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REVISION

El signo de Leser-Trélat

¢, uUn predictor de neoplasias util en clinica?

The Leser-Trélat sign

A useful predictor of neoplasms in clinic?

ALIRIO FERNANDO MANTILLA, Luis ALFonso Diaz-MARTINEZ,
ZULLY JOHANNA BALLESTEROS, MARIO JAHIR CHAVEZ, LAURA LizETH MEZA,
JESUS SOLIER INSUASTY * BucARAMANGA (CoLOMBIA)

Resumen

Propésito: el signo de Leser-Trélat conjuga la presencia simultdnea de queratosis seborreica erup-
tiva con una neoplasia maligna, pero existen publicaciones de pacientes con queratosis con o sin la
neoplasia. Se buscé establecer si hay evidencia sobre esta asociacién para considerar la potencialidad
de la aparicion de tales lesiones dermatolégicas como un hallazgo precoz de neoplasias malignas.

Fuente de datos: revision sistemdtica de la literatura ubicada en Medline, Cochrane, Lilacs,
Scholar Gloogle e Imbiomed.

Seleccion de estudios: se evaluaron todos los articulos afines a queratosis seborreica eruptiva y
céncer, sin limite en edad, sexo, tipo de articulo o idioma.

Extraccion de datos: se leyeron de 668 resimenes y se revisaron 120 articulos completos, 66
utilizados en este informe.

Resultados: la evidencia que apoya la asociacin entre queratosis seborreica stibita y cdncer es
pobre: s6lo existen cuatro estudios de casos y controles cuyos resultados no apoyan esta asociacion.

Conclusiones: la gran mayoria de las publicaciones son producto del hallazgo al azar de las dos
entidades y no producto de la bisqueda sistematica de una de ellas cuando aparece la otra, lo que
refleja una especie de sesgo de seleccion a la hora de publicar dichos casos. (Acta Med Colomb
2014; 39: 272-278)

Palabras clave: signo de Leser-Trélat, queratosis seborreica, neoplasia gastrointestinal, cdncer,
diagndstico.

Abstract

Purpose: the sign of Leser-Trélat conjugates the simultaneous presence of eruptive seborrheic
keratoses with a malignancy, but there are reports of patients with keratosis with or without neoplasia.
The establishment of whether there is evidence for this association to consider the potential for the
occurrence of such skin lesions as an early finding of malignant neoplasms was sought.

Data Sources: a systematic review of the literature located on Medline, Cochrane, Lilacs, Schoolar
Google and Imbiomed.

Study Selection: all articles related to eruptive seborrheic keratosis and cancer, with no limit on
age, sex, type of article or language were evaluated.

Data Extraction: 668 abstracts were read and 120 full articles were reviewed, 66 used in this
report.

Results: the evidence supporting the association between sudden seborrheic keratosis and cancer
is poor: there are only four case-control studies whose results do not support this association.

Conclusions: the vast majority of publications are the product of chance finding of the two entities
and not the result of a systematic search of one of them when the other appears, reflecting a kind of
selection bias in publishing such cases. (Acta Med Colomb 2014; 39: 272-278)

Keywords: sign of Leser-Trélat, seborrheic keratosis, gastrointestinal neoplasm, cancer diagnosis.
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REVISION e Signo de Leser-Trélat

Introduccion

La aparicion stbita o eruptiva de lesiones de queratosis
seborreica, o el rdpido aumento en nimero y tamafio de estas,
se ha postulado como una dermatosis paraneoplésica, en la
medida que se considera desencadenada por la presencia
de una neoplasia interna (1). De esta manera aparece el
Ilamado signo de Leser-Trélat, el cual debe su nombre al
alemdn Edmund Leser (1828-1916) y al francés Ulysse
Trélat (1828-1890), dos cirujanos europeos quienes de
forma independiente describieron el cuadro dermatolégico
en 1890, manifestaciones que fueron ligadas a la presencia
de cancer por Hollander en 1900 (2).

