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» Resumen

Introduccion: El carcinoma de
glandulas sebaceas (CGS) es
una rara neoplasia maligna de
la piel.

Objetivo: Conocer el valor pre-
dictivo independiente de las
variables clinicas y patolégicas.
Material y método: Estu-
dio descriptivo, longitudinal
y retrospectivo de pacientes
diagnosticados en el Instituto
Nacional de Oncologia Radio-
logia, durante un periodo de
10 afos. Las funciones de su-
pervivencias fueron estimadas
por el método de Kaplan Meier
y contrastadas con el test de
Log Rank. Software Profesional
SPSS 11.5.

Resultados: Indicadores pro-
nosticos fueron la reseccién

» Abstract

Introduction: The carcinoma
of sebaceous glands is a rare
malignant neoplasms of the
skin.

Objective: Knowing the predic-
tive independent value of va-
riable clinics and pathological.
Material and method: Des-
criptive, longitudinal and re-
trospective study of patients
diagnosed at the National
Institute of Oncology and Ra-
diology, during a period of 10
years. Functions of survivals
were estimated by Kaplan
Meier’s method and contrasted
with the test of Log Rank. Soft-
ware Professional SPSS 11.5.
Results: Prognoses indicators
were the incomplete resection
of the lesion (p=0.000), 10 mm
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incompleta de la lesién (p=0.000), la dimensién ma-
yor de 10 mm del tumor (p=0.003) y la duracién de
la lesién por mds de seis meses antes del diagndstico
positivo (p=0.004). En la enfermedad regional, las
metdstasis a los ganglios linfdticos preauriculares y
submandibulares mostraron un valor de significacién
similar, que el compromiso de los mdrgenes del tu-
mor en la lesién primaria (p=0.000), seguido de la
invasién local extrapalpebral a estructuras adyacentes
(p=0.048).

Conclusiones: Los factores prondsticos de significa-
cion estadistica fueron la reseccién incompleta de la
lesién, las metdstasis a los ganglios linfdticos regio-
nales, la dimensién mayor de 10 mm de la lesién, la
duracién del tumor por mds de seis meses y la inva-
sién local de la neoplasia fuera del parpado a estruc-
turas vecinas. Otros parametros como la afectacién
palpebral, la multicentricidad del tumor, el patrén de
infiltracién de la lesién dentro del epitelio, el grado
de diferenciacidn, los bordes de crecimiento del tu-
mor y la presencia de necrosis tumoral, destacadas en
otras series por su valor predictivo, no tuvieron rele-
vancia prondstica en este trabajo.

» Introduccion

El carcinoma de gldndulas sebaceas (CGS) es una
rara neoplasia maligna de la piel, que muestra
diferenciacion hacia las glandulas sebdceas, uno
de los tres tipos glandulares que componen los
anexos cutaneos. Como las glandulas sebdceas se
encuentran en mayor nimero concentradas en la
piel del parpado que en el resto de la piel, estas
lesiones pueden dividirse en CGS de anejos 6culo-
cutdneos (palpebral) (CGSp) y aquellas originadas
de la piel extraocular (no palpebral). En esta ulti-
ma localizacidn son extremadamente raras, siendo
casi exclusivo de la piel palpebral donde se origi-
nan principalmente sobre las gldndulas tarsales
de Meibomio, seguido de las gldndulas de Zeis del
borde libre palpebral y menos frecuentemente en
las gldndulas de la cartincula o piel de las cejas.!
Se estima que entre el 5% al 9.2% de los
canceres de la piel provienen del parpado, repre-
sentando esta drea el 90% de todos los tumores
oftalmoldgicos,* de ellos el CGS ocupa el cuarto
lugar después del carcinoma de células basales, el

bigger dimension of the tumor (p=0.003) and the du-
ration of the lesion for more than six months before the
positive diagnosis (p=0.004). The metastases to pre-
auricular lymph nodes and submandibular showed
a value of similar significance in the regional disease
than the commitment of the margins of the tumor in
the primary lesion (p=0.000) followed of the extra pal-
pebral local invasion to adjacent structures (p=0.048).
Conclusions: Prognosis factors of statistical significance
were the incomplete resections of the lesion, the metas-
tases to regional lymph nodes, bigger dimension of 10
mm of the lesion, the duration of the tumor for over 6
months and the local invasion of the neoplasia out of
the eyelid to nearby structures. Other parameters like
palpebral affectation, the tumor multicentricity, the
lesion infiltration pattern in the epithelium, the grade
of differentiation, the tumor growth borders and tumor
necrosis presence, highlighted in another series for its
predictive value, they did not have prognosis relevance
in this work.

carcinoma de células escamosas y el melanoma
maligno, con una incidencia del 1% al 6.4%.3° En
nuestro medio no encontramos un registro defini-
do de esta lesion.

