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RESUMEN

Introduccién: diferentes estudios reportan la relacién entre neoplasia escamosa de la superficie ocular
(NESQ) y pterigio. La mayoria se han desarrollado en zonas alejadas de la linea ecuatorial. Dichos estudios
encuentran variacién en la frecuencia de asociacién entre estas dos patologias. Objetivos: determinar la
frecuencia de NESO en pterigios resecados, en la Fundacién Oftalmolégica Nacional e identificar los facto-
res deriesgo y caracteristicas clinicas que predispongan a su asociacion. Metodologia: estudio descriptivo
de corte transversal. Se realizé una clasificacién prequirtrgica y estudio histopatolégico de los pterigios
resecados en 93 pacientes, para confirmar su coexistencia con NESO. Se efectud un andlisis de distribu-
cion de frecuencias para datos demogréficos y factores de riesgo asociados a la aparicién de neoplasia.
Resultados: la frecuencia de NESO asociado a pterigio fue del 7,07%, el 28,5% identificados como sospe-
chosos en la evaluacién preoperatoria. La mayoria se presentaron en mujeres (71,4%), las ocupaciones
mas frecuentes: labores domésticas (42,8%) y el comercio (28.5%). La exposicién a derivados del petréleo
y tabaquismo fue del 14,28%. No se presentaron casos asociados a infeccién por VIH. No hubo diferencias
estadisticamente significativas sobre la presencia de NESO al comparar los casos en edad (p=0,8), pro-
cedencia (p=0,6) tabaquismo (p=0,4), leucoplaquia (p=1,0), queratinizacién (p=0,137), o vasos amputados
(p=0,137). Conclusiones: se encontré NESO asociado a pterigio en pacientes mds jévenes, que lo reporta-
do en la literatura. Debido a su alta frecuencia, y no asociacién con otros factores, se recomienda realizar
estudios con un mayor nimero de pacientes para una mejor identificaciéon de dichos factores.
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FREQUENCY OF COEXISTING OCULAR SURFACE SQUAMOUS NEOPLASM (OSSN) AND PTERYGIUM

ABSTRACT
Introduction: various trials have reported the relationship between ocular surface squamous neoplasm
(OSSN) and pterygium. Most of these trials have been done in areas remote from the Equatorial Line and
describe varying degrees in the frequency of the association between these two pathologies. Objectives:
to determine the frequency of 0SSN in resected pterygia at the Fundacién Oftalmolégica Nacional (National
Ophthalmology Foundation) and identify the risk factors and clinical characteristics predisposing to this
association. Methodology: descriptive, cross-section trial. A pre-surgical classification and histopathology
analyses were performed in resected pterygia of 93 patients to confirm the coexistence of OSSN. A frequency
distribution analysis of the demographic data and risk factors associated with the occurrence of neoplasm
was performed. Results: the frequency of pterygium-associated OSSN was 7.07%, with 28.5% identified as
suspicious during the preoperative evaluation. Most occurred in females (71.4%), and the most frequent
areas of work were: household chores (42.8%) and trade (28.5%). Exposure to oil by-products and cigaret-
te smoking was 14.28%. None of the cases was associated with HIV infection. There were no statistically
significant differences in terms of the presence of OSSN when comparing cases in terms of age (p=0.8),
place of origin (p=0.6) cigarette smoking (p=0.4), leukoplakia (p=1.0), keratinization (p=0.137), or amputated
vessels (p=0.137). Conclusions: According to the literature, Pterygium-associated OSSN was found in youn-
ger patients. Due to its high frequency and the non-association to other factors, the recommendation is to
undertake additional studies with a larger number of patients for an accurate identification of said factors.
Keywords: ocular surface squamous cells neoplasm (OSSN), ultraviolet rays, conjunctival neoplasms, pterygium.

