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RESUMEN

Introduccion: El carcinoma basocelular, también Ilamado carcinoma de células basales,
se reconoce como un tumor de malignidad limitada o con poco riesgo de producir
metéstasis, localizado en el epitelio cutaneo.

Objetivo: Caracterizar desde el punto de vista clinico epidemiologico a los pacientes con
carcinoma basocelular bajo tratamiento de HeberFERON.

Metodos: Se realizé un estudio transversal, descriptivo en pacientes con diagnéstico de
carcinoma basocelular. El universo estuvo constituido por 86 pacientes y se seleccion6 una
muestra de 79, segun criterio de seleccidn no probabilistico del investigador. El estudio se
realizo en el servicio de Dermatologia del Hospital Universitario Clinico Quirurgico
Miguel Enriquez, durante el periodo comprendido de diciembre 2018 a diciembre 2020.
Resultados: Predominaron los pacientes entre 71y 80 afios (27,85 %) y del sexo masculino
(65,90 %). La exposicion al sol de estos pacientes prevalecié en el 68,30 %, y el fototipo
tipo 11 en el 64,54 %. En el 25,32 % las lesiones se localizaron en la mejilla. El diagnéstico

clinico e histoldgico mas frecuente correspondio al subtipo clinico nodular (59,49 %). La
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respuesta al tratamiento fue efectiva en el 70,88 % de los enfermos con subtipo clinico
nodular. La reaccion adversa mas frecuente atribuible al tratamiento fue el dolor en el sitio
de inyeccion (70,90 %).

Conclusiones: Predominaron los pacientes entre 71y 80 afios de edad, del sexo masculino,
con fototipo Il. La mayoria refirio la exposicion al sol como factor de riesgo, y la
localizacion mas frecuente fue la mejilla. En mas de la mitad de los casos predominé la
forma nodular, y la respuesta al tratamiento con HeberFERON fue efectiva en la mayoria
de los pacientes estudiados.

Palabras clave: carcinoma basocelular; tratamiento farmacolégico; HeberFERON.

ABSTRACT

Introduction: Basal cell carcinoma is known as a tumor with limited malignancy or with
little risk of metastasizing, located in the skin epithelium.

Objective: To characterize patients with basal cell carcinoma under HeberFERON
treatment from a clinical epdemiological point of view.

Methods: A cross-sectional, descriptive study was conducted in patients with a diagnosis
of basal cell carcinoma. The universe consisted of 86 patients and a sample of 79 was
selected according to the researcher’s non probabilistic selection criteria. The study was
conducted in the Dermatology Department of “Miguel Enriquez” Clinical Surgical
University Hospital, during the period from Decembar 2018 to December 2020.

Results: Patients between 71 and 80 years (27.85%) and men (65.90%) predominated. Sun
exposure of these patients was prevalent in 68.30%, and type Il phototype in 64.54%. In
25.32% the lesions were located on the cheek. The most frequent clinical and histological
diagnosis was in the nodular clinical subtype (59.49%). Treatment response was effective
in 70.88% of patients with nodular clinical subtype. The most frequent adverse reaction
attributable to treatment was pain at the injetion site (70.90%).

Conclusions: Male patients between 71 and 80 years of age predominated with a phototype
I1. Most of them reported sun exposure as a risk factor, and the most frequent location was
the cheek. Nodular form predominated in more tan half of the cases, and the response to
treatment with HeberFERON was effective in most of the patients studied.

Keywords: basal cell carcinoma; pharmacological treatment; HeberFERON.
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Introduccion

El cancer se define como un término genérico que designa un amplio grupo de
enfermedades que pueden afectar cualquier parte del organismo.®

El Instituto Nacional de Cancer de los EE. UU., conceptualiza el cancer de piel como aquel
que se forma en los tejidos de la piel. Existen varios tipos de cancer de piel, entre los cuales
se cita el que se forma en la parte interior de la epidermis, llamado carcinoma de células
basales.??

