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Resumen

ANTECEDENTES: El carcinoma epidermoide es el segundo cancer
mas comun, con incidencia anual estimada de 186,157 a 419,843
casos en Estados Unidos. El carcinoma epidermoide de alto riesgo es
un subgrupo que se relaciona con mayor capacidad de evolucionar
a metdstasis ganglionar y, por tanto, tiene morbilidad y mortalidad
elevadas.

OBJETIVO: Conocer la frecuencia del carcinoma epidermoide de alto
riesgo (CECAR) en el Hospital General de México y determinar sus
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas.

MATERIAL Y METODO: Estudio retrospectivo y descriptivo en el
que se revisaron los archivos de la Unidad de Dermato-Oncologia
del Hospital General de México de enero de 2005 a diciembre
de 2014. Se identificaron los casos cuyo diagnéstico clinico fue
el de carcinoma epidermoide con confirmacion histolégica. De
cada uno de los expedientes se recabaron factores de alto riesgo
de CECAR.

RESULTADOS: Se revisaron 5463 expedientes, de los que 1169 corres-
pondian a carcinoma epidermoide confirmado histopatoldgicamente;
de éstos, 71 expedientes cumplieron criterios para diagnéstico de car-
cinoma epidermoide de alto riesgo, lo que representé una prevalencia
de 6%. La mayor frecuencia fue en hombres (55%). Hubo predomino
en pacientes mayores de 65 afos (69%). La topografia mas afectada
fue en el segmento cefélico con predominio en el pabell6n auricular
(35.5%). En relacién con los factores de alto riesgo destacé con mds
frecuencia el didmetro tumoral mayor de 5 cm en 46 pacientes (65%),
seguido de la invasion perineural en 34 pacientes (48%) y localizacién
en areas de alto riesgo (pabellén auricular, labios o genitales) con
30 pacientes (42%).

CONCLUSIONES: La prevalencia de carcinoma epidermoide de
alto riesgo en el periodo estudiado fue de 6%; fue mds frecuente en
hombres y en mayores de 65 afos de edad.

PALABRAS CLAVE: Carcinoma epidermoide; metastasis.
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Epidemiological and clinical study of
high risk squamous-cell carcinoma in a
single hospital center.

Rocio Ortega-Portillo,* Amelia Peniche-Castellanos,? Leonel O Fierro-Arias,?
Rosa M Ponce-Olivera,? lvonne Arellano-Mendoza*

Abstract

BACKGROUND: Squamous cell carcinoma is the second most com-
mon cancer with an estimated annual incidence of 186,157 to 849,843
cases in the United States. High-risk squamous cell carcinoma is a
subgroup that is associated with a greater capacity to develop nodal
metastases and therefore high morbidity and mortality.

OBJECTIVE: To determine the frequency of high risk cutaneous
squamous cell carcinoma in the Hospital General de Mexico and to
determine its clinical and epidemiological characteristics.

MATERIAL AND METHOD: A retrospective and descriptive study was
done in which clinical files from January 2005 to December 2014, of
the Dermato-Oncology Unit of the Hospital General de Mexico, were
reviewed. We identified those whose clinical diagnosis was that of
squamous cell carcinoma with histological confirmation. From each
of the files were collected high risk factors for high-risk squamous cell
carcinoma.

RESULTS: 5463 records were reviewed, of which 1169 corresponded
to histopathologically confirmed epidermoid carcinoma; of these 71
files fulfilled criteria for diagnosis of high-risk squamous cell carcinoma
representing a prevalence of 6%. The highest frequency was in men
(55%). It predominated in patients older than 65 years (69%). The
most affected topography was in the cephalic segment with predomi-
nance in ear (35.5%). In relation to high-risk factors, the tumor di-
ameter greater than 5 cm was present in 46 patients (65 %), followed
by perineural invasion in 34 patients (48%) and location in high-risk
areas (ear, lip or genital) with 30 patients (42%).

