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RESUMEN

Objetivo: identificar el patrén epidemioldgico de la neoplasia intraepitelial de la
conjuntiva en el Instituto Cubano de Oftalmologia «Ramén Pando Ferrer»
(2005-2010).

Métodos: se realizé un estudio descriptivo en 106 pacientes con neoplasia
intraepitelial unilateral seguin edad, sexo, enfermedad ocular asociada y afios de
diagndstico. Se calcularon porcentajes, tasa de incidencia y prevalencia proporcional y
se estimo la tendencia por método gréfico.

Resultados: el 59,4 % perteneci6 al sexo femenino (n = 63); el 53,8 % (n = 57) se
encontré en edades entre 30 y 39 afios, seguido por > 60 afios con 33 % (n = 35); el
18,9 % (n = 20) presentd enfermedad ocular asociada, donde el 60 % (n = 12)
correspondio al pterigium. Hubo entre 34 % (n = 36), 31, 1 % (n = 33) y 30,2 %

(n = 32) con NIC I, NIC Il y NIC Ill respectivamente, y el 4,7 % (n = 5) con
carcinoma in situ. La incidencia en el 2009 alcanzé 3,1 % (n = 34) y 85,8 % de
prevalencia (n = 91), con tendencia lineal al incremento.
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Conclusiones: se manifiesta tendencia al incremento de la enfermedad; por eso
merece atencion el estudio de los factores de riesgo como enfoque preventivo para
reducir este comportamiento, si se parte del aumento de la expectativa de vida de la
poblacién cubana con tendencia al envejecimiento, pues la neoplasia intraepitelial de
la conjuntiva es caracteristica de personas en edad avanzada.

Palabras clave: neoplasia intraepitelial conjuntival, displasia conjuntival, tumores
conjuntivales.

ABSTRACT

Objective: to identify the epidemiological pattern of intraepithelial neoplasia of the
conjunctiva in the «Ramén Pando Ferrer» Cuban Ophthalmology Institute
(2005-2010).

Methods: a descriptive study was conducted in 106 patients with unilateral
intraepithelial neoplasia by age, sex, associated eye disease and number of years
since diagnosis. Percentages, incidence and proportional prevalence rates, and
tendency by the graphic method were all estimated.

Results: in the study group, 59,4 % (n = 63) were females 53,8 % (n = 57) were
30-39 years old, followed by 33 % of > 60 years-olds (n = 35), 18,9 % (n = 20) had
associated eye disease with 60 % (n = 12) affected by pterygium. There was 34 %
(n = 36), 31,1 % (n = 33) and 30,2 % (n = 32) with CINI, CIN Il and CIN IIlI,
respectively, and 4,7 % (n = 5) with in situ carcinoma. The incidence rate in 2009
was 3,1 % (n = 34) and 85,8 % prevalence rate (n = 91), with linear tendency to
increase.

Conclusions: this study showed increasing tendency of the disease, so it must be
paid attention to the preventive approach-oriented study of the risk factors to reduce
this tendency, taking into account the rise of the life expectancy of the Cuban
population and their aging tendencies and the fact that the conjunctival intraepithelial
neoplasia is characteristic of the elderly people.

Key words: conjunctival intraepithelial neoplasia, conjunctival displasia, conjunctival
tumors.

INTRODUCCION

La neoplasia intraepitelial de la conjuntiva (NIC) es uno de los tumores mas
frecuentes de la superficie ocular. Representa una tercera parte de los tumores
resecados, con un patrén de crecimiento lento y con potencial de transformacion en
un carcinoma de células escamosas de la conjuntiva; aunque el riesgo es alrededor
del 19 %, pero mayor que el de la queratosis actinica.'-®

Los tumores de la conjuntiva eran conocidos hasta hace pocos afios como enfermedad
de Bowen, clasificados como displasia y carcinoma in situ; se le han denominado
como neoplasia conjuntival y/o corneal, displasia conjuntival, epitelioma intraepitelial
e incluso carcinoma in situ, pero actualmente se recomienda denominar neoplasia
intraepitelial conjuntival, reconocidas con las siglas, NIC.3-5:10
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Desde el punto de vista histoldgico se clasifican de acuerdo con el grado de afectacion
del epitelio.'%:12

1. NIC grado I: displasia leve. Confinada al tercio inferior del grosor del epitelio
conjuntival.

2. NIC grado II: displasia moderada. Las células displasicas se extienden hasta el
tercio medio del epitelio conjuntival.