No existen muchos estudios que aborden la
temdtica relativa a los indicadores de riesgos pro-
nosticos en esta entidad, entre otras razones por
su baja frecuencia de aparicién, de aqui que de las
grandes series analizadas, la mayor no sobrepa-
sa los 104 casos.” Motivados en este andlisis nos
propusimos determinar el valor predictivo inde-
pendiente de un grupo de factores prondsticos
reconocidos en el CGSp por un nimero de traba-
jos publicados, tomando como base de datos los
pacientes asistidos en el Instituto Nacional de On-
cologia y Radiobiologia (INOR), aplicando el mé-
todo estadistico de Kaplan-Meier, a través del cual
pudimos determinar la sobrevida individual en
pardmetros de riesgo con significacion estadistica.

» Material y método

Se realizé un estudio retrospectivo, descripti-
vo y longitudinal, dirigido a la busqueda de las
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diferentes variables clinico-patolégicas de inte-
rés en el CGSp, durante un periodo de 10 afios
(2000/2010).

La informacién clinica se obtuvo de las histo-
rias clinicas y del seguimiento activo de todos los
pacientes; en tanto que los datos patolégicos, se
consiguieron de las boletas de solicitud de biopsias
de dicho Departamento. En aquellos casos donde
la informacién histopatoldgica era insuficiente, se
reevaluaron las muestras para completar el estu-
dio. Se excluyeron del trabajo, los fallecidos por
causas ajenas a dicha enfermedad o aquellos pa-
cientes perdidos durante el seguimiento médico.

De los factores prondsticos relacionados con la
presentacion clinica se analizé:

1. Edad.

2. Sexo.

3. Duracién de los sintomas:”!°
< 6 meses.

> 6 meses.

4. Afectacion:’
Parpado superior.
Parpado inferior.
5. Lateralidad:"

Parpado derecho.

Parpado izquierdo.

6. Numero de lesiones:"!?

Unica.

Muiltiples.

7. Dimensién del tumor:?%13:14

< 5 mm.

5-10 mm.

> 10 mm.

Las variables prondsticas histopatolégicas es-
tudiadas comprendieron:
1. Patrén de infiltracion intraepitelial:*'®
Ausente.
Bowenoide.
Pagetoide.
Combinado.
2. Grado de diferenciaciéon tumoral:’'8
Bien diferenciado.
Moderadamente diferenciado.
Pobremente diferenciado.
3. Bordes de crecimiento del tumor:”'®!7
Regulares.
Irregulares.
4. Necrosis tumoral:*
Ausente.
Presente.
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5. Estado anatémico de los bordes quirtrgicos
(BQ):
Comprometidos.
No comprometidos.

Se elabord la base de datos para el procesamien-
to de la informacién, usando medidas de resumen
para datos cualitativos (porcentajes) y cuantitati-
vos, presentdndose la informacién resumida en una
tabla y graficos. Las funciones de supervivencias
fueron estimadas por el método de Kaplan-Meier y
contrastadas con el test de Log Rank, auxiliados del
software profesional SPSS version 11.5.

» Resultados

Veintisiete pacientes fueron diagnosticados con
CGSp palpebral, en el periodo de tiempo estudia-
do. Para el estudio de sobrevida, siete casos fueron
excluidos (tres fallecidos por otras causas, un pa-
ciente perdido y otros tres adicionales, registrados
en los dltimos tres afios).

Los indicadores prondsticos mads destacados
en orden decreciente en la lesién primaria segin
su valor predictivo fueron la reseccién incomple-
ta de la lesién (p=0.0000), dimensién mayor de
10 mm del tumor (p=0.0031) y la duracién de la
lesién por mds de seis meses antes del diagndstico
positivo (p=0.0402). En la enfermedad regional,
las metdstasis a los ganglios linfaticos preauricula-
res y submandibulares, mostraron un valor de sig-
nificacién cercano al compromiso de los margenes
del tumor en la lesién primaria (p=0.0017), segui-
do de la invasién local extrapalpebral a estructu-
ras adyacentes (p=0.0485) (Tabla 1).

En realidad ninguna casuistica de sobrevida
incluye en su estudio, pacientes con lesiones mal
extirpadas, ya que este detalle influye negativamen-
te en la futura evolucién de cualquier neoplasia,
restandole valor estadistico a las variables de ries-
g0 que se quieran analizar. Nosotros recogimos
20 pacientes (74%) en esta situacién, de los cuales
la mayoria en algiin momento de su seguimiento
fueron reintervenidos satisfactoriamente, lo cual
a nuestro criterio no le resta valor al disefio del
trabajo. Cabe sefialar que de esta cifra, el 80%
procedian de lesiones escindidas en otros centros
de salud; ademads, el CGSp tiene una caracteris-
tica particular y es su larga evoluciéon antes del
diagndstico, al simular otras afecciones que lo
enmascaran (sindrome de enmascaramiento)
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Tabla 1. Resultados.

