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APOPTOSIS EN EL CARCINOMA BASOCELULAR.

Objetivo. Demostrar la presencia de apoptosis en el
carcinoma basocelular.

Material y métodos. Revisión de 84 husos de piel por
carcinoma basocelular del año 2001 en el Departamento
de Patología del HECMN "La Raza".

Resultados. De los 84 casos referidos, en 7 no se obtuvo
el material, y 5 fueron otras neoplasia.
En los 72 casos obtenidos, el 55.5% mostró apoptosis;
los pacientes con edades de 40 a 92 años (media 67.7
años), más frecuente mujeres (25 casos) y de localización
nasal (14 casos).
La apoptosis fue leve en 22 casos, individual en 14,
moderada en 3 e intensa 1 caso. El tipo histológico
predominante fue el nodular (82%); 20% estaban
ulcerados. La presencia de un materia! simüar a amiioide
se encontró en 33.3%.

Conclusiones, La apoptosis es la causa de la baja
velocidad de crecimiento tumoral así como de
metástasis; el material similar a amiloide es un espectro
morfológico del mismo. La amiloidosis puede
presentarse en casos ulcerados.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

Palabras clave. Carcinoma basocelular CB. Apoptosis

Ap.



APOPTOSIS IN BASOCELLULAR CARCINOMA

SUMMARY:

OBJECTIVE:
To demónstrate apoptosis presence in basocellular
carcinoma.

MATERIAL AND METHODS"
To make a review of 84 of wedge skin samples by
basocellular carcinoma in 2001 year in Pathological Anatomy
Service of Specialíies Hospitai m "La Raza" Medica! Center

RESULTS-
From 84 referenced cases in 7 there was no material and m 5
they were other neoplasms.

From 72 cases obtamed, there were apoptosis in 55.5%, age
from 40 to 92 years oíd (mean 67.7 years oíd), more
frequently in women (25 cases), and nose location (14 cases)
Apoptosis was mild in 22 cases, individual in 14, moderated in
3 and intensive in 1 case. Histological prevailing kind was
nodular (82%), ulcers in 20%. Amyeloíd like material was
founded in 33 3%

CONCLUSIÓN.
Apoptosis is a source of iow rate of tumoral growth and

metástasis, Amyeloid like material is a morphological

spectrum of itself. Amyleoidosis may be present in uicerated

cases

KEYWORDS Basocellular carcinoma CB Apoptosis Ap
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ANTECEDENTES CIENTÍFICOS.

El CB es una entidad importante debido a que representa el

70% de las neoplasias malignas de piel, se presenta en

zonas expuestas al sol, el 80% se localiza en cabeza y

cuello, y el 15% en hombros, espalda y tórax. Afecta con

mayor frecuencia al sexo masculino 2 1, entre los 50 a 80

años de edad, con recidiva local en 5% de los casos a 5

afiosi. En niños se asocia a síndromes como xerodermia

pigmentosa, síndrome de Bazex (acroqueratosis

paraneoplástica) y síndrome nevoide basal de Gorlin y Goltz2.

La radiación ultravioleta es el factor más importante para su

desarrollo.

Se origina de células inmaduras pluripotenciales de la

epidermis o de sus anexos3,4, crece lentamente; es capaz de

producir destrucción local extensa y raramente da lugar a

metástasis. El riesgo para metástasis es de 0.01% en

especímenes quirúrgicos, de 0.028% en pacientes

dermatológicos y 0.1% en pacientes de centros quirúrgicos,

por diseminación linfática y hematógena a ganglios linfáticos

regionales, pulmón, hígado y hueso5,6,7,

Se identifican 5 tipos clínicos'

1) Nodulo-ulcerativo

FALLA DE ORIGEN
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2) Pigmentado

3) Similar a morfea o esclerosante

4) Superficial.

5) Fibroepitelioma.

Además de tres síndromes clínicos:

1) Síndrome de carcinoma basocelular nevoide

2) Nevo de células básales linear unilateral.

3) Síndrome de Bazex.

Histológicamente se clasifican de acuerdo al grado de

diferenciación hacia anexos (pelo, glándula sebácea,

apocrina o ecrina) en"

a) No diferenciado: sólido (nodular)

- Circunscrito

- Infiltrante.

b) Diferenciado:

- Queratósico.

