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RESUMEN

La hiperplasia pseudoepiteliomatosa es una rara patologia benigna caracterizada por una
hiperplasia epidérmica intensa que simula un carcinoma secundario a un dano infligido. Se han
descrito pocos casos y todos asociados a la realizacion de tatuajes. Los tratamientos mas utilizados
consisten en la aplicacion de corticoides topicos, escision quirdrgica, curetaje con laser CO, y
5-fluorouracilo toépico, cuya eleccion va a depender de la extension del area afectada y de la
tolerancia al tratamiento. Se presenta el caso de una paciente de 66 anos con antecedentes
proctologicos (estrefimiento cronico sin tratamiento) y obstétricos (episiotomia), que acudio
a consulta por proctalgia intensa relacionada con una fisura anal cronica sin causa secundaria
asociada y sin mejoria con el tratamiento médico topico con calcioantagonistas y fibra. Dado el
antecedente obstétrico, se decidio tratar inicialmente con infiltracion de toxina botulinica sobre
ambos bordes de la fisura, tras la cual empeord. Tomando ello en consideracion, asi como la
exploracion fisica de la fisura anal —con ulceracion mas profunda y bordes con intensa fibrosis—, se
realizo una biopsia con resultado de hiperplasia pseudoepiteliomatosa sin atipias ni carcinomas. El
algoritmo que se utiliz6 para valorar la causalidad fue el del Sistema Espaiol de Farmacovigilancia.
El uso de la toxina botulinica para el tratamiento de la fisura anal cada vez esta mas extendido;
no obstante, no existe bibliografia disponible con los efectos secundarios a largo plazo, por lo que
se debe realizar un seguimiento de los pacientes para detectar efectos secundarios no deseados.
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Pseudoepitheliomatous hyperplasia due to botulinum toxin
treatment for anal fissure: a case report

ABSTRACT

Pseudoepitheliomatous hyperplasia is a rare benign condition characterized by pronounced
epidermal hyperplasia that mimics carcinoma secondary to inflicted damage. Few cases have
been described, all associated with tattooing. The most commonly used treatments consist of
the application of topical corticosteroids, surgical excision, CO, laser curettage and topical
5-fluorouracil, the choice of which will depend on the extent of the affected area and the patient’s
tolerance to treatment. We present the case of a 66-year-old female patient with a proctologic
history (untreated chronic constipation) and an obstetric history (episiotomy), who sought medical
attention for severe proctalgia related to a chronic anal fissure without an associated secondary
cause and without improvement following topical medical treatment with calcium channel
blockers and fiber. Considering the obstetric history, the initial treatment chosen was infiltration
with botulinum toxin on both edges of the anal fissure, after which the condition worsened.
Taking this into account, along with the physical examination of the anal fissure—with deeper
ulceration and markedly fibrotic edges—a biopsy was performed, revealing pseudoepitheliomatous
hyperplasia without atypia or carcinoma. The algorithm used to assess causality was that of the
Spanish Pharmacovigilance System. The use of botulinum toxin for the treatment of anal fissure
is increasingly widespread; however, there is no available literature on its long-term side effects.
Therefore, patients should be followed up to identify unwanted side effects.
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INTRODUCCION

La hiperplasia pseudoepiteliomatosa consiste en una rara
patologia benigna secundaria a un dafo infligido, descrita en
pocos casos Yy todos ellos asociados a la realizacion de tatuajes.
Se presenta el caso de una paciente que desarrolld esta
afeccion tras la infiltracion de toxina botulinica. Asimismo, se
reviso la bibliografia disponible.

CASO CLINICO

Paciente mujer de 66 anos con antecedentes personales
de asma bronquial, hipotiroidismo, hipertension arterial
y estrefiimiento cronico tipo Il segin escala de Bristol ©;
respecto a sus antecedentes obstétricos, tuvo dos partos, uno
de ellos instrumentalizado con forceps y episiotomia. Acudi6 a
consulta proctoldgica en julio de 2021 por proctalgia y escozor
de dos meses de evolucion.

Al examen fisico se evidencio una fisura anal en las nueve horas
genupectoral (gp) con hipertonia del esfinter anal interno
(EAI), por lo que se paut6é tratamiento topico dirigido con
férmula magistral de diltiazem al 2 %. Se revis6 a la paciente
en consulta a las tres semanas de no obtener mejoria, y se
le planted una cirugia de fisura anal, esfinterotomia lateral
interna (ELI) o infiltracion de toxina botulinica. Tras descartar
alguna causa secundaria para el desarrollo de la fisura anal
con analitica preoperatoria estrictamente normal, dado el
antecedente obstétrico y eleccion de la paciente, se decidio
la infiltracion de toxina botulinica. A las seis semanas del
diagnostico, y bajo anestesia local, se realizd la infiltracion
directa sobre el EAl de 40 Ul de toxina botulinica sobre ambos
margenes de fisura, 20 Ul en cada borde. La evolucion de
la paciente resultd satisfactoria pero lenta, perdiendo el
seguimiento a los dos meses, por lo que no se confirmé la
cicatrizacién completa de la fisura.