La definicién del signo de Leser-Trélat implica la pre-
sencia simultdnea de queratosis seborreica eruptiva y una
neoplasia. En la literatura médica hay mds de 100 articulos
de reporte de caso con pacientes que presentan los dos ele-
mentos del signo: el cutdneo y el oncoldgico, pero también
hay casos publicados en los que se describen las lesiones de
queratosis seborreica eruptiva junto con otras condiciones
no neopldsicas, inclusive en pacientes sin otro hallazgo, lo
cual ha sido llamado pseudosigno de Leser Trélat (3).

Desde este punto de vista, es importante entonces evaluar
la evidencia disponible sobre la asociacion entre queratosis
seborreica eruptiva y cdncer, por lo que se exploro sistema-
ticamente la literatura médica relativa a las caracteristicas
clinicas del signo, su fisiopatologia y la evidencia existente
disponible respecto a su asociacién con cdncer, con miras a
determinar si existe asociacion entre queratosis seborreica
eruptiva y cancer, sobre todo para considerar la potenciali-
dad de la aparicién de tales lesiones dermatolégicas como
un hallazgo precoz de la presencia de neoplasias malignas.

Obtencion de datos

En junio de 2013 se adelant6 una revisién sistemdtica de
todos los articulos disponibles en Medline, Cochrane, Lilacs,
Gloogle Académico e Imbiomed, sin ninguna limitacién (ej:
idioma, tipo de articulo o fecha de publicacién), y que in-
cluyeran en las palabras clave, titulo o resumen los términos
“Sindrome de Leser-Trélat”, “Queratosis seborreica”, tanto
como texto libre o como palabra MeSH (ej: “Keratosis,
Seborrheic”) o sus equivalentes al idioma correspondiente a
lugar de busqueda. Igualmente se procedid con las palabras
MeSH, DeCS o libres relacionadas con céncer, malignidad
o neoplasia, Todos los articulos hallados por medio de
las palabras relacionadas con cualquiera de las lesiones
dermatolégica se combinaron con la expresion booleana
“OR” o equivalente; de la misma manera se procedi6 con
las relativas a cancer o malignidad.

Para detectar los articulos que informan sobre el sindrome
de Leser-Trélat o la queratosis seborreica eruptiva, relacio-
nados o no con neoplasias, se mird cudles de los articulos
relativos a las lesiones dermatoldgicas estaban en la otra
lista de articulos derivados de las expresiones relativas a
céncer y cudles no. As{, por ejemplo, en Medline aparecian
149 articulos ligados la oracién libre “Leser-Trélat” y 570
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a la palabra MeSH “Keratosis, Seborrheic”, para un total
de 665 articulos potenciales por esa ruta, 470 de los cuales
estaban relacionados igualmente con las palabras relativas
al cdncer. A los titulos y restimenes leidos inicialmente
de Medline sdlo se le agregaron tres articulos hallados en
Lilacs, sin que se identificaran articulos adicionales desde
Cochrane, Google Académico o Imbiomed.

A partir de la lectura del titulo y el resumen de los 668
articulos se descartaron 548 articulos en la medida que
corresponden, principalmente, a descripciones o revisiones
sobre la queratosis seborreica crénica (no eruptiva, como
corresponde al concepto de sindrome de Leser-Trélat) o
relativas a las dificultades que existen para hacer el diagnds-
tico diferencial entre lesiones dermatoldgicas no malignas
de las lesiones malignas incipientes o con cuadros clinicos
no usuales. Finalmente, revisaron in extenso 120 articulos:
cuatro estudios analiticos, 88 series de casos o informes de
caso y 28 articulos de otro tipo (por ejemplo, revisiones o
editoriales).

Para este informe se utilizaron 66 de estos 120 articulos
(Figura 1); los restantes correspondian a casos clinicos que
no aportaban elementos adicionales de soporte al anélisis
que se refleja a continuacién y que estaban aglutinados en
el trabajo de Husain y sus colegas (3).