3. NIC grado IlI: displasia severa. Se extiende hasta el tercio superior del epitelio y
solo respeta una capa de epitelio no displasico.

4. Carcinoma in situ: es el reemplazo completo del epitelio por células displasicas,
manteniendo la membrana basal intacta.

Pueden ser unilaterales o bilaterales. Son lesiones gelatinosas, sésiles o
papilomatosas, con tendencia a la extension difusa superficial, generalmente en la
hendidura interpalpebral, afectando al limbo con bordes mal definidos y suelen
extenderse sobre el epitelio corneal.1:3-58.9,12-14

En su fisiopatologia son afines a las displasias que aparecen en las mucosas no
expuestas, y en su desarrollo se han implicado factores de riesgo como el papiloma
virus humano, especialmente en pacientes con enfermedad bilateral e
inmunosuprimidos, el virus de la inmunodeficiencia adquirida, la exposicion solar y
factores ambientales como exposicion a derivados del petrdleo, aceites industriales y
tabaquismo.1:3-5:9-12.13 Se plantea que el asma y la edad avanzada son también
factores de riesgo.®'

Estas lesiones son muchas veces dificiles de curar, y dan lugar a importantes
trastornos anatémicos y funcionales,® a lo que se afiade su frecuencia de presentacion
dentro de los tumores oculares y la capacidad de progresar a una tumoracion
maligna. Por estas razones se realiz6 esta investigacion, con el objetivo de identificar
el patrén epidemiolégico de la neoplasia intraepitelial de la conjuntiva, en el Instituto
Cubano de Oftalmologia "Ramdén Pando Ferrer”, de 2005 a 2010.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo y retrospectivo en una poblacion de 106 pacientes
con diagndstico histolégico de NIC unilaterales, asistidos en el Instituto de
Oftalmologia «<Ramon Pando Ferrer», en La Habana, en el periodo de 2005 a 2010.

A cada paciente se le practic6 la biopsia por técnica excisional. Los resultados de las
muestras del estudio histoldgico fueron recolectados del Libro de Biopsias, del Dpto.
de Anatomia Patoldgica del Instituto, de donde se obtuvieron las variables siguientes:
edad, sexo y enfermedades oculares asociadas. El tipo histoldégico segun la extension
del epitelio afectado y el grado de atipia celular en displasia leve o escasa (NIC I),
moderada (NIC Il1) y severa (NIC Ill) y carcinoma in situ cuando estaba afectado todo
el espesor del epitelio de la superficie ocular mas células atipicas y pérdida de la
polaridad normal entre el epitelio basal y el apical. Los afios en que se realiz6 el
diagnostico: serie de afios desde el 2005 al 2010 de los pacientes diagnosticados
histolégicamente como NIC.
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Con la informacion recolectada, se creé una base de datos en el programa Excel,
donde fue procesada y analizada a través de frecuencias absolutas y porcentajes.
Se realiz6 andlisis de tendencia (serie de 6 afos) por estimacion linea de la recta
(método grafico). Se calculé la tasa de incidencia (TIp) por afios y la de prevalencia
proporcionales (TPp) como sigue:

Tlp = # de pacientes con NIC x afic 100
Total de pacientes enfermos

TPp = # de pacientes con NIC acurmulative *100
Total de pacientes enfermos

Se entiende por incidencia el nUmero de pacientes diagnosticados en un afo fiscal y
prevalencia, a los nuevos mas los viejos (efecto acumulativo de un afio a otro).

La investigacion contd con la aprobacion del Comité de Etica de la institucion y se
permitié el acceso a los resultados de las biopsias de los pacientes incluidos.

RESULTADOS

Fueron diagnosticados con NIC unilateral 106 pacientes; 63 de ellos (59,4 %)
pertenecieron al sexo femenino y 57 (53,8 %) se encontraron en el intervalo de
30 a 39 afnos de edad, seguidos por el adulto mayor (> 60 afios) con 33 % de
35 pacientes (tabla 1).