Variables Xz C-Iiir:io Log Rank p
Edad 6.62 1 0.4957
Sexo 5.95 1 0.4518
Duracién de los sintomas 4.88 1 0.0402
Afectacion palpebral 3.97 1 0.1974
Numero de lesiones 0.05 1 0.9945
Tamano de las lesiones 2.44 1 0.0031
Patrén intraepitelial 1.89 1 0.4559
Grado de diferenciacion 8.35 1 0.2449
Bordes de crecimiento 1.35 1 0.2146
Necrosis tumoral 3.97 1 0.1265
BQ comprometidos 1.66 1 0.0000
Invasion a tejidos adyacentes 3.90 1 0.0485
Metastasis regional 1.63 1 0.0017

BQ: bordes quirurgicos.

como son las blefaritis, blefaroconjuntivitis, pen-
figoide ocular, chalazién, etc., y en el dltimo caso
al ser extirpadas, el frecuente nimero de recurren-
cias locales cicatriciales que origina al no hacerles
biopsias.!®2022 Asi de nuestros 20 pacientes senala-
dos, el 50% fueron diagnosticados presuntamente
como chalazion, de los cuales ocho casos (80%)
hicieron recurrencias locales en la cicatriz entre
dos a cuatro ocasiones, antes de llegar a un diag-
noéstico histolégico definitivo. Todos estos facto-
res influyen directamente en la positividad de los
BQ en la primera biopsia realizada, no obstante no
encontramos resultados ni comentarios relativos
a este detalle, como variable de riesgo en ninguna
de las citas consultadas. Nosotros vimos reflejada
una estrecha relacion entre la positividad de los
BQ y el niumero de lesiones avanzadas (80%), con
recurrencias locales (93.7%), enfermedad activa
(100%), asi como del elevado nimero de sucesos
adversos con que se relacioné (85.7% de metds-
tasis regionales, 100% de metdstasis distantes y
defunciones irreversibles cada uno). Al realizar
el cdlculo estadistico, este indicador mostrdé una
sobrevida en tres y cinco anos de 57.8% y 23.6%,
respectivamente.

El tamafo de las lesiones vari6 desde 5 mm
hasta 60 mm, con una media de 20.3 mm; predo-
minaron las neoformaciones grandes mayores de
10 mm de didmetro maximo, en un 70.3% (19 ca-
sos), las cuales alcanzaron los tejidos adyacentes
al pdrpado en un 90% (nueve casos) y recurrie-
ron localmente en un 62.5% de los pacientes (10
casos), ademds de estar presente en el 100% de
los pacientes que desarrollaron enfermedad regio-
nal, distante y muerte por actividad tumoral. Esta
variable registr6 una sobrevida en tres afios de
75.7%, y 48.4% en cinco anos. La dimensién del
CGSp se correlaciona directamente con la mortali-
dad; se registran diferencias en el rango de muer-
tes entre pacientes con lesiones de mds de 10 mm
de didmetro y aquellos con menos de 10 mm. Rao
NA considera el tamafio de la lesién entre seis va-
riables prondsticas adversas, cuando éste alcanza
un didmetro mayor o igual a 10 mm; este autor
no registré muertes en lesiones de menos de seis
mm.” Autores chinos reportan un mayor nimero
de fallecidos en lesiones que oscilan entre 20 y 30
mm.8,13

En 15 pacientes (55.5%), el diagndstico posi-
tivo de la enfermedad demoré mds de seis meses
en ser realizado, siendo en este grupo de tumo-
res donde se mostré un peor prondstico al tener
un mayor numero de lesiones extrapalpebrales
(70%), un alto indice de recurrencias (81.2%) y
un mayor nimero de metdstasis regionales distan-
tes, asi como de muertes por curso fatal (85.7% y
75% para los dos tltimos eventos, respectivamen-
te). Este pardmetro reflejé sobrevidas de 73.2% y
44.9%, entre tres y cinco anos cada uno. En un
estudio de 104 casos, con un periodo de segui-
miento de cinco anos, se encontré que entre seis
elementos clinico-patolégicos a ser evaluados, la
duracién de los sintomas por mas de seis meses
previo a la escisién, constituyd ser una variable
adversa con una mortalidad en cuatro afios de un
13% vy 43%, cuando estos eran de menos de seis
meses.” Segin Akpek EK y colaboradores, el tiem-
po medio entre la presentacion del tumor y el diag-
néstico patolégico varian entre uno y tres afnos.!°
En nuestra serie, éste oscilo entre dos meses y 48
meses, con un tiempo promedio de 25 meses.