INTRODUCCION

La neoplasia escamosa de la superficie ocular (NESO)
es el término que describe un grupo de patologias de
la conjuntiva y cornea, que abarcan desde la displasia
leve hasta el carcinoma escamo-celular (1). Este grupo
de patologias también se conocen como Neoplasia intra-
conjuntival (NIC) o Neoplasia intra-corneal (NICC) (2).

Al igual que el pterigio, este grupo de enfermedades
tiene como factores de riesgo la exposicién a rayos ultra-
violeta (UV), la raza blanca y edad avanzada (3). Debido
a ello, su incidencia varia dependiendo de la localizacién
geogrdfica, con un rango que va desde 0,2 hasta 12 casos
por millén de habitantes anualmente (4,5). Otros factores
de riesgo que pueden estar implicados en el desarrollo de
NESO son: género masculino, tabaquismo, exposicion a
productos derivados del petrdleo, xeroderma pigmentoso,
infeccién por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)
y por Virus del Papiloma Humano (VPH) (6).

En Colombia, no se cuenta con datos estadisticos que
permitan hacer un cdlculo de la incidencia o prevalencia

de esta enfermedad, y se cree que debido a su localizacion
geografica e indice de exposiciéon UV (7), la incidencia y
prevalencia de estas patologias deben ser altas.

METODOLOGIA

Este es un estudio descriptivo, de corte transversal, en el
que se realizé una clasificacién clinica, de los pterigios
programados para reseccion, identificando las caracte-
risticas sospechosas de coexistencia con NESO. Una vez
resecado el pterigio, se le practicé estudio de patologia
para confirmar o descartar la coexistencia de neoplasia.

La poblacién de referencia fue: pacientes, con diagnds-
tico de pterigio, llevados a cirugia entre el 1 de noviembre
de 2.013 al 31 de Junio de 2.015. El estudio histopatolé-
gico fue realizado con tincién de hematoxilina-eosina.
En caso de cirugia, por lesién de ambos ojos, cada ojo
era considerado como un caso independiente.

Los resultados de patologia fueron anotados en el ins-
trumento de recoleccién y luego entregados a los pacien-
tes. Dichos resultados fueron tabulados para completar
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una base de datos en Microsoft® Excel® 2.010 previo al
andlisis de los mismos.

En el plan de andlisis estadistico, se estimaron las
frecuencias de NESO y sus respectivos intervalos de
confianza, asintdticos o exactos, segun fue el caso. Con
las variables categdricas se obtuvieron distribuciones de
frecuencias simples y bivariadas. En el caso de medidas
de asociacion, se usé la prueba T Student en variables
numéricas, Chi cuadrado y prueba exacta de Fisher para
variables categdricas en los casos que fueran dicotémicas,
y ANOVA en el caso de variables multi-categdricas. Todo
el andlisis estadistico se realizé en IBM® SPSS® Statistics
21 y Microsoft® Excel® 2010.

Los sesgos de informacién fueron controlados, median-
te el uso de la historia clinica, como fuente de informacién
principal, que contenia la valoracién del médico tratan-
te, unido al uso del instrumento de recoleccién, para
asi evitar perder informacidn importante. Los sesgos de
seleccién fueron controlados por medio de los criterios
de seleccion utilizados y del muestreo, el cual, se realizé
por medio del programa para andlisis epidemioldgico de
datos Epidat version 4.0.

Esta investigacién fue revisada y aprobada por el
Comité de Etica en Investigacién de la Fundacién Oftal-
moldgica Nacional segiin consta en el acta nimero 116,
del 07 de noviembre de 2013 y cumple con la reglamen-
taciéon nacional de acuerdo a la resolucién 8430 del 04
de octubre de 1993, como una investigaciéon de riesgo
minimo (art. 11b). Sus investigadores se adhieren a los
principios de la declaracién de Helsinki.