Tabla 1. Distribucidn segun edad vy sexo. Instituto Cubano
de Oftalmologia "Ramdn Pando Ferrer”, 2005-2010

Edad (afics) n %%

Menor de 18 3 2,8
19 - 29 11 10,4
30 -39 57 53,8
60 v mas 35 33,0
Sexo femenino 63 59,4
Sexo masculino 43 40,6

Solo el 18,9 % de los pacientes (n = 20) presentdé enfermedades oculares asociadas,
y de ellos, en el 60 % (n = 12) se encontr6 pterigium. También se identificaron otras
enfermedades, pero con muy bajas frecuencias, como papiloma, pinguécula y quiste
epitelial (tabla 2).
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Tabla 2. Distribucién segun enfermedades oculares asociadas.
Instituto Cubano de Oftalmologia "Ramdn Pando Ferrer”,

2005-2010

Distribucion de enfermedades

Pterigium

Papiloma

Pinguecula

Quiste epitelial

Enfermedades oculares asociadas

M
12

20

%o
60,0
30,0

5,0
5,0
18,9

Las frecuencias observadas respecto al tipo histolégico de NIC indic6d que se
diagnosticaron del total de pacientes, entre 34 % (n = 36), 31,1 % (n =33) y
30,2 % (n = 32) con NIC I, NIC Il y NIC Ill respectivamente. En tanto, hubo

5 pacientes (4,7 %) con carcinoma in situ (tabla 3).

Tabla 3. Distribucién sequn tipo histoldgico y afios en que se realizd el diagndstico.
Instituto Cubano de Oftalmologia "Ramdn Pando Ferrer”, 2005-2010

Afios
MNIC I
2005 2
2006 =]
2007 1
2008 8
2009 14
2010 5
Total 36
- 34,0

Tipo histolégico

MIC II

0
9
2
9
8
5

33
21,1

MNIC III

| kAl v N

10
3
32
20,2

Carcinoma
in situ
0

= O O

(9 IR % B LN

4,7

Incidencia
M Tasa*100
7 6,6
21 19,8
5 4,7
24 22,6
34 32,1
15 14,2
106 100,0

Prevalencia

M Tasa™ 100

28 2604
33 21,1
57 53,8
91 85,8
106 100,0

La incidencia en general fue muy irregular. En el afio 2009 alcanz6 32,1 % (n =34) y
en el 2009 ya habia 91 pacientes diagnosticados (prevalencia = 85,8 %). Al analizar
la tendencia lineal, el incremento fue evidente (Fig..).
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Fig. Tendencia de la incidencia de la neoplasia intraepitelial de la
conjuntiva. Instituto Cubano de Oftalmologia "Ramdn Pando Ferrer”,
2005-2010.

DISCUSION

La neoplasia intraepitelial de la conjuntiva esta considerada como la neoplasia mas
comun de la superficie ocular e incluye un conjunto de lesiones tumorales confinadas
al epitelio conjuntival de aspecto variable y que, por lo general, se localizan en la
region interpalpebral y toman el limbo esclerocorneal. Su etiologia es multifactorial y
entre los factores de riesgo mas importantes estan las radiaciones ultravioletas del
sol, la infeccién por el virus papiloma humano tipo 16 y 18 y el VIH, por lo que la
frecuencia de esta enfermedad aumenta en los paises a medida que se acercan al
ecuador con una tendencia a presentarse en pacientes mas jovenes infectados por
estos virus.1:2:511.12.16-18 | 5 reseccion completa del tumor con margenes de seguridad
es el tratamiento de eleccién, que permite, ademas, la confirmacioén histolégica del
diagndstico. Sin embargo, la intervencion quirdrgica presenta una tasa de recidivas
que oscila entre 9 y 52 %, dependiendo de la afectacion de los margenes del tumor,
el tipo histoldgico, el tiempo de seguimiento y las opciones del tratamiento.!:512.17