CONCLUSIONS: Prevalence of high-risk squamous cell carcinoma
during the studied period was of 6%; it was more frequent in men
and in older than 65 years.

KEYWORDS: Squamous cell carcinoma; Epidermoid carcinoma;
Metastasis.
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ANTECEDENTES

En las Gltimas décadas se ha incrementado la
incidencia de céncer de piel no melanoma en
todo el mundo. El carcinoma epidermoide cuta-
neo (CEC) es la segunda neoplasia cutanea mas
frecuente, representa 20 a 25% de los casos;
con incidencia anual estimada de 186,157 a
418,843 casos en Estados Unidos' con riesgo
de metastasis de 2 a 6%.% Existe un subgrupo de
carcinoma epidermoide cutaneo de alto riesgo
con comportamiento biolégico mas agresivo,
con tendencia a la recidiva local, a la disemi-
nacién linfatica y en ocasiones, a la invasion
de 6rganos distantes, con riesgo de metastasis
de 15 a38%.2

En los Gltimos afos diversos autores han orien-
tado su investigacion a analizar las diferencias
existentes entre los carcinomas epidermoides
cutaneos de riesgo bajo y los de riesgo alto,
con la finalidad de predecir qué carcinoma
epidermoide cutaneo tienen mayor probabilidad
de generar complicaciones locorregionales, a
distancia o ambas, y asi poder actuar de manera
temprana en este subgrupo de riesgo.*

Definicion de carcinoma epidermoide de alto
riesgo

Se considera carcinoma epidermoide de alto
riesgo (CECAR) a los carcinomas epidermoides
cutdneos que tienen riesgo de recidiva, metasta-
sis ganglionares, a distancia o ambas mayor de
5%, con base en las caracteristicas del tumor
y los factores del propio paciente.>® Aunque la
bibliografia apoya una correlacién entre ciertas
caracteristicas clinicas e histolégicas del carci-
noma epidermoide cutdneo con mayor riesgo
de recidiva tumoral y metastasis desde hace
mucho tiempo, apenas ahora se estan haciendo
esfuerzos para establecer las caracteristicas por
las que se define al carcinoma epidermoide de
alto riesgo.”
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En 2013 Martorell y colaboradores propusie-
ron un método de definicion del carcinoma
epidermoide de alto riesgo basado en el estable-
cimiento de criterios mayores y menores, para la
mejor evaluacion del pronéstico y tratamiento
personalizado de este grupo de enfermos, que
puede influir en el aumento de la supervivencia
global (Cuadro 1).*

Los parametros que definen al carcinoma
epidermoide de alto riesgo se dividen en tres
subgrupos, que incluyen datos clinicos, histo-
l6gicos y moleculares (Cuadro 1).

Parametros clinicos

Trastornos genéticos. La existencia de
enfermedades como: xeroderma pigmen-
toso, epidermodisplasia verruciforme,
albinismo oculocutaneo, disqueratosis
congénita y epidermdlisis ampollosa
distrofica recesiva.®

Lesion preexistente. La aparicion del
carcinoma epidermoide cutaneo sobre
una lesion preexistente se ha relaciona-
do con la disminucién de e-cadherina,
que favorece la diseminacion de querati-
nocitos atipicos a través de la epidermis
y su posterior invasién dérmica.® El
riesgo de metastasis de estas lesiones
varia de 26 a 38%."°

Inmunosupresién y trasplante. Los pa-
cientes receptores de trasplante de
6rgano sélido tienen con mayor frecuen-
cia carcinoma epidermoide cutaneo con
comportamiento mas agresivo y riesgo de
metastasis hasta de 12.9%; el cardiaco
es el de mayor riesgo de aparicion de
carcinoma epidermoide de alto riesgo
probablemente en relacion con mayor
inmunosupresién; entre los procesos he-
matolégicos la leucemia linfatica crénica
y el linfoma linfocitico de célula pequefa
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Criterios mayores y menores que definen al carcinoma epidermoide de alto riesgo

Antecedente personal de: Espesor tumoral mayor de 6 mm
epidermdlisis ampollosa distréfica recesiva, epider- Invasion perineural (nervios de didmetro > 0.1 mm)
modisplasia verruciforme, disqueratosis congénita, Invasién ésea

xeroderma pigmentoso, albinismo oculocutaneo.