Resultados

La gran mayoria de los articulos hallados corresponden al
informe de uno o pocos pacientes con queratosis seborreica
eruptiva y alguna neoplasia, generalmente gastrointestinal
y pancreatobiliar (3-26), aunque hay casos de la lesion cu-
tdnea asociada a linfoma de células T, linfoma no Hodgkin,
leucemia mieloide o linfoide cronica, melanoma; cancer
en pulmén, udtero, mama, ovario, prdstata, rifién, vejiga,
nasofaringe, médula espinal, tiroides y hueso (3, 27-46).
Aunque menos, también hay publicaciones de pacientes
con la lesién dermatoldgica y condiciones como hiperin-
sulinismo, eritrodermia, trasplante cardiaco, tratamiento
con citarabina o adalimmumab, VIH, adenoma de células

MedLine Lilacs
665 articulos 3 articulos
Potenciales
7| 668 articulos
|
A7 Ay
Descartados Revisados
548 articulos 120
455 keratosis seborreica Descartados Incluidos
crénica 54 articulos 66 articulos
81 diagndstico diferencial 4{
cdncer piel [ — 1
12 incluidos en (3) 54 incluidos en (3)

Figura 1. Secuencia de captacion y seleccion de los articulos.
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de Leydig, adenoma hipofisiario, acromegalia o embarazo
(47-52) e, incluso, pacientes sanos (53). Por otro lado, la
evidencia que apoya la asociacién entre queratosis sebo-
rreica eruptiva y cdncer es escasa, con solo cuatro estudios
analiticos que la evaldan (54-57).

Caracteristicas clinicas y fisiopatolégicas
del signo de Leser-Trélat

La queratosis seborreica corresponde a lesiones cutdneas,
con patrén aislado o diseminado, que comprometen usual-
mente la cara, el tronco y las extremidades superiores. Se
manifiesta inicialmente como pédpulas pequefias de 1-3 mm
de didmetro para luego pasar a ser placas bien circunscritas
e hiperpigmentadas de 1-6 cm de didmetro, con superficie
verrugosa de aspecto grasiento y presencia de quistes cor-
neos a la dermatoscopia (Figura 2). Generalmente aparecen
luego de los 50 afos y siguen presentes durante toda la
vida, aumentando su diseminacién a medida que avanza la
edad. Evolucionan a lo largo de meses o afios dado que son
tumores epidérmicos que representan proliferacion benigna
de queratinocitos inmaduros (1).

Figura 2. Queratosis seborreica. Panel superior: placa de 6 mm de didmetro, hiperpigmen-
tada, bien circunscrita, con aspecto grasiento y superficie verrugosa (40x). Panel inferior:
en el dermatoscopia se evidencia pseudoquistes corneos y tapones foliculares.
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El signo de Leser-Trélat se fundamenta en la aparicién
subita de lesiones de queratosis seborreica antes del diag-
noéstico de cancer, concomitantemente o luego del hallazgo
del mismo; sin embargo, no existen criterios universales en
cuanto al nimero de lesiones y tiempo de evolucién de las
mismas: Fink et al (55) proponen la aparicioén de 20 o més
lesiones en un lapso menor o igual a seis meses, y Lindeloff
et al (54) definen el intervalo de tiempo en 3-18 meses.

Algunos autores (50, 58) describen el signo de Leser-
Trélat semejando a un drbol de navidad o tipo salpicadura
(Figura 3); la mayoria de las lesiones comprometen primor-
dialmente el tronco en 18.9%;, la espalda en 15.8%;, el pecho
en 11.7%, las extremidades en 10.8%, la cara en 8.6%, el
cuelloen 8.1%,y el abdomen en 5.1% (59). El prurito puede
ser una caracteristica prominente en 26-51% de los casos
(50); también en dos de cada cinco pacientes puede acom-
pafiarse de acantosis nigricans (3). De hecho, la asociacién
de queratosis seborreica con acantosis nigricans maligna es
una de varias de las caracteristicas que apoyan su legitimidad
como un verdadero trastorno paraneoplasico (60).