- Adenoideo

- Con diferenciación sebácea.

- Metatípico



Actualmente se considera que la variante esclerosante es un

subtipo de agresividad con tendencia a metastatizare; algunos

autores mencionan que la presencia de mastocitos en el

estroma tiene un pronóstico adverso debido a que ellos

liberan factores mitógenos para células endotehaless.

Sin embargo lo que resulta más llamativo es la presencia

depósitos de material amorfo eosínofüo claro en forma de

globos hialinos similar al amiloide que aparentemente

correlacionan con un mejor pronóstico, el cual ha sido

estudiado desde 19719

Sabemos que la amíloidosis asociada a tumor, es una forma

poco frecuente de amiloidosts secundaria que es conocida

en el carcinoma medular de tiroides, el tumor insular del

páncreas, y en tumores odontogénicos; su presentación en la

piel de forma secundaria y localizada se menciona en

queratosis seborreica, enfermedad de Bowen, cilindroma,

pilomatrixoma y en el mismo carcinoma basocelulario.

El origen de este material similar al amiloide en el carcinoma

basocelular tiene las siguientes teorías 6,9,10,11,12,13,14,15'

Í O



1 La ulceración, infección secundaria, y cronicidad tiptca del

carcinoma basocelular promueven la amiloidosis secundarias

2. Por producion local de fibroblastos activos de la dermis los

cuales contienen filamentos de amiloide intracelutar en el

retículo endopiasmico rugoso, estimulados por algún producto

del tumor.

3. Los tonofilamentos de los queratinocitos dañados , se

reconocen como extraños y son digeridos por iisosomas lo

que produce filamentos de amiloide.

4. Deriva de la degeneración de queratinocitos (cuerpos de

civatto), los cuales liberan una proteina de filamento en el

estroma adyacente que es transformado por fibroblastos o

macrófagos en amiloide

5. Cuerpos apoptoticos del tumor son fagocitados por

macrófagos del estroma adyacente, los cuales contienen

uniones de tonofilamentos condensados que son

secundariamente recubiertos por inmunoglobulinas y forman

cuerpos coloides., los que pueden sufrir transformación a

amiloide

6. Las fibrillas de amiloide derivan de la queratina de la

epidermis, y la apolipoproteina E modula la fibrinogenesis

TESIS CON



guiando la formación del amiloide; además fibrillas del

fragmento carboxil de la apolipoproteina E in vivo tienen

actividad que acelera el proceso de amiíoidogenesisi6

7. Células apoptóticas del tumor liberan su contenido de

microfibrillas o tonofilamentos en el estroma y por

polimeración asumen una configuración en láminas cruzadas

con plegamiento B con propiedades del amiloideis.

Iniacialmente se hicieron intentos por comprobar que era

amiloide, ultraestructuralmente se confirmó que tiene

apariencia fibrilar pero los estudios por histoquimica con rojo

congo y cristal violeta resultaron negativos en más del 50%i4,

y por inmunofiorescencia correspondían a inmunoglobulina

predominantemente Mi0. .

Actualmente a la luz del conocimiento creemos que este

material similar al amiloide corresponde a eventos de Ap, y

que la muerte celular ocurre proporcional a la división celular

neoplasica, permitiendo solo un pequeño aumento en el

tamaño de! tumor, lo que corresponde a un mayor Índice de

proliferación Ki67 pero perdida por apoptosis, y bajo

porcentaje de metástasis, así como de recurrencia 17,18,19,20.

TESIS CON



La literatura menciona la presencia de este material en 50 a

60% de los carcinomas basocelulares, en subtipo histológico

no agresivo e,io,i3-

En nuestro materia! estos cambios morfológicos pasan

desapercibidos se analizará su presencia y porcentaje en

nuestro población ha conocimiento de su utilidad vaíorable

como factor pronóstico, Índice de recurrencia y metástasis en

elCB

FALLA DE ORIGEN



MATERIAL Y MÉTODOS.