Inmunodepresién por:

trasplante de érgano sélido (corazén y pulmén),

enfermedad hematolégica (leucemia linfitica

crénica, linfoma linfocitico de célula pequefia).

Localizacién (labio, anogenital, pabellén auri-

cular).

Recurrencia tumoral.

Diametro tumoral mayor de 5 cm

Criterios menores Clinicos Histolégicos

Inmunodepresidn por trasplante de érgano sélido Espesor tumoral de 2 a 6 mm.

(rifdn e higado).

Aparicién de lesién sobre lesién preexistente (ci-
catriz, drea de radiodermitis).

Didmetro tumoral de 2 a 5 cm*.

Infeccién por el virus de la inmunodeficiencia
humana

Tumoracién escasamente diferenciada.

Variantes de carcinoma epidermoide cutaneo
acantolitico, de células aisladas, basoescamoso.
Infeccién por papilomavirus de la pieza histolégica
en paciente inmunodeprimido.

Invasion linfo-vascular

*> 1.5 cmen el labio y la oreja. Un carcinoma epidermoide cutdneo se considerard carcinoma epidermoide cutaneo de alto
riesgo si la tumoracidn redine: a) tres criterios mayores; b) dos criterios mayores y dos criterios menores; ¢) un criterio mayor
y cuatro criterios menores.
Tomado de la referencia 4.

son los mas relacionados con carcinoma
epidermoide de alto riesgo."

Virus de la inmunodeficiencia humana.
Independientemente del grado de la en-
fermedad y su estado inmunitario, parece
representar un factor de mal pronéstico en
la evolucién del carcinoma epidermoide
cutaneo perianal.'

Tamafio tumoral. Los mayores de 2 cm
tienen el doble de probabilidad de recurrir
y tres veces mas de mestatatizar que los
de menor tamafio."

Localizacién de riesgo. Topografias como
el labio y el pabellén auricular se con-
sideran de alto riesgo de carcinoma
epidermoide, la recurrencia en tumores
en el labio es de 2 a22% vy en el pabell6n

auricular de 3 a 20%; y las metastasis en
el labio representan de 5 a 19% y en el
pabellén auricular de 9 a 12%.5"

Recurrencia. Entre 30 y 50% de los
pacientes con carcinoma epidermoide
metastdsico tienen antecedente de recu-
rrencia.’ Se reporta metastasis linfatica a
cinco anos de 15% en carcinoma epider-
moide cutaneo recurrente vs 2% del no
recurrente.'®

Parametros histolégicos

Espesor tumoral. Se define como la zona
de mayor invasion por el tumor medida
en milimetros y seria el equivalente a la
escala Breslow en el melanoma. Branscht
y su grupo concluyeron que los carcinomas
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epidermoides cutdneos menores de 2 mm
de espesor tenian riesgo de recidiva o me-
tastasis casi nulo; mientras que los tumores
con indice Breslow entre 2.1 y 6 mm tenian
riesgo de 4% y en los tumores con mds
6 mm de espesor el riesgo aumentaba has-
ta 16%."” El nivel de Clark es importante en
localizaciones donde la dermis y el tejido
celular son més finos, como el pabellén
auricular. Clayman y colaboradores ob-
servaron que los carcinomas epidermoides
cutaneos con nivel de Clark superior a IV
tenian peor prondstico.'®

2. Grado de diferenciacién tumoral. Segin
la clasificacion de Broders los tumores
escasamente diferenciados tienen riesgo
de metastasis de 33 a 58%'° y subtipo
acantolitico, desmoplasico adenoesca-
moso y de células claras.>18-20

3. Invasion perineural. Se produce en 5 a
10% de los carcinomas epidermoides
cutaneos; puede ser clinica o anatomo-
patolégica. Ross y su grupo demostraron
que la invasion perineural de nervios con
didmetro mayor de 0.1 mm se asociaba
con metastasis.'’ La tasa de recidiva local
se estima en 16 a 47% y la de metastasis
de 20 a 50%.°%

4. Invasién linfovascular. Produce disemi-
nacién por via hematégena. Se observé
que 40% de los pacientes con metdstasis
linfaticas tenian invasion linfovascular
vs 8% de los pacientes sin enfermedad
metastdsica.?