El carcinoma basocelular se registra como el tipo de mas comun de cancer de piel. Otras
definiciones dadas a esta entidad fueron basiloma, y epitelioma basocelular, pero la mejor
denominacion fue carcinoma.®4

Se reconoce como un tumor de malignidad limitada o con poco riesgo de producir
metastasis. Se localiza en el epitelio cutaneo, tiene una morfologia similar al estrato basal
de la epidermis y produce invasion local con destruccion y dafio tisular. Por su lento
crecimiento se asocia con baja mortalidad, pero un pequefio porcentaje de estos tumores
pueden desarrollar recurrencia local o metastasis. Ademas, puede ser muy agresivo si no es
tratado a tiempo, ya que tiene la propiedad de destruir los tejidos vecinos, causar ulceracion
e invadir en profundidad el cartilago y el hueso.*>

Se estima que el cancer de piel representa la neoplasia mas frecuente a nivel mundial, y el
carcinoma basocelular representa el 80 % del total. El incremento en la incidencia se debe
al envejecimiento de la poblacion y a la continua exposicion de los principales factores de
riesgo, en especial la exposicion solar.(:8919)

Las principales guias internacionales de dermatologia describen que el incremento del
carcinoma basocelular se debe a los multiples factores de riesgo. Se reconoce que los
caucasicos, tienen un riesgo del 33 al 39 % de desarrollar carcinoma basocelular en algun
momento de su vida en hombres y del 23 al 28 % en mujeres.***?

En Cuba el cancer de piel ocupa el primer lugar para ambos sexos, con mayor incidencia
en el masculino (104,3 x 100 000 habitantes).®*4
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Dentro de las opciones de tratamiento se encuentran las diversas modalidades terapéuticas
quirdrgicas y no quirurgicas. Sin embargo, cuando se presentan multiples carcinomas
basocelulares, la eliminacion con métodos invasivos se hace impracticable. En estos casos
uno de los tratamientos recomendados es el uso de los interferones. 19

El Centro de Ingenieria Genética y Biotecnologia (ICGB) creé una nueva formulacion a
partir de una mezcla sinérgica de los interferones (IFNs) alfa-2b y gamma humanos
recombinantes definida durante estudios in vitro e in vivo, de dosis 6ptimas de actividad
antiproliferativa en diferentes lineas tumorales y ensayos clinicos, Ilamada
HeberFERON®, EI mismo tiene sus ventajas, debido a la actividad inmunomoduladora y
a su potente efecto antiproliferativo. Por ello se ha empleado de forma segura desde hace
algunos afos, en diferentes hospitales de Cuba y se ha aplicado en pacientes con carcinoma
basocelular de cualquier tamafio, localizacion y subtipo clinico e histologico.®”

Debido a la elevada incidencia de este tipo de cancer en pacientes que acuden al servicio
de Dermatologia del Hospital Universitario Clinico Quirargico Miguel Enriquez, se realiz6
esta investigacion cuyo objetivo fue caracterizar desde el punto de vista clinico y
epidemioldgico a los pacientes con carcinoma basocelular bajo tratamiento de
HeberFERON.

Métodos

Se realiz6 un estudio transversal, descriptivo, en el servicio de Dermatologia del Hospital
Universitario Clinico Quirdrgico Miguel Enriquez, durante el periodo comprendido del
diciembre de 2018 a diciembre de 2020.

El universo estuvo constituido por los 86 pacientes con diagndstico de carcinoma
basocelular, atendidos en la consulta externa de Dermatologia, que requirieron tratamiento
con HeberFERON. La muestra la integraron 79 pacientes que cumplian con los criterios de
inclusion establecidos y fueron seleccionados por muestreo no probabilistico a criterio del
investigador.

Los criterios de inclusion fueron pacientes de 21 afios 0 mas, que estuvieron de acuerdo en
participar en la investigacion a través de su consentimiento informado.

Como criterios de exclusion se definieron pacientes embarazadas, en etapa de puerperio, 0

periodo de lactancia materna exclusiva, o con enfermedades autoinmunes, y personas con

foc Esta obra estd bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




7 SF!MEPM Folia Dermatoloégica Cubana. 2022;16(2):e322

antecedentes de hipersensibilidad al interferon o excipientes de la preparacion, u otras
preparaciones utilizadas en el estudio.

Las variables utilizadas en el estudio fueron edad, sexo, fototipo cutaneo, factores
predisponentes, localizacion de la lesion, forma clinica e histoldgica, respuesta al
tratamiento, y efectos adversos atribuibles al mismo.

De acuerdo con el tipo de disefio de la investigacién se utilizaron los métodos propios de
la estadistica descriptiva y como estadigrafos la determinacion de distribuciones de
frecuencias absolutas y relativas, expresadas en nimeros absolutos y porcentajes.

A todos los pacientes se les realizé interrogatorio, examen fisico, dermatoscopia de las
lesiones, y biopsia de piel. Esta Gltima para diagnostico histologico. Posteriormente se les
administré el HeberFERON por via perilesional, con una frecuencia de tres veces por
semana durante tres semanas. La evaluacion final se hizo a las 16 semanas de tratamiento,
para lo cual a todos los pacientes se les realizd un nuevo estudio histopatoldgico. La
respuesta al tratamiento fue evaluada como efectiva (cuando la lesion tratada tuvo una
regresion con el tratamiento aplicado), y persistente (cuando la lesion tratada no tuvo

regresion).