La participacién de los pacientes fue voluntaria y todos
cumplieron con los criterios de seleccién. Se respeto la
confidencialidad de la informacion, esta fue conocida solo
por los investigadores. A todos los pacientes incluidos se
les explicé el estudio y se firmd el consentimiento infor-
mado. El procesamiento de la patologia no tuvo costo
para los pacientes. El fin de este estudio fue inicamente
académico, no tuvo ningun interés o vinculo comercial.

RESULTADOS
En el estudio participaron 113 pacientes. Un paciente

que se retiré y en 13 no se pudo recolectar la muestra
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para patologia. En los 99 pacientes estudiados, la edad
promedio fue 46,93 anos (rango 20-77 afios) y 67 fueron
mujeres (67,7%). La mayoria de los pacientes prove-
nian de Bogotd (66 pacientes, 66,7%), seguidos de los
de otras zonas de Cundinamarca (12 pacientes, 12,1%)
y Casanare (siete pacientes, 7,1%) (Tabla 1). El tiempo
promedio en el que han habitado estos lugares ha sido
de 32,8 anos (rango 1-65 anos).

TABLA 1. FRECUENCIAS DE PROCEDENCIA

PROCEDENCIA* PACIENTES () %
Amazonas 1 1,0
Bogotd D. C.** 66 66,7
Casanare 7 71
Cundinamarca 12 12,1
Guainia 1 1,0
Guaviare 2 2,0
Huila 1 1,0
Meta 6 6,1
Santander 2 2,0
Tolima 1 1,0
Total 99 100,0

*La procedencia de los pacientes se hizo con base al departamento del cual
provenian.

**Se considerd al Distrito Capital como departamento independiente.

La mayoria de pacientes se dedicaba a actividades del
hogar o en el servicio doméstico (27 pacientes, 23,7%),
y oficinas (13 pacientes, 13,1%). Otros oficios frecuen-
tes fueron los relacionados con el comercio, el campo,
la educacidn y los servicios generales (Tabla 2). La anti-
gliedad promedio en el cargo fue 17,8 afios (rango 0-60
anos). Solo 17 pacientes (17,2 %) realizaban actividades
extramurales. La mayoria no trabajé con quimicos deri-
vados del petrdleo (84 pacientes, 84,3%). Los que si lo
hicieron, trabajaban principalmente con combustibles
(siete pacientes, 7,1%) y otros quimicos (cinco pacientes,
5,1%). Solo un paciente trabajaba con pléstico y uno con
combustibles. Seis pacientes eran fumadores (6,1%), y
tres tenian VIH (3,0%)
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TABLA 2. FRECUENCIAS DE PROFESION EJERCIDA

PROFESION PACIENTES (n) %
Hogar 27 27,3
Otros oficios 22 22.2
Oficina 14 14,1
Educacion 8 8,1
No refiere 8 8,1
Agricultores 6 6,1
Conductores 5 51
Salud 3 3,0
Vendedores ambulantes 2 2,0
Construccién 1 1,0
Gasolinera 1 1,0
Milicia 1 1,0
Pensionados 1 1,0
Total 99 100,0

De los 99 pacientes estudiados, seis tuvieron pterigio
en ambos ojos. El tiempo de evolucion promedio de la
lesién fue 59,8 meses (rango 2-271 meses). La mayoria
de las lesiones conjuntivales resecadas afectaban el ojo
derecho (57 pacientes, 57,6%). En un solo paciente la
localizacién fue temporal y los demds tuvieron su lesion
en el lado nasal.

Con respecto a las caracteristicas sospechosas de NESO,
en 22 pacientes (22,2%) se presentd porcion gelatinosa
en la lesién, 12 (12,1%) presentaban leucoplaquia, dos
presentaron lesiones conjuntivales con vasos amputados
y dos con queratinizacién. Ningln paciente presentd
porcién papilomatosa en la lesién. Solo en diez pacientes
(10,1%) los pterigios fueron clasificados como lesiones
sospechosas de NESO al examen clinico. Con respecto
al examen histopatoldgico, un paciente presenté NESO
con displasia moderada y seis (6,1 %) NESO con displa-
sia severa, para un total de siete pacientes (7,07%) con
NESO asociado a pterigio. Como hallazgo adicional se
encontrd que seis pacientes (6% ) presentaban melanosis,
sin atipia, asociada a la lesidén.