Hasta el momento no se conoce la frecuencia del
carcinoma epidermoide de alto riesgo (CECAR)
en el Hospital General de México Dr. Eduardo
Liceaga, por lo que consideramos importante
identificar los casos que cumplen con factores
de riesgo y estudiar sus caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas, a fin de realizar un seguimiento
mas estrecho, deteccion temprana de recidivas
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y de metdstasis con el objetivo de disminuir la
morbilidad y mortalidad relacionadas con esta
enfermedad.

MATERIAL Y METODO

Estudio retrospectivo y descriptivo en el que se
revisaron los expedientes clinicos del archivo del
servicio de Dermatologia del Hospital General de
México Dr. Eduardo Liceaga del 1 enero de 2005 al
31 de diciembre de 2014. Se identificaron los casos
cuyo diagndstico clinico fue de carcinoma epi-
dermoide con confirmacién histolégica. De cada
expediente se recabaron factores de riesgo alto para
CECAR. Se consideraron los casos que cumplieron
criterios para diagndstico de CECAR (Cuadro 2). Se
aplicé estadistica descriptiva mediante medidas de
tendencia central y de dispersion.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio comprendido del
1 de enero de 2005 al 31 de diciembre de 2014
se revisaron 5463 expedientes de los que se
incluyeron 1169 pacientes con diagndstico de
carcinoma epidermoide confirmado con reporte
histopatolégico; de éstos s6lo 71 casos (6%) cum-
plieron criterios para diagndstico de carcinoma
epidermoide de alto riesgo y constituyeron nues-
tro grupo de estudio; 39 (55%) correspondieron
al sexo masculino y 32 (45%) al sexo femenino,
con relaciéon hombre:mujer de 1.2:1.

La distribucién por grupos de edad fue como
sigue: 5 pacientes (7%) menores de 40 anos;
17 pacientes (24%) de 40 a 65 afos de edad y
49 pacientes (69%) mayores de 65 afios de edad.
La edad promedio fue de 71 afos, con intervalo
de 19 a 109 afos (Figura 1).

Caracteristicas epidemioldgicas

Con respecto a la ocupacion, 31 pacientes
(44%) se dedicaban al hogar; 9 (13%) eran
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Cuadro 2. Base de datos para la recoleccion de criterios mayores y menores de carcinoma epidermoide de alto riesgo en
nuestro grupo de estudio

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS EXP. DERMA ECU:
NOMBRE: EDAD:
GENERO: (M) (F) OCUPACION: ENTIDAD FEDERATIVA: BIOPSIA:

CLINICOS | | HISTOLOGICOS

ANTECEDENTE: Espesor tumoral mayor de 6 mm DIAGNOSTICO:
e Epidermdlisis ampollosa distréfica recesiva
* Epidermodisplasia verruciforme
e Disqueratosis congénita
e Xeroderma pigmentoso
e Albinismo oculocutaneo

INMUNOSUPRESION: Invasion perineural
e Trasplante de 6rgano sélido (corazén, pul-
mon).