Resultados

Hubo una mayor incidencia de la enfermedad en pacientes entre 71 y 80 afios de
edad (22 pacientes; 27,85 %). Seguidos por los de 61-70 afios (18 pacientes; 22,79

%). Los 17 pacientes mayores de 80 afios representaron el 21,51 % (tabla 1).

Tabla 1 - Distribucion de pacientes segun edad

Grupo etario (afios) n %
21-30 - -
31-40 2 2,53
41-50 7 8,86
51-60 13 16,46
61-70 18 22,79
71-80 22 27,85
>81 17 21,51
Total 79 100
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Con respecto al sexo se observé un predominio de pacientes del sexo masculino con
52 casos (65,90 %), mientras que las mujeres fueron 27 (34,10 %).

Todos los pacientes tenian mas de dos factores predisponentes asociados, sin
embargo, la exposicion al sol fue el mas frecuente, con 54 casos para un 68,30 %,
seguido por los antecedentes familiares de cancer de piel (36,70 %), y el habito de
fumar en (21,51 %) (tabla 2).

Tabla 2 - Distribucion de pacientes segun factores predisponentes

Factores predisponentes n %

Vivir en area rural 2 2,53
Exposicion a otras radiaciones 3 3,80
Habito de fumar 17 21,51
:}Zfecedentes familiares de céncer de 29 36,70
Exposicion al sol 54 68,60

En el estudio predominaron los pacientes con fototipo Il, con 51 casos (64,54 %),
seguido por los fototipos I y 111 con 12 casos, respecivamente (15,20 %).

La localizacion més frecuente de las lesiones fue en la mejilla con 20 casos (25,32
%), seguida del apéndice nasal con 16 casos (20,25 %).

Predomind la forma clinica nodular, con 47 pacientes (59,49 %) y la otra forma

clinica fue la ulcerada (tabla 3).

Tabla 3 - Distribucion de pacientes segtin forma clinica

Diagnaéstico clinico n %
Ulcerado 32 40,51
Nodular 47 59,49
Total 79 100

Segun el diagnostico histologico predomind el subtipo s6lido en 42 pacientes (53,16

%), seguido del adenoideo (tabla 4).

@)oo |
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Tabla 4 - Distribucion de pacientes segun el diagndstico histolégico

Diagnostico histoldgico n %
Fibroepitelial 13 16,46
Adenoideo 24 30,38
Sélido 42 53,16
Total 79 100

La respuesta al tratamiento fue efectiva en 76 pacientes que representaron el 96,20
%. Todos los casos con carcinoma nodular presentaron una respuesta efectiva,
mientras que en los de carcinoma ulcerado hubo 3 pacientes con respuesta

persistente (tabla 5).

Tabla 5 - Distribucion de pacientes segln respuesta al tratamiento

Respuesta al tratamiento

Variante . .
clinica Efectiva Persistente Total

n % n % n %
Carcinoma 47 59,49 - - 47 59,49
nodular
Carcinoma 29 36,71 3 3,80 32 40,51
ulcerado
Total 76 96,20 3 3,80 79 100

Con respecto a las reacciones adversas atribuibles al tratamiento, predominé el dolor
en el sitio de la inyeccion (70,90 %) referido por 56 pacientes, seguido de la fiebre
(32,60 %) y la cefalea (21,51 %).

Discusion

En la literatura se sefiala que entre el 40-50 % de la poblacién ha padecido al menos un tipo
de cancer cutaneo al llegar a los 65 afios.(t819

El predominio de los pacientes con carcinoma basocelular que requirié tratamiento con
HeberFERON en nuestra investigacion se encontraba entre la séptima y octava década de
la vida. Esto coincide con lo reportado por Rojas y otros*4) quienes en un estudio realizado
en Puerto Padre, Las Tunas, encontraron una mayor frecuencia de la enfermedad en estos
grupos etarios. De igual manera, en otras investigaciones se describe este rango de edad

como uno de los méas frecuentes para la aparicion del tumor.%2%

foc Esta obra estd bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




€CIMED Folia Dermatoloégica Cubana. 2022;16(2):e322

i EOETORIAL CHMCIS MEKCAS

En nuestro trabajo hubo un predominio del sexo masculino, lo que coincide con Negrin
Céaceres y otros,?? quienes plantean que antes de los 40 afios es mas frecuente en el sexo
femenino, pero a partir de los 60 afios se da un rapido incremento en el sexo masculino.
Pérez Suarez y Aguerra Tapia® realizaron un estudio acerca de las caracteristicas
sociodemograficas del cancer cutdneo en Espafia, durante 12 meses consecutivos, y
hallaron que la edad promedio de los pacientes fue de 69,52 afios y predominé el sexo
masculino en el 51,7 % de ellos, resultados que concuerdan con los de esta serie.