Su etiologia es desconocida; sin embargo, se postula que
en pacientes predispuestos pueden liberarse productos por
parte de una neoplasia de base, como el factor de crecimiento
epidérmico y el factor transformador del crecimiento alfa,
proteinas que se unen a sus receptores cutdneos, estimulando
la proliferacién de los queratinocitos (50). Estos receptores

Figura 3. Queratosis seborreica. Miiltiples lesiones con patron en salpicadura.
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normalmente se encuentran en las células de los estratos
epidérmicos basales, y van disminuyendo en los estratos
superiores; sin embargo, en pacientes con ciertas neoplasias
se ha visto una sobreexpresion de los mismos. En el trabajo
de Ellis er al (60) se tomaron biopsias a las lesiones de que-
ratosis seborreica que presentaban los pacientes con signo de
Leser-Trélat asociado a melanoma, encontrando una intensa
tincidn para receptores del factor de crecimiento epidérmico
en todos los estratos, excepto el cérneo; ademads de niveles
elevados del factor transformador del crecimiento alfa en
la orina, observiandose disminucién en la concentracion
urinaria de éste dltimo y en el nimero de receptores luego
que el melanoma era extirpado. Este fenmeno se ha descrito
para otros tipos de neoplasias, incluyendo su exacerbacién
en caso de reaparicién neopldsica (10, 16, 28, 30, 61, 62).

El diagnédstico diferencial de la queratosis seborreica
incluye una serie de entidades muy variadas, pero la clave
de su diagndstico estd en el aspecto clinico verrugoso de
las lesiones seborreicas, las cuales usualmente estan bien
circunscritas, a menudo con escamas hiperpigmentadas
localizadas con mayor frecuencia en el tronco, cara y extre-
midades superiores. La inspeccién cercana con una lupa a
menudo muestra la presencia de quistes corneos o tapones
de queratina oscuros. La biopsia puede ser necesaria sélo
para confirmar el diagndstico de lesiones atipicas (59).

Ahora bien, entre las entidades que se podrian confundir
y obliga a hacer diagnéstico diferencial se encuentran los
nevus (no tienen apariencia verrugosa y cursan sin escala),
el melanoma (tiene apariencia verrugosa, los margenes estan
mal definidos, las lesiones son asimétricas y hay historia de
un lunar que cambia), carcinoma basocelular (deben tener
un historial de una lesién cambiando poco a poco, con una
apariencia cerosa; se observan vasos sanguineos dilatados
y ulceracién), y la dermatosis papulosa nigra, la cual es una
variante de la queratosis seborreica que se encuentran co-
munmente en los rostros de los pacientes afrodescendientes
(lesiones papulares pequefias de color oscuro que pueden ser
pedunculadas). Mds infrecuentes atin son el nevus melanoci-
tico comtn adquirido y el nevus de Spitz variante verrugosa,
el lentigo solar y los nevus displésicos (59).

El tratamiento del signo de Leser-Trélat consiste en el
manejo de la neoplasia de base, lo cual en la mayoria de los
casos se realiza con cirugia, radioterapia, quimioterapia o
combinacién de las anteriores. Las queratosis seborreicas
son lesiones benignas y no requieren intervencion; sin em-
bargo, si son muy sintomdticas o cosméticamente inacep-
tables por el paciente, pueden ser tratadas con retinoides,
dcido tricloroacético, dermoabrasién, ldser o criocirugia,
con o sin curetaje (3).

Con respecto a la respuesta de las queratosis seborreicas
al tratamiento instaurado contra la neoplasia, se ha visto que
en 45% de los casos hay disminucién en el nimero y tamafio
de las lesiones, en 30% no se observa ningtin cambio,en 15%
hay exacerbacion de las mismas y en 10% de los casos hay
una disminucioén inicial, seguida de exacerbacién, lo cual
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podria estar relacionado con recidiva del cdncer previo o
aparicién de nueva malignidad. Sin embargo, se resalta que
las lesiones pueden no desaparecer por completo, aun con el
tratamiento y respuesta completa del tumor. El prondstico
de los pacientes con signo de Leser-Trélat depende de la
neoplasia asociada, las cuales generalmente son agresivas y
tienen alta tasa de mortalidad (3, 11, 16, 28, 30, 61).