* Enfermedad hematolégica

LOCALIZACION: Invasién ésea
e Labio
* Anogenital
e Pabell6n auricular

RECURRENCIA TUMORAL

DIAMETRO TUMORAL > 5 CM

TOTAL

A. 3 mayores

. HISTOLOGICOS . B. 2 mayores y 2

menores
INMUNOSUPRESION: Espesor tumoral de 2 a 6 mm C. 1 mayory 4
¢ Trasplante de 6rgano sélido (rifién e higado) ’ menores
DESARROLLO DE LESION SOBRE LESION Tumoracién escasamente dife- D. No cumple
PREEXISTENTE (cicatriz, area de radiodermitis) renciada
DIAMETRO TUMORAL DE 2 A 5 CM VARIANTES:
e Labio (> 1.5 cm). e Acantolitico
e Anogenital (> 1.5 cm) e Células aisladas
e Basoescamoso
Infeccién por VIH Infecciéon por VPH (inmunode-
primido)
Invasion linfovascular
TOTAL
campesinos y 5 (7%) comerciantes. De nuestro Topografia
grupo de estudio 36 pacientes (50.7%) eran
residentes del Estado de México; 26 (36.6%) El primer lugar lo ocupé el segmento cefdlico
de la Ciudad de México y s6lo 9 (12.7%) eran con 45 pacientes (63.4%), con predominio en
foraneos. el pabellén auricular (35.5%), los labios (22.2%,
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Figura 1. Distribucién de pacientes con carcinoma
epidermoide de alto riesgo por género y grupo etario
en nuestro grupo de estudio (n = 71).

Figura 2) y las mejillas (22.2%). El segundo seg-
mento mas afectado fueron las extremidades en
16 pacientes con ligero predominio de las su-
periores con 9 pacientes (56.2%); el tercer lugar
lo ocupé el tronco con 10 pacientes (14.1%), de
estos Ultimos en 4 pacientes la manifestacion fue
en los genitales (Cuadro 3).

Por su tamarfio, se encontraron lesiones desde
1.5 hasta 20.5 cm. El tamafno promedio fue
de 6.14 cm. Los pacientes se dividieron en tres
grupos con el objetivo de englobarlos en los

Figura 2. Topografia en la mucosa del labio inferior.
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Topografia de los pacientes con carcinoma epider-
moide de alto riesgo de nuestro grupo de estudio (n = 71).

Cefélico 45 (63.4)  Pabellon auricular, labios,
mejillas

Extremidades 16 (22.5) Superiores

Tronco 10 (14.1) Genitales

factores de riesgo de CECAR y encontramos que
63% (45 lesiones) correspondié a tumores ma-
yores de 5 cm, 33% (23 lesiones) a tumores de
2 a5 cmy sélo 4% (3 lesiones) fueron lesiones
menores de 2 cm (Figura 2).

En relacién con los factores de alto riesgo mayo-
res para CECAR, en nuestro grupo de estudio el
mads frecuente fue el didmetro tumoral mayor de
5 cm en 46 pacientes (65%), en segundo lugar
la invasion perineural en 34 pacientes (48%) y
en tercer lugar la localizacién en éreas de alto
riesgo (pabellén auricular, labios o genitales) con
30 pacientes (42%). Cuadro 4

Respecto a la frecuencia de citerios menores
para carcinoma epidermoide de alto riesgo el
didmetro tumoral mayor de 2 cm se encontré en
65 pacientes (92%) y la invasién linfovascular en
84%, el resto de los criterios ocurrié en menor
porcentaje (Cuadro 5).

Cuadro 4. Criterios mayores de carcinoma epidermoide de
alto riesgo en nuestro grupo de estudio

Criterios mayores Nim. (%)
Antecedente de enfermedad genética 7 (10)
Inmunopresién, enfermedad hematolégica 5(7)
Localizacién en dreas de riesgo 30 (42)
Recurrencia tumoral 13 (18)
Diametro tumoral > 5 cm 46 (65)
Invasién perineural 34 (48)
Invasion ésea 2(3)



Ortega-Portillo R y col. Carcinoma epidermoide de alto riesgo

Criterios menores de carcinoma epidermoide de
alto riesgo en nuestro grupo de estudio

Inmunosupresion 5(7)
Aparicién en lesién preexistente 18 (25)
Didmetro tumoral de 2 a 5 cm 65 (92)
Infeccién por VIH 6 (9)
Tumor escasamente diferenciado 26 (37)
Variante histolégica de riesgo 3(4)
Infeccién por VPH 6 (9)
Invasién linfovascular 60 (84)
DISCUSION

De acuerdo con la bisqueda sistemdtica realiza-
da en las principales bases de datos de articulos
indexados no se encontré algin otro estudio
similar en nuestro pais acerca de la frecuencia
de carcinoma epidermoide de alto riesgo (CE-
CAR). Es importante considerar que el principal
problema radica en que la mayor parte de los
estudios identifican factores de riesgo de manera
individual.