En la presente investigacion se pudo constatar que la exposicion al sol fue el factor
predisponente mas frecuente. Las lesiones se localizaron a nivel de la mejillay del apéndice
nasal en casi todos los enfermos, y el fototipo cutaneo tipo Il fue el que predomind. En un
estudio efectuado por Zarate Hernandez y otros®” en un Centro Dermatoldgico, se
revisaron 2185 expedientes, y se encontrd que la neoplasia mas frecuente fue el carcinoma
basocelular con una prevalencia del 74 %. La mayoria de los pacientes presentaron la lesion
en las zonas fotoexpuestas, resultados que concuerdan con los del presente trabajo. De igual
manera, Rojas Lopez y Diaz Martinez®® encontraron que el 91 % de las lesiones se
localizaban en cabeza y cuello, mientras que Hernandez Lopez®® encontro que el 81,2 %
de los casos presentaron la lesion en cara, y de esta el area mas afectada fue la nariz. Tal
como se ha observado, las areas mas vulnerables de aparicion de las lesiones son las
expuestas, lo que puede atribuirse a factores de riesgo, tales como el fenotipo de piel, la
exposicion solar, la educacion, el estilo de vida y la ocupacion de cada individuo.

En cuanto al diagnostico, se pudo observar que los mas frecuentes fueron el subtipo clinico
nodular y el subtipo histolégico sélido, lo que se corresponde con la literatura revisada, en
la cual se cita como forma clinica mas frecuente la nodular.?” Pinedo Vega y otros®®)
realizaron un estudio de serie de casos en pacientes con confirmacion histopatoldgica de
carcinoma basocelular, y detectaron que la forma clinica que predomino fue la nodular (65
%). Rodriguez Pino y otros®® realizaron un estudio analitico transversal en una poblacion
de 120 pacientes mayores de 30 afios con diagnéstico de carcinoma de las células basales.
Ellos encontraron un predominio de pacientes del sexo masculino, mayores de 60 afios, y
con lesiones localizadas en cara y cuello. El patrén clinico predominante fue el carcinoma
basocelular pigmentado y los patrones histopatolégicos con mayor incidencia fueron el
s6lido quistico y el adenoideo, resultados que en su mayoria concuerdan con los de nuestro

trabajo.
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En cuanto a la respuesta al tratamiento, el HeberFERON permitio obtener una respuesta
efectiva en casi todos los enfermos. Varios investigadores®®3? reportaron excelentes
resultados con la administracion del IFN alfa-2b por via perilesional, ya que obtuvieron
una regresion total de la lesion en tumores primarios y recidivantes. Drake-Sosa y Rojas-
Barlys®? llevaron a cabo un estudio en 9 pacientes con el diagndstico de carcinoma
basocelular, a los que se les administré el HeberFERON mediante infiltracidn perilesional
o0 inyeccién intramuscular, y lograron la curacion total en 5 pacientes (55,6 %). Tres de
ellos tuvieron una curacion parcial y a uno se le interrumpi6 el tratamiento por presentar
reacciones adversas. Los resultados de esta serie coinciden con estos datos.

Todas las reacciones adversas que presentaron nuestros pacientes fueron reversibles y
desaparecieron con la aplicacion del tratamiento sintomatico. Fernandez-Martori y otros®®
observaron manifestaciones generales, como fiebre, artralgias y mialgias en 19 enfermos
tratados con HeberFERON, resultados que concuerdan con los de esta serie. Sdnchez
Linares y otros,®¥ en una serie de 32 casos clinicos de carcinoma basocelular del rostro,
describieron los resultados de la aplicacion de HeberFERON y encontraron como eventos
adversos dolor en el sitio de la inyeccion, fiebre y malestar general, resultados que también

coincidieron con los de esta investigacion.

Conclusiones

Predominaron los pacientes entre 71 y 80 afos de edad, del sexo masculino, con
fototipo Il. La mayor parte refirié la exposicion al sol como factor de riesgo y la
localizacion mas frecuente fue la mejilla. En méas de la mitad de los casos predominé
la forma nodular, y la respuesta al tratamiento con HeberFERON fue efectiva en la
mayoria de los pacientes.

Las reacciones adversas atribuibles al tratamiento fueron leves y ninguna puso en

peligro la vida de los pacientes.
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