Al analizar los casos con presencia de NESO se evi-
dencia que, a excepcidn de un caso, todos provenian de la
ciudad de Bogota (6 pacientes, 85,7%), habiendo vivido
en su ciudad de origen en promedio 45,28 anos (rango
38-50 anos). La edad promedio fue 47,28 ahos (rango
41-52 anos). La mayoria eran mujeres (cinco pacientes,
71,4%). El tiempo de evoluciéon promedio de la lesion
fue 70,28 meses (rango 12-120 meses). Todos los NESO
aparecieron en el lado nasal; la ocupacién fue princi-
palmente actividades de hogar (tres pacientes, 42,8%),
seguida por el comercio intramural sin exposicién a deri-
vados del petréleo (dos pacientes, 28.5%). Un paciente
trabajaba en gasolinera con combustible (extramural) y
otro en servicios generales (intramural), sin exposicién a
derivados del petréleo. Ningin paciente tenia anteceden-
te de VIH y solo uno tenfa antecedente de tabaquismo.

Con respecto a las caracteristicas sospechosas, un
paciente presentd leucoplaquia, tres presentaron por-
ciéon gelatinosa en la lesion, uno queratinizacién y uno
vasos amputados. Un paciente presentd cuatro de las
cinco caracteristicas y cuatro (57,1%) no presentaron
ninguna de las caracteristicas. Solo dos fueron sospecho-
sos de manera preoperatoria (28,5%), encontrando una
frecuencia de NESO insospechado del 5,6% (Tabla 3).

TABLA 3. DIAGNOSTICO CLINICO E HISTOPATOLOGICO
DE LAS LESIONES RESECADAS

DIAGNOSTICO POST OPERATORIO

TOTAL

NESO PTERIGIO
Diagnéstico No sospechoso 5 84 89
eI ED Sospechoso 2 8 10
Total 7 92 99

Al realizar el andlisis estadistico (Tabla 4), no se
encontrd asociacion significativa de la aparicién de NESO
con respecto a edad (p=0,856), procedencia (p=0,613),
antecedente de tabaquismo (p =0,364), diagnostico de VIH
(p=1,0), o tiempo de evolucién de la lesién (p=0,583).
Al comparar la presencia de NESO con caracteristicas
que hicieran sospechar la enfermedad, no se encontré
asociacion estadisticamente significativa para afirmar que
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durante el examen fisico, la presencia de leucoplaquia
(p=1,0), queratinizacién (p=0,137), o vasos amputados
(p=0,137), serelacionen con el diagnéstico posoperatorio
de NESO en pacientes con pterigio (Figura 1).

TABLA 4. RESUMEN DE DATOS ESTADISTICOS DEL ESTUDIO

DIAGNOSTICO POST OPERATORIO

VALOR P
PTERIGIO NESO

Edad promedio en 46,9 45,28 0.856
afios (rango) (20-77) (38-50) !
Tiempo de

" 89,5 70,28
evolucién en ) . 0,583
meses (rango) (12-240) (12-120)
Sexo femenino 62 5 1,0
Actividad
extramural LE L LD
Exposicién a
derivados del 13 1 1,0
petréleo
Tabaquismo 5 1 0,364
Leucoplaquia 11 1 1,0
Queratinizacién 1 1 0,137
Vasos amputados 1 1 0,137

FIGURA 1. NESO asociado a pterigio

Paciente femenina de 48 afios, durante la valoracion prequirurgica, se diagnostico
pterigio no sospechoso de NESO. El estudio de patologia mostré, NESO con
displasia moderada.
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DISCUSION

El estudio encontré una frecuencia de NESO asociado
a pterigio del 7.07%. Este valor estd dentro del rango
que han reportado estudios anteriores en paises que
estan dentro de los 30° mads cercanos al Ecuador (4). Sin
embargo, estos trabajos fueron realizados hasta 1990.
Reportes mads recientes se han realizado en zonas lejanas
al ecuador (8-12). Al analizar dichos reportes, se descu-
bren diferencias con respecto a la frecuencia de NESO,
los cuales van desde 1.7 hasta 13.3%. Furuya- Kanamori
y colaboradores encontraron en pacientes peruanos una
frecuencia de 4.2% (13).