Los resultados de este estudio muestran que el
CECAR es una afeccion presente en nuestra po-
blacién con aumento en su incidencia en todo el
mundo. Aunque los datos que hacen referencia a
la frecuencia son variados, Veness y su grupo en
2006, en un grupo de 266 casos de carcinoma
epidermoide de alto riesgo, encontraron que
tiene alto riesgo de recidiva, metastasis ganglio-
nares, a distancia o ambas y frecuencia mayor
de 5%,” similar a la reportada en nuestro grupo
de estudio que fue de 6%.

Respecto a las caracteristicas epidemiolégicas
en nuestro grupo de estudio seran descriptivas
en virtud de no tener referencia para una com-
paracion.

En un estudio realizado por Peniche y su grupo
en 1993, que analiz6 un periodo de 17 afios y

Dermatologia

389 pacientes con carcinoma epidermoide cu-
taneo no hubo diferencia estadisticamente en la
frecuencia por sexo.? En otro estudio de carcino-
ma epidermoide cutaneo realizado en poblacién
mexicana, estudio epidemiolégico y clinico de
508 tumores, se encontr6 ligero predominio
del sexo femenino (61.4%).2* En este estudio de
10 afios (2005-2014) que incluyd 71 pacientes
con diagnéstico de carcinoma epidermoide de
alto riesgo hubo ligero predominio del sexo
masculino (55%). La edad promedio de 71 afios
fue similar a la reportada en la bibliografia.?***

Respecto a la topografia, en el estudio reali-
zado por Barrén-Tapia y colaboradores,* de
carcinoma epidermoide cutaneo en poblacién
mexicana, se encontré que el segmento corporal
mas afectado fue el cefélico con predominio de
las mejillas en 68.9%,* en nuestro estudio el
segmento corporal mas afectado también fue el
cefalico con 63.4%, muy similar a lo reportado
en la bibliografia; sin embargo, el predominio
fue en el pabellén auricular, area considerada
de alto riesgo para CECAR.

En relacién con el tamafo tumoral reportado
en la bibliografia,®*?* 85% fueron tumores de
0.3 a 3 cm, con tamafio promedio de 2.4 cm;
en nuestro estudio encontramos predominio
hasta de 63% de tumores mayores de 5 cm, con
media de 6.14 cm.

CONCLUSIONES

La definicién precisa de carcinoma epidermoide
de alto riesgo nos permite una estadificaciéon mas
exhaustiva al momento del diagnéstico; como
herramienta se utiliza la clasificacion de criterios
mayores y menores que proponen Martorell y
colaboradores y que incluye la localizacién
en la zona de alto riesgo, como los pabellones
auriculares, y el tamafo de la lesién mayor de
2 c¢m, que en nuestro grupo de estudio se ob-
servé en 96%. Entre otros factores de alto riesgo
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encontramos en un alto porcentaje la invasion
perineural, la invasién linfovascular y tumores
mal diferenciados; por lo que es transcendental
darle mayor importancia a los informes de pato-
logia completos que incluyan estos factores de
riesgo y nos permitan considerarlos de manera
integral y no aislada.

Es importante identificar a los pacientes con
carcinoma epidermoide de alto riesgo para dar
un seguimiento mas estrecho, lograr la detec-
cion temprana de recidivas y metdastasis, asi
como prescribir el tratamiento mas idoneo para
disminuir la morbilidad y mortalidad asociadas
con este padecimiento.
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