Validez de la asociacién entre queratosis seborreica
eruptiva y cancer

Aproximadamente 50% de los casos publicados de Leser-
Trélat son pacientes con adenocarcinomas (32% de origen
gastrointestinal), 20.6% se asocian a neoplasias linfoproli-
ferativas y 29.4% restante se encuentra en diferentes tipos
de canceres, segtn el estudio de Ellis ez al (58),en el cual se
analizaron 68 casos de pacientes con Leser-Trélat. Schwartz
(60) analiz6 52 pacientes con el signo de Leser-Trélat que
tenian Unicamente adenocarcinoma, documentando 12 casos
en pacientes con neoplasia géstrica (23%), siete con cancer
colorrectal (13.4%), dos con hepatocarcinoma (3.8%) y uno
con neoplasia duodenal, esofdgica, pancredtica, vesicula
biliar y conducto biliar, respectivamente (1.9% cada una).

La discusién contra la validez del signo de Leser-Trélat
parte de que tanto las queratosis seborreicas como los pro-
cesos neopldsicos son frecuentes en las personas de edad
avanzada (58, 60, 62). No obstante, se han reportado casos
de signo de Leser-Trélat en pacientes jovenes; por lo tanto,
la senectud no es un factor determinante para su presenta-
cion (53, 61). Ademas, Gill et al (62) describieron que la
prevalencia de queratosis seborreica fue de 23.5% entre
170 jévenes australianos de 15-30 afios; ellos encontraron
compromiso del tronco en 77.5% de los pacientes y de las
extremidades, cabeza y cuello en 22.5%, siendo mayor la
prevalencia entre los pacientes de mayor edad.

Otros autores (50, 56,62) no aceptan la existencia del sig-
no de Leser-Trélat, postulando que la coexistencia de estos
dos factores obedece a simple coincidencia. Sin embargo,
a pesar de estas observaciones, se mantiene el argumento
de que el hallazgo de queratosis seborreica de aparicién
subita o eruptiva puede ser titil como marcador de cdncer y
que, en caso de presentarse, debe descartarse la presencia
de neoplasias asociadas (3).

Un intento para obtener evidencia mas alld de lo me-
ramente anecdético de los casos de queratosis seborreica
subita con o sin neoplasias son los estudios analiticos, de
los cuales existen tan sélo cuatro en la literatura, todos en
poblacién europea, y con disefio de casos y controles. En
ellos no se ha encontrado asociacion entre las lesiones de
queratosis seborreica eruptiva con neoplasias. Sin embargo,
los cuatro estudios tienen algunas limitaciones que pudieron
alterar los resultados de los objetivos buscados, como se
describe a continuacion (Tabla 1).

Schwengle et al (55), a través de un estudio de casos y
controles, compararon 36 pacientes con cdncer y edad com-
prendida entre 50 y 80 afios, con un grupo de 36 controles de
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Tabla 1. Estudios de casos y controles realizados para demostrar la asociacion entre
queratosis seborreica eruptiva y cdncer.

Estudio No. de pacientes Queratosis Signo de
seborreica Leser-Trélat
No. % No. %
Schwengle et al (53) Casos 36 21 58.3 0 -
Controles 36 22 61.1 0 -
Grobb er al (54) Casos 82 54 65.8 1 12
Controles 82 50 60.9 1 12
Lindelof et al (51) Casos 62 62 100 6 9.7
Controles 62 62 100 5 8.1
Fink et al (52) Casos 150 62 413 2 13
Controles 150 64 42.6 0 -

similares caracteristicas en cuanto a edad y sexo. Encontra-
ron queratosis seborreica en 21 pacientes (58.3%) del grupo
de casos y en 22 (61.1%) del grupo de controles; a cada uno
de estos pacientes les calcul6 el niimero, tamafio y patrén
de distribucion anatomica de las lesiones, sin encontrar
diferencias entre ambos grupos. No se report6 ningtin caso
de signo de Leser-Trélat. De los 43 pacientes con queratosis
seborreica, el 25% desconocian cudndo habian aparecido las
lesiones y los demds indicaron un periodo de tiempo entre
un afio y varias décadas. Como limitacién de este estudio
cabe resaltar que no hay claridad con respecto al tiempo
de diagnosticado el cdncer al momento de la inclusién de
los casos, ya que podria implicar un sesgo de seleccién al
incluir tan sélo sobrevivientes; no se suministra informa-
cion sobre la hipdtesis que permiti6 el célculo del tamafio
de muestra, ni sobre los criterios empleados para definir el
signo de Leser-Trélat segtin el niimero de lesiones cutdneas
y su tiempo de evolucién.

