congénito, aunque puede manifestarse
poco después del nacimiento, y de manera excepcional en la
pubertad o adultez; en estos casos, se confunde clinicamen-
te con el nevo de Becker.??

Se debe a mutaciones poscigotas del gen ACTB.*

Asienta con preferencia en la regién lumbar, los gliteos y
los muslos, aunque se lo ha visto en los mas diversos sitios:
brazo, cuero cabelludo, abdomen. Hay formas extensivas:
Prigent® comunica una forma hemicorporal, y también
existe una forma difusa, que remeda la imagen de bebé
Michelin que se describié en el nevo lipomatoso, con re-
pliegues cutdneos multiples e hipertricosis. Estos son casos
excepcionales (Fotos 29.1-29.4).

Por lo tanto, resumimos su morfologia en tres tipos

(v. Cuadro 29.2).°

Cuadro 29.2 Hamartoma muscular liso: formas clinicas

= En placa

= Papular

= Forma generalizada difusa
= Forma atréfica linear

= Lesién en placa: indurada, pigmentada, de bordes netos,
de varios centimetros, cubierta de pelos (85%).
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Hamartomas musculares

Foto 29.1 Hamartoma de musculo liso.

Foto 29.2 Hamartoma de musculo liso.

= Papulas foliculares o lenticulares, eritematosas, agrupa-
das con aspecto de carne de gallina, pilosas o alopécicas.

» Forma generalizada tipo bebé Michelin.

» Atréfica linear: hay una publicacién de esta forma ex-
cepcional