Dicha variabilidad, puede ser debido a la diferencia
de exposicién a los rayos UV entre las distintas pobla-
ciones. De hecho los estudios realizados en Australia
por el grupo de Hirst en Brisbane (2.007), y el de Chui
en Sidney (2.009) (9,10), reportaron frecuencias de 9.8
y 5% respectivamente. En este ultimo, se plantea que
la diferencia puede ser debida a la distancia que tienen
estas ciudades con respecto al Ecuador (27°28’ versus
33°51” de latitud). La frecuencia encontrada en el presen-
te estudio se encuentra entre los dos valores anteriores.
Mads aun, al comparar el reporte actual con el realizado
por el grupo de Furuya- Kanamori y colaboradores, se
evidencia un resultado similar, y menor a los reportes
Australianos, a pesar de la cercania que tienen Bogotd
y Lima con respecto a la linea ecuatorial (latitud 4°37’
y 12°4’ de latitud respectivamente). Estos hallazgos, no
solo pueden ser influenciados por la cercania la linea
ecuatorial, sino también por la diferencias en la capa de
ozono de las distintas regiones, tal como lo propone el
grupo de Furuya- Kanamori en su articulo.

Otra posible explicacién a los diferentes resultados,
puede ser la variabilidad de clima entre las distintas
ciudades. Mientras Sidney, Brisbane y Lima, se encuen-
tran a 3, 16 y 154 metros sobre el nivel del mar (msnm)
respectivamente (14-16), Bogotd se encuentra a 2.600
msnm. En Sidney y Brisbane se manejan estaciones. Sin
embargo sus temperaturas promedio son de 13,6 a 20,8
°C con escasas lluvias durante el ano. Por su parte Lima
maneja una temperatura promedio de 18,5 a 19 °C, con
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escasas lluvias durante el afio, y Bogotd de 6 a 22 °C
con abundantes lluvias durante el ano (17). A pesar de
manejar temperaturas similares, la presencia de lluvias
abundantes en Bogota puede predisponer a las perso-
nas a no usar proteccién contra los rayos UV en dias
nublados (18).

A diferencia de otros estudios (19,20), este trabajo
encontré que la presencia de NESO, e inclusive de pte-
rigio, fue mds frecuente en mujeres que en hombres,
con una relacion de 3:1. Este resultado se relaciona con
uno publicado por Pola y colaboradores en 2.003 (21).
En ese reporte se encontrd que la mayor incidencia de
mujeres asociadas a NESO, podria ser debido a que la
mayoria eran agricultoras, y podian estar mas expues-
tas al sol que los hombres (8). Por otro lado, el estudio
actual presenta que la mayoria de las mujeres se dedi-
can a oficios domésticos, y por ende, no deberian tener
mayor exposicion a rayos UV. Una posible explicacién a
este fendmeno, puede ser la mayor cultura con respecto
a la salud que tienen las mujeres en nuestra poblacién.
Esto llevaria a un sub-registro de la presencia de pterigio
y NESO en el sexo masculino.