Segun se plantea, la NIC aparece en pacientes de 60-70 afios.3° A pesar de la escasa
bibliografia sobre el tema, en articulos cientificos e informes de casos se hace alusion
a individuos preferentemente en edades alrededor de este intervalo mencionado, e
incluso superior a él, hasta 90 afios.2:6:9.14-16 Qrtega y otros incluyen a la edad
avanzada como un factor de riesgo.®

Sin embargo, contrariamente en esta investigacion que abarc6é amplio espectro de
edades, las méas frecuentes fueron de 30 a 39 afios, aunque el adulto mayor

(= 60 afnos) estuvo representado en el segundo lugar segun el orden de frecuencias
observadas en la serie de pacientes estudiados. Creemos que esto ocurre por la
posicion geografica de Cuba, donde influye en gran medida la exposicion de la
poblacion a las radiaciones ultravioletas de sol.

96
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Oftalmologia 2014; 27(1):91-99

Esta enfermedad se hace evidente en pacientes mas joévenes, en presencia de
factores de riesgo como el virus de inmunodeficiencia humana. Por ejemplo, en Miami
el 50 % de los pacientes menores de 50 afios fueron portadores del virus.® Rundle y
otros, en un estudio realizado en siete pacientes con NIC y antecedente de asma,
obtuvieron que la media de la edad fue 44 afios, donde cinco pacientes presentaron
NIC unilateral.5

A proposito del sexo, en casi la totalidad de los reportes se hace mencion al
masculino,?69:13-16 en contraste con lo observado en este estudio, donde se observé el
incremento del sexo femenino, que puede estar asociado a la mayor preocupacion de
las mujeres ante los problemas de salud y por el factor estético. En relaciéon con esto,
refiere Quintana® que el 67 % de los pacientes suelen acudir a consulta por molestias
oculares e hiperemia, o por la propia visualizacion de la tumoracion.

Solo en un informe de casos de la bibliografia revisada se menciona el antecedente de
cataratas en pacientes con NIC. A propésito de la enfermedad asociada mas
frecuente, en esta investigacion fue el pterigium y respondié a los factores de riesgo
gue comparten estas noxas oculares, como la exposicién a radiaciones ultravioletas, -
3.12 dado por ser Cuba un pais tropical.

Se ha establecido que la exposicion a la luz ultravioleta es uno de los factores
predisponentes mas importantes en la aparicion de estos tumores por la alta
incidencia de estas lesiones en regiones tropicales, y en especial su predileccion por
areas expuestas al sol como es la conjuntiva bulbar en su regién interpalpebral. Se ha
observado la estrecha relacion de estas lesiones en labores especificas, como
constructores, pescadores y agricultores. La incidencia de estos tumores se
incrementa a medida que aumentan los niveles de radiacion solar. La luz ultravioleta
ocasiona alteraciones de diversos tipos a nivel del ADN y efectos mutagénicos sobre el
gen P53, que permitiria el desarrollo de tumores limbares.*12:14.17,18

En este estudio se observé que a medida que se incremento la severidad del tumor,
disminuy6 el numero de pacientes afectados, lo que confirma el bajo potencial de
malignidad y/o la identificacion del tumor en estadios leves, indicativo de un
diagnéstico precoz.

Acerca de la incidencia se reportd que en el area metropolitana de Brisbane, Australia,
alcanz6 1,9 x cada 100 000 habitantes.® En otro reporte se plantea una incidencia
aproximada de dos pacientes x cada 100 000 personas por afio y se refiere que la
prevalencia de los tumores epiteliales oculares es mas alta en aquellos paises con
mayor exposicion actinica. Ademas, informan que en la Unidad de Oncologia Ocular
del Hospital Clinico Universitario de Valladolid, entre 1993 y 2007 se han
diagnosticado 314 tumores conjuntivales.® Como denominador comun se observa la
baja incidencia.

En esta investigacion se manifest6é tendencia al incremento de la enfermedad; por eso
merecen atencion el estudio de los factores de riesgo como enfoque preventivo para
reducir este comportamiento, si se parte del aumento de la expectativa de vida de la
poblacion cubana con tendencia al envejecimiento, pues la neoplasia intraepitelial de
la conjuntiva es caracteristica de personas en edad avanzada.
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