En el servicio de Anatomía Patológica del Hospital de

Especialidades del Centro Médico Nacional "La Raza", se

revisaron 84 reportes histopatológicos de biopsias excisional

por CB en el año 2001; de las que se obtuvo las laminillas

teñidas con hematoxilina-eosina de 77 casos, se estudiaron

con microscopía de luz por dos observadores, 6 casos se

eliminaron por corresponder a otro tipo de neopíasias.

Se realizó la selección de aquellos con Ap con escala de

medición de + (individual), en célula apoptósica única; ++

(leve), de 1 a 3 focos pequeños de Ap; +++ (moderada) de 3

a 5 focos pequeños de células apoptósicas o un área en 30%

de la neoplasia; y ++++ (intensa), más del 30% de la

neoplasia. Buscamos la correlación de acuerdo a edad, sexo

y tipo histológico

Analizamos la presencia de un material ligeramente eosinófilo

de aspecto algodonoso, similar al amiloide con escala de

medición de + (individual), un único foco; ++ (leve), 2 a 3

focos; +++ (moderada), 4 focos a 30% de la neoplasia; y

++++ (intensa), más del 30% de la neoplasia.



RESULTADOS.

Los 84 husos de piel referidos por CB, en 7 no se

obtuvo el material, y 6 resultaron ser otras neoplasias.

En el estudio de los 72 casos obtenidos, 40 (55 5%)

mostraron la presencia de Ap (fig. 1).

m APOPTOSIS
B SIN APOPTOSIS

Fig.1

El intervalo de edad fue de 40 a 92 años con

promedio de 67.7 años (fig 2); 25 casos (62.5%) en

mujeres y 15 en hombres(37.5%), la localización más

recuente fue nasal en 14 casos; preauricular en 5;

surco nasogeniano, frontal y mentón con 3 casos cada

uno; oreja, canto interno, paraciliar, y piel cabelluda

del cráneo 2 casos cada uno; labio, parpado,

infraorbitario y hombro con 1caso cada uno.

!
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La Ap se mostró en cantidad leve en 55% de ios

casos, de forma individual en 35%, y moderado en

7 5%. Un caso intenso (fig.3)

• APOPTOSIS

Fig.3



El tipo histológico del CB con Ap fue predominantemente nodular

hasta en 82.5% (33 casos), de los cuales 16 fueron clásicos, 6 con

áreas de adenoide, 5 pigmentado, 4 metatípico, y 2 con áreas de

esclerosante. En 4 casos los CB con Ap fueron de tipo metatípico, el

resto fue superficial, adenoideo y esclerodermiforrne (fíg.4). El 20%

estaba ulcerado

Í3META-IÍPICO9%

• ADENOÍDEO 3 %

D ESCLERGDEilVflFORM
E 3 %
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• SIMILAR A AMILOIDE

++ -H-+ ++++

Fig.5

La presencia de un material similar al amiloide se encontró en

24 casos de los 72 CB, todos presentaron Ap.

Representando el 33.3% de ios CB con Ap; 12 casos en

forma individual, 7 leve, 4 moderada y 1 caso intensa E!

último caso con positividad a tinción con rojo congo y

ulceración muy aparente (fig.5).
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DISCUSIÓN.

El CB es la neoplasia maligna más frecuente de pie!,

inicialmente creíamos que la presencia de un material

parecido al amiloide, era el responsable de la baja velocidad

de crecimiento tumoral y metástasis, sin embargo,

actualmente sabemos que este material en realidad

representa cuerpos apoptósicos. La Ap es la causa de este

fenómeno debido que a pesar de la alta tasa de proliferación

celular neoplásica, ias células mueren antes de poderse

diseminar por vía hematógena o linfática a otras partes del

organismo, u originar aumento tumorai.



CONCLUSIÓN

Apartir de 1971, la presencia de amiloide se estudió en el CB,

a la luz del conocimiento actual se considera que representan

cuerpos apoptósicos. En nuestro estudio la frecuencia Ap es

de 55.5%, de manera similar a la literatura mundial (45 a

60%), correlacionado con el crecimiento lento y baja

frecuencia de metástasis.

En los que hay ulcera se puede encontrar amiloidosis que

resulta con positividad a! rojo congo.
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