A los tres meses de la infiltracion consulté nuevamente por
persistencia de la proctalgia y el escozor, refiriendo que nunca
llegd a encontrarse bien del todo, con puntuacion del dolor
cronico de siete segln escala visual analogica (EVA) @. Se
evidencié a la exploracion la persistencia de una fisura cronica
anal en las nueve horas gp, pero en este caso se asociaban
otros cambios, como fibrosis y desarrollo de hemorroide
centinela indurada y dolorosa al tacto, sin hipertonia al tacto
rectal. Se pauté nuevamente tratamiento tépico con una
pomada cicatrizante con caléndula y suplementos de fibra
para el estrefimiento; se le solicitd analitica completa, la
cual no presentd alteraciones relevantes. Al mes se volvio a
revisar en consulta y no se encontré mejoria, persistiendo
la ulceracion en las nueve horas gp con bordes fibréticos y
muy dolorosa al tacto, sin hipertonia del esfinter asociada
y con una hemorroide centinela indurada (Figura 1). Ante
estos hallazgos, se decidio realizar una biopsia de la fisura
y extirpacion de la hemorroide centinela descrita, la cual se
envio para estudio anatomopatologico y micologico.
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Figura 1. Aspecto macroscopico de la hiperplasia pseudoepiteliomatosa

El estudio histopatologico reveld que correspondia a un
fragmento cutaneo tapizado por epidermis con hiperqueratosis
ortoqueratosica, donde se observaban algunos elementos
polimorfonucleares. La epidermis mostraba marcada acantosis y
elongacion de las crestas interpapilares, preservando un correcto
gradiente madurativo y sin atipia celular. La membrana basal se
encontraba integra y la dermis presentaba focos de inflamacion
cronica leve y cambios de fibrosis e hiperplasia de vasos de paredes
finas y congestivos. Se diagnostico lo siguiente en la piel perianal:
hiperplasia pseudoepiteliomatosa como patron histologico
reactivo a dafio externo, sin atipias ni carcinomas subyacentes,
con cultivo para hongos, bacterias y micobacterias negativo.

Ante estos hallazgos se indicé un corticoide topico de alta
potencia por su mayor efecto a nivel local, pero no existio
mejoria al persistir la ulceracion mas profunda con fibrosis
en el borde y un area alrededor de lesiones eritematosas
e hiperqueratosis, como se aprecia en la imagen, por lo
que finalmente se intervino quirlrgicamente realizandose
una ELI adaptada percutanea, ya que la paciente empeoro
progresivamente al desarrollar hipertonia con proctalgia
intensa (EVA 10). El posoperatorio inmediato fue favorable,
con control de la proctalgia y cicatrizacion parcial de la fisura
a los seis meses, sin incontinencia fecal asociada (escala de
Wexner: 0) y proctalgia leve (EVA 2). La paciente fue dada de
alta a los 193 dias tras la intervencion quirdrgica.

DISCUSION

La fisura anal consiste en una ulceracion en la zona distal del
canal anal, que clinicamente se caracteriza por proctalgia
intensa durante o tras la defecacion y rectorragias ®). Se
considera crénica cuando los sintomas persisten mas de seis
semanas, que en la mayoria de los casos implica que ha habido
una baja respuesta médica al tratamiento conservador ¢4,

El abordaje mas efectivo es el quirirgico, siendo la técnica
mas utilizada la ELI abierta o cerrada. Sin embargo, estudios
recientes reportan que su morbilidad ha sido bastante
significativa, presentando tasas de incontinencia de entre un
9%y 30 % ©. Por ello, se han desarrollado otras opciones de
tratamiento médico como la infiltracion de plasma autélogo
rico en plaquetas y de toxina botulinica ©.
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El tratamiento con infiltracion de toxina botulinica tiene un uso
extendido en la Ultima década y presenta mucha variabilidad
en la bibliografia disponible con respecto a las tasas de éxito de
cicatrizacion de la fisura, que oscilan entre el 50 % y el 100 % “». Asi
mismo, existen pocos estudios que contemplen el seguimiento de
las recidivas y complicaciones a largo plazo de este tratamiento,
habiéndose descrito tasas de recidivas de hasta el 41,5 % ©. En
cuanto a los efectos secundarios, solo se han descrito precoces,
como la incontinencia anal transitoria (sobre todo a gases), dolor,
infeccion y sangrado en la zona de infiltracion ©7).

La hiperplasia pseudoepiteliomatosa consiste en una rara
complicacion asociada a la realizacion de tatuajes, que consiste
en una hiperplasia de la epidermis irregular y sin atipia y poca
actividad mitotica, acompaiada de un infiltrado inflamatorio
de la dermis, representando un patron histologico reactivo
a un dafo infligido ®. Existe poca bibliografia disponible,
ya que solo se han publicado casos aislados asociados a la
realizacion de tatuajes @, y la mayoria se produjeron en los
tres primeros meses de su realizacion ®. Su importancia radica
en diferenciarla de neoplasias como el carcinoma escamoso o
verrucoso, queratoacantoma o las verrugas virales ©®-'2),

Aunque no existe un tratamiento 6ptimo establecido, los mas
empleados consisten en la aplicacion de corticoides topicos
de alta potencia, escisién quirurgica, curetaje con laser CO,
y 5-fluorouracilo topico, cuya eleccion va a depender de la
extension del area afectada y de la tolerancia al tratamiento
del paciente (317,

En conclusion, el uso de la toxina botulinica para el tratamiento
de la fisura anal cada vez esta mas extendido. No obstante, no
existe bibliografia disponible que incluya efectos secundarios
a largo plazo vy, en las series publicadas, hay una gran
variabilidad de resultados en cuanto a curacion de la fisura.
La hiperplasia pseudoepiteliomatosa es una rara complicacion
descrita en la realizacion de tatuajes por un dafo infligido que,
en este caso, surgié como una complicacion de la infiltracion
de la toxina botulinica. Por tanto, es importante establecer un
seguimiento de los pacientes a largo plazo en el tratamiento
de la fisura anal con toxina botulinica para detectar efectos
secundarios no deseados, ya que pueden resultar dificiles de
tratar y con secuelas importantes.
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