En este estudio, la edad promedio fue de 46,9 anos
para el pterigio y de 45,28 anos para NESO. Este resulta-
do es menor al reportado en la literatura de 56 afios en
promedio (22,23). Se debe tener en cuenta que la edad
de presentacién varia dentro de los distintos reportes,
pero se ha visto una tendencia a que la enfermedad se
presente en personas mds jovenes si viven dentro de
los 45° de latitud mas cercanos la linea ecuatorial (8).
Ademas, varios de estos estudios no han encontrado una
asociacién estadisticamente significativa entre la edad
y la apariciéon de NESO (10,13,20), lo que puede hacer
sospechar que esta variacién pueda ser debida a factores
genéticos u otros, como la infeccién por VPH, el cual no
fue estudiado en el actual reporte.

El andlisis de los factores de riesgo asociados a la
aparicién de NESO, evidencid que aparte de la exposicion
arayos UV, no existen otros factores que predispongan a
su aparicion (Tabla 4). Este resultado es similar a otros
estudios realizados anteriormente, en los que tampoco se
encontraron asociaciones estadisticamente significativas

en cuanto a sintomas o localizacién con la aparicién de
NESO (10-12,19).

En cuanto a las caracteristicas de la lesion, este estu-
dio no encontré asociacién de presencia de NESO, con
pterigios que tuvieran leucoplaquia, porcién gelatinosa,
vasos amputados o queratinizacién. Al comparar este
resultado con otros reportes (20), la presencia de leu-
coplaquia o de porcién gelatinosa, no estdn asociadas
a la aparicién de NESO, como si lo esta la presencia de
porcién papilomatosa, que no fue identificada en nues-
tros pacientes. La frecuencia de NESO insospechado
fue del 5,6 %, valor que esta por encima de otros repor-
tes (12,13). Estos hallazgos son importantes ya que la
frecuencia con que parece NESO asociado a pterigio es
relativamente alta y estos pacientes pueden requerir tra-
tamientos adicionales como: ampliacién de la reseccion
con margenes libres, crioterapia o quimioterapia tépica
(10,13,24).

Como hallazgo adicional, se encontré que el 6% de
los pacientes presentaban algiin grado de melanosis en
la lesién, hallazgo que es similar al reporte de Chui en
2.011 (9). Esto puede ser debido a que la mayoria de
la poblacién Colombiana es mestiza, predisponiéndola
a tener algin grado de pigmentacidén conjuntival. Sin
embargo, cabe resaltar que este hallazgo debe alertar de
la posibilidad de encontrar melanosis adquirida primaria
(MAP) con atipia, con riesgo de desarrollo de melano-
ma conjuntival en la poblacién. Puede existir la posi-
bilidad de encontrar MAP asociado a NESO en algunos
pacientes.

Este estudio debe considerar sus limitaciones como:
el tamafno de la muestra dado por el diseno de la prue-
ba, no ser multicéntrico y la no inclusién en el andlisis
de la exposicién de VPH como factor de riesgo para la
apariciéon de NESO.

Como fortalezas de este estudio se destacan: ser el
primer estudio que documenta la frecuencia de NESO
asociado a pterigio en una zona dentro de los 10° de
latitud mds cercanos a la linea Ecuatorial en 20 afios y
en corroborar que la presencia de leucoplaquia y porciéon
gelatinosa pueden no ser patognoménicos de NESO, como
lo sefialan otros estudios.
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CONCLUSIONES

La presencia de NESO asociado a pterigio fue alta compa-
rado a reportes anteriores, muchos de ellos realizados en
latitudes lejanas a la linea ecuatorial. Esto sugiere que en
esta zona geogrdfica el principal factor de riesgo dentro
de esta poblacién sigue siendo la exposicién a radiacion
UV. La coexistencia de NESO y pterigio no esta asociada a
otros factores de riesgo como los antecedentes laborales,
el tabaquismo, la exposicién a derivados del petréleo o
el VIH. La identificacién de leucoplaquia, queratiniza-
cién y vasos amputados, no son sugestivos de presencia
de NESO en esta poblacion. Se deben realizar estudios
con una mayor poblacién para asi identificar los rasgos
clinicos y otros factores de riesgo que puedan identificar
los pterigios con cambios neopldsicos.
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