Siete casos sufrieron metdstasis a los ganglios
linfaticos regionales (30.4%) entre uno (cinco
pacientes) y dos oportunidades diferentes (dos
casos), las cuales se relacionaron con lesiones
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mayores de 10 mm (100%), de mds de seis meses
de duracién, BQ positivos y recurrencias locales
en el 85.7% cada una, asi como el 100% de los pa-
cientes con metdastasis distantes y muertes irrever-
sibles experimentaron enfermedad regional. Esta
variable alcanzé una sobrevida de 56.7% y 22.3%,
entre tres y cinco anos. Schlernitzauer DA descri-
be las metdstasis a los ganglios linfaticos regiona-
les entre un 17% a 33%, con muertes por curso
fatal entre un 6% a 71%.2 Wolfe JT y colabora-
dores, en una serie de 43 pacientes en un periodo
de seguimiento de nueve anos; 14 casos (33%) de-
sarrollaron enfermedad regional.'® Mc Lean y co-
laboradores en su serie de 95 pacientes, tuvieron
22 casos con metdastasis a los ganglios preauricu-
lares y/o cervicales.?* Para Ginsberg J, las metds-
tasis regionales fueron de un 17%.° Shields JA y
colaboradores en su serie de 60 casos, reportaron
una incidencia de enfermedad regional de un 8%
y muertes por curso no detenido de la enfermedad
de un 6%.% Gloor P y colaboradores® y Nunery
WR vy colaboradores, describen que las metastasis
a los ganglios linfaticos regionales oscilan entre
un 17% a 28%.%

En 10 pacientes (43.4%) ocurrieron lesiones
extensas que invadian estructuras vecinas como
la conjuntiva, cérnea, globo ocular y grasa orbitaria
(40% cada una, de forma aislada o combinadamen-
te), con una fuerte asociacién con neoplasias de
mds de 10 mm (90%), incompletamente extirpa-
das (80%) y de mds de seis meses de evolucién
(70%), ademads de estar presente en el 50% de los
casos con metdstasis distantes, que murieron por
actividad tumoral. En este pardmetro, la sobrevida
en tres anos fue de 78.9%, y 50.8% en cinco anos.
Bryant J y colaboradores, Ni C y colaboradores,
Rao NA y colaboradores, describen la extension
directa del tumor a estructuras adyacentes como
son la drbita, gldndula salival, senos paranasales
y cavidad intracraneal;"'*¥ fundamento que sos-
tiene la categoria T4 del TNM.* En una serie de
95 pacientes, hubo 19% de infiltraciones directas
al tejido orbitario con metdstasis distantes al pul-
mon, higado, cerebro y crdneo de forma previa o
simultdnea a las metdstasis regionales.?* Gloor P
y colaboradores,* Nunery WR y colaboradores,?*
describen que estas lesiones pueden invadir al te-
jido orbitario, y las metdstasis al cerebro pueden
llevarse a cabo por via hematdgena y extension
directa.
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» Conclusiones

Aungque el compromiso de los BQ de la pieza ana-
tédmica figuré en el 74% de nuestra casuistica, y
fue resuelto en algin momento del seguimiento
médico, lo cual no le rest6 valor al disefio del tra-
bajo, este detalle histopatoldgico cobré la mayor
significacién estadistica y no encontramos resulta-
dos, ni comentarios al respecto en ninguna de las
citas consultadas.

El 50% de los pacientes con neoplasia en los
BQ correspondieron a casos con historia de lesio-
nes recurrentes en mdas de una oportunidad, diag-
nosticadas presuntamente como chalazién pero
sin confirmacién histolégica, algo muy usual en la
evolucion de esta entidad, segin pudimos obser-
var en multiples trabajos publicados.

La dimension de estas lesiones por encima de
10 mm de didmetro mayor, la duracién del tumor
por un tiempo mayor de seis meses antes de rea-
lizarse el diagnéstico positivo de la entidad, las
metdstasis regionales a los ganglios linfaticos pre-
auriculares y submandibulares, y la invasién lo-
cal de la neoplasia a estructuras extrapalpebrales,
constituyeron los factores de riesgo independientes
mds poderosos en esta serie, lo cual es ratificado
en mayor medida por otros autores consultados.

Otros pardmetros como la afectaciéon palpe-
bral, la multicentricidad del tumor, el patrén de
infiltracion de la lesién dentro del epitelio, el grado
de diferenciacion, los bordes de crecimiento del tu-
mor y la presencia de necrosis tumoral, destacados
en otras series por su valor predictivo, no tuvieron
relevancia pronoéstica en este trabajo.
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