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INTRODUCCIÓN

Los nevos epidérmicos aparecen  clín icamente 
como placas hiperqueratósicas verrugosas lineales. La
mayoría están presentes al nacer, aunque pueden apa-
recer hasta en la tercera década de la vida. El patrón
histológico de los nevos epidérmicos es muy variable,
dependiendo del componente epitelial predomi-
nante1. Happle propuso que los nevos epidérmicos son
mosaicismos cutáneos, y estudios posteriores han
demostrado esta  hipótesis2, 3. Aquéllos con patrón his-
tológico de hiperqueratosis epidermolítica pueden tra-
ducirse en la descendencia en una eritrodermia ictio-
siforme congénita ampollosa (EICA) 2-4. 

DESCRIPCIÓN DEL CASO

Niña de 6 años de edad, sin antecedentes persona-
les ni familiares de interés, que consultó por la presen-
cia de unas placas de superficie rugosa y áspera
distribuidas en bandas por todo su hemicuerpo
izquierdo desde el nacimiento. A la exploración encon-
tramos placas verrugosas hiperqueratósicas de color
amarillen to, distribuidas siguiendo las líneas de
Blaschko, afectando las extremidades superior e inferior
izquierdas, así como la hemicara izquierda, y especial-
mente el hemitronco izquierdo, con un límite claro en

la línea media (fig. 1). El resto de la exploración física
fue normal. Realizamos una biopsia del abdomen, que
demostró una hiperqueratosis compacta, así como una
degeneración vacuolar y granular de los estratos espi-
noso y granuloso de la epidermis, es decir, un patrón
histológico de hiperqueratosis epidermolítica (fig. 2).
La analítica básica, incluyendo hemograma y bioquí-
mica, no mostró alteraciones.
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Resumen.—Presentamos el caso de una niña de 6 años de
edad con lesiones hiperqueratósicas distribuidas siguiendo
las líneas de Blaschko en todo el hemicuerpo izquierdo. La
biopsia cutánea demostró un patrón de hiperqueratosis
epidermolítica. Se trató con acitretino a dosis de 0,5 mg/
kg/d con buena respuesta. Recordamos la importancia de
este mosaicismo por la posibilidad de tener hijos afectados
de eritrodermia ictiosiforme congénita ampollosa en la
descendencia.
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MOSAIC FORM OF EPIDERMOLYTIC 

HYPERKERATOSIS

Abstract.—We report  the case of a 6-year-old girl with hy-
perkeratotic plaques following Blaschko´s lines on the left
part of her body. The cutaneous biopsy showed epidermoly-
tic hyperkeratosis. Oral acitretin 0.5 mg/kg/d was started
with good response. The fact that this mosaicism could be
traduced in bullous congenital ichthyosiform erythroderma
in the descendants is noticed.
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Fig. 1.—Placas hiperqueratósicas amarillentas siguiendo las líneas
de Blaschko en hemicuerpo izquierdo.
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Iniciamos tratamiento con acitretino a dosis de 0,5
mg/ kg/ día, con buena tolerancia clínica y analítica,
y una crema de urea al 10%. Al mes de iniciado el tra-
tamiento se produjo una mejoría moderada, con una
marcada disminución del componente hiperquera-
tósico ( figs. 3A y B) . Se mantuvo este tratamiento 
6 meses, con posteriores reintroducciones intermi-
tentes del mismo.

DISCUSIÓN

El término hiperqueratosis epidermolítica define un
determinado patrón  h istológico (h iperqueratosis
compacta con degeneración granular y vacuolar de las
capas espinosa y granulosa de la epidermis)  que puede
aparecer en cuadros clínicos muy distintos: EICA, que-
ratodermia palmoplantar, nevo epidérmico, acan-
toma epidermolítico e incluso como hallazgo inci-

dental en la piel normal al biopsiar una gran variedad
de procesos tumorales o inflamatorios5-7. 