Grobb et al (56) compararon un grupo de 82 pacientes
con cancer diagnosticado en los tres meses previos y edad
comprendida entre 40 y 80 afios, con un grupo de 82 contro-
les con iguales caracteristicas de edad y género. Encontraron
queratosis seborreica eruptiva en s6lo un paciente caso
(1.2%)y en otro del grupo control (1.2%). Una limitacién de
este estudio fue que el diagndstico de queratosis seborreica
fue hecho sélo clinicamente, por lo cual lesiones de quera-
tosis seborreica pudieron haberse confundido con lentigos
seniles o queratosis solares; ademds, no se enuncia en el
estudio cudl criterio se utiliz6 para definir el cardcter eruptivo
de la queratosis seborreica, ni en términos del niimero de
lesiones ni de su tiempo de evolucién.

Fink et al (54) compararon 150 pacientes con cancer diag-
nosticado en los doce meses previos (47.3% adenocarcinoma,
28% carcinoma escamocelular, 16% neoplasia hematolégica
y 8.7% con otras neoplasias), con edad promedio de 66.5
afios, frente a 150 controles sin cancer con caracteristicas
similares respecto a edad y sexo. El diagnéstico de queratosis
seborreica se realizo por clinica y dermatoscopia, encontran-
dose en 41.3% de los casos y en 42.7% de los controles. En
este estudio se definié como signo de Leser-Trélat la aparicion
de 20 o mas lesiones de queratosis seborreica dentro de los
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seis meses previos al diagnéstico de la neoplasia, el cual es-
tuvo presente en dos casos (un paciente con adenocarcinoma
de pancreas y otro con carcinoma escamocelular de es6fago),
lo que implica una prevalencia de 1.3%. Como limitacién
de este estudio, no se expone bajo qué criterios se calcul6 el
tamafio de la muestra.

El estudio mds sofisticado en su proceso de seleccion
de los pacientes es el de Lindelof et al (50), quienes iden-
tificaron 1 138 pacientes atendidos entre 1958 y 1973 por
queratosis seborreica en el Departamento de Dermatologia
del Hospital Karolinska de Estocolmo, Suecia. Posterior-
mente consultaron el registro de cdncer de Suecia para de-
terminar cudntos de estos pacientes presentaban neoplasias
(exceptuando cancer de piel). Encontraron que 62 de estos
pacientes tuvieron diagnéstico de cdncer un afio antes o
después del diagndstico de queratosis seborreica. Estos
pacientes fueron llamados casos, quienes se compararon
con un grupo control sin céncer, apareado por sexo y edad,
procedente de “la poblacién de estudio”. Como resultado de
los 62 casos, obtuvo seis con signo de Leser-Trélat, definido
en este estudio como la aparicidn subita de 20 o mds lesiones
de queratosis seborreica en un lapso de 3-18 meses antes del
diagnéstico de cdncer; de los 62 controles, cinco reunieron
criterios para una erupcion sibita de queratosis seborreica
(tiempo de aparicion de las lesiones cutdneas de 3-8 meses).
Las tres principales limitantes de este estudio fueron: antes
de 1975 los pacientes disponibles para ser caso habian sido
diagnosticados sélo por histopatologia, mientras que de ah{
en adelante también se incluyeron pacientes con diagndstico
dermatoldgico clinico; no se establecié una definicién uni-
versal para la queratosis seborreica eruptiva, encontrandose
diferencias de hasta diez meses en los intervalos de tiempo
en ambos grupos; y que no es clara la manera como fueron
captados los pacientes control mds alld de sefialar que eran
pacientes sin cancer de “la poblacién de estudio”.