En cambio muchos autores emplean el término de
hiperqueratosis epidermolítica como sinónimo de un
trastorno autosómico dominante de la queratiniza-
ción, que suele manifestarse como una EICA8. Estu-
dios genéticos han demostrado que el defecto res-
ponsable de la hiperqueratosis epidermolítica se lo-
caliza en las queratinas 1 y 10, propias de los que-
ratinocitos del estrato espinoso de la epidermis2. 
La existencia de una mutación (se han descrito varias)
en los genes responsables de la expresión de estas que-
ratinas da lugar a distintos cuadros clínicos. Si la muta-
ción afecta a la línea germinal se transmite de modo
autosómico dominante a la descendencia y produce
la EICA. En cambio, si la mutación es postzigótica afec-
tará sólo a un grupo celular, mayor cuanto más pre-
coz sea la mutación en la embriogénesis, dando así
lugar a un mosaicismo3, 4. Los mosaicos son organis-
mos compuestos por dos o más poblaciones celulares
distintas, hijas de un zigoto genéticamente homogé-
neo3. Existen dos tipos de mosaicismos: el funcional,
que es fisiológico en las mujeres y se debe a la inacti-
vación de uno de los dos cromosomas X que sufren
al azar todas sus células, y el mosaicismo genómico
debido a mutaciones autosómicas postzigóticas, que
aparecen durante el desarrollo embriológico, de
forma que pueden afectar a un número mayor o
menor de células, pero no a todo el cuerpo. Las muta-
ciones expresadas en forma de mosaico no tienen por
qué heredarse, sí lo harán si la mutación afecta a célu-
las de la línea germinal9. Es un hecho bien reflejado
en la literatura, que hay familias en las que un pro-
gen itor padece un  nevo epidérmico lineal con  
hiperqueratosis epidermolítica y aparece una EICA en
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Fig. 2.—Hiperqueratosis epidermolítica.
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Fig. 3.—Marcada disminución del componente
hiperqueratósico tras 1 mes de tratamiento.
A: antes y B: después del tratamiento.
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la descendencia2, 4. Paller et al estudiaron a tres pa-
cientes con nevos epidérmicos con hiperqueratosis
epidermolítica que tenían hijos afectados de hiper-
queratosis epidermolítica generalizada (EIAC). Ana-
lizaron los genes de las queratinas 1 y 10 en los que-
ratinocitos y fibroblastos del nevo y de la piel normal,
y también en la sangre, tanto en los padres como en
los hijos (en éstos lo mismo, salvo piel normal) . Estos
autores demuestran una mutación del gen de la que-
ratina 10 en los queratinocitos del nevo en los padres,
pero no en el resto de poblaciones celulares estudia-
das. En cambio encuentran dicha mutación de la que-
ratina 10 en queratinocitos, fibroblastos y sangre de
los hijos afectos de EIAC. Es decir, demuestran expe-
rimentalmente que un mosaico se ha transmitido a la
descendencia como un individuo genéticamente
homogéneo para dicha mutación. Este hecho hace
muy importante biopsiar siempre los nevos epidér-
micos lineales, y por otro lado hace imprescindible el
consejo genético en caso de confirmarse que el patrón
patológico es de hiperqueratosis epidermolítica (HE)4.
En este sentido no es fácil darles a estos pacientes un
porcentaje de probabilidad de afectación de la des-
cendencia. Cuando un progenitor padece una EICA
el riesgo de aparición de ésta en la descendencia será
del 50%, pero si lo que padece es una forma en mosaico,
como nuestra paciente, el riesgo para la descendencia
depende del porcentaje de células gonadales afectadas,
de forma que será del 50% si todas lo están, o en el
extremo opuesto, del 0% si las células germinales no
están afectadas, y todo el espectro de opciones inter-
medias. En la práctica si una pareja en estas circunstan-
cias se decide a tener un hijo, lo mejor es identificar la
mutación específica de la lesión en el progenitor antes
de la concepción. Posteriormente se podrá hacer un
diagnóstico prenatal estudiando el ADN de células feta-
les obtenidas por biopsia coriónica o amniocentesis4.

Por otro lado, los nevos epidérmicos pueden asociarse
con otras anomalías sistémicas; en este caso hablamos
de síndrome del nevo epidérmico1,  10. No existe un solo
síndrome del nevo epidérmico, sino varios, incluyendo
el síndrome Proteus, el CHILD, el Solomon y otros
peor definidos en los que el nevo epidérmico asocia
defectos oculares, neurológicos o esqueléticos, prin-
cipalmente. En un estudio de 131 pacientes no selec-

cionados con nevos epidérmicos se encontró un 33%
con una o más anomalías asociadas1. La historia clínica
y la exploración física orientarán los estudios necesa-
rios para descartar estas asociaciones. Hay controver-
sia sobre si los nevos epidérmicos con HE pueden tener
las mismas asociaciones sistémicas que el resto o no9, 11.
Sin embargo, las formas lineales de HE, como la de
nuestra paciente, deberían ser separadas de los nevos
epidérmicos en atención a los casos publicados de
transmisión a la descendencia de una EIAC, siendo
consideradas como mosaicismos de esta enfermedad
más que como auténticos nevos epidérmicos.
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