Conclusiones

Aunque la observacion que asoci6 cdncer, particular-
mente gastrointestinal, y queratosis seborreica eruptiva, en
el llamando signo de Leser-Trélat se dio hace mds de 100
afios (2), poco se ha avanzado para afianzar la existencia de
esta asociacion, la que sélo se fundamenta en casos aislados.

Por un lado, la definicién estricta del signo incluye la
presencia de los dos elementos: cdncer y queratosis sebo-
rreica eruptiva, por lo que se ha dado por sentado que la
presencia del segundo elemento implica la existencia del
primero, el cual indefectiblemente debe buscarse. Esto es
particularmente atractivo en la medida que, de los mas de
cien casos registrados en la literatura, el 68.3% de los epi-
sodios de queratosis fueron detectados antes del hallazgo de
la neoplasia, 9.6% fueron detectados de manera simultdnea
y, en el restante 22.1%, primero se detectd el cancer y luego
la lesién dermatolégica (3).

Sin embargo, la gran mayoria de los casos publicados
fueron producto del azar la deteccidn sincrénica o asin-
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crénica de los dos elementos del signo, o bien producto
de la bisqueda exhaustiva en uno u otro sentido en cada
paciente especifico. Practicamente ninguno se dio como
resultado de la bisqueda sistemadtica en todos los pacientes
que pudieran tener una u otra condicion, lo que claramente
representa un sesgo de seleccion a la hora de “demostrar”
o “refutar” la existencia de la asociacién entre los dos
elementos del signo (62). De hecho, practicamente todas
las publicaciones culminan recomendando adelantar in-
vestigaciones que permitan entender mejor el signo y la
secuencia de eventos que ocurren, si es que este fendmeno
realmente existe (3, 64-66).

Como un espejo de la estrategia para probar la existencia
del signo a partir de casos aislados de cancer, existe una
estrategia contraria, igualmente sesgada, y que confunde
mds la comprension del fendmeno: la de los pacientes con
queratosis seborreica eruptiva en los que no se demuestra
la existencia de cdncer o como resultado de reaccion a otras
condiciones clinicas o simplemente como evento aislado, sin
comorbilidad. Los articulos en ese sentido hablan de*“signo
de Leser-Trélat sin cdncer”, “pseudosigno de Leser-Trélat” o
de lalesién dérmica misma pero sin asociarla con neoplasias
(25,51,52,63).

La falta de claridad frente a la relacion entre queratosis
seborreica eruptiva y cancer contamina las definiciones cli-
nicas empleadas en las publicaciones, incluso en los cuatro
estudios de casos y controles existentes (50,55-56),en donde
todos reconocen la existencia de pacientes con el signo entre
los controles, que por definicién no tiene cancer, y quienes,
por tanto, jno podrian tener el signo! Tres de los articulos
tratan de solventar la inconsistencia midiendo el tiempo de
aparicién de la queratosis seborreica eruptiva.

De alli que sea practicamente imposible sostener con la
evidencia actualmente disponible la relacién de prondstico
entre la aparicion de queratosis eruptiva stbita y el cdncer (ni
siquiera gastrointestinal); mucho menos es posible sostener
una relacién causal directa o indirecta.

La solucién definitiva para resolver la duda sobre la aso-
ciacién entre cdncer y queratosis seborreica eruptiva seria
hacer un estudio de cohortes de pacientes con y sin queratosis
seborreica, todos sin cdncer, de quizds alrededor de los 30
0 40 afios (cuando no se ha iniciado el pico de incidencia
de neoplasias), y seguirlos hasta que presenten con mayor
frecuencia la dermatosis (para quienes debutan con céncer)
o el cancer (para quienes debutan con la malignidad). En
teorfa serfa el mejor enfoque posible, pero no es nada prac-
tico en la medida que los periodos de induccién de ambas
entidades son largos, pero dada la cada vez mayor incidencia
de céncer en la poblacién, valdria la pena tener (o descartar)
de una vez por todas a este signo como una alternativa de
diagndstico precoz de canceres ocultos.
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