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CARCINOMA EPIDERMOIDE CONJUNTIVAL

Antecodentes cienti ficos:

El carcinoma epidermoide de la conjuntiva representa uno
de los problemas oncol6gicos mas frecuentes dentro de la oftal
mologfa. A pesar de la reduccién en la morbi-mortalidad dada -
por el diagn6éstico temprano, constituye en la actualidad uno -
de los tumores conjuntivales mas frequentes en México y otros
paises (1,3). Reportes previos en nuestro medio la han seflala-
do como la neoplasia maligna nas. frecuente de la conjuntiva --
).

El carcinoma epidermvide tiene una mayor frecuencia a par
tir de la quinta década de la vida (4), sin cmbargo se han re-
portado algqunos cnsos en pacientes pediatricos (5). Estos ca-
s08 se asocian con el xeroderma pigmentoso, genodermatos=is que
cursa con neoplasias malignas en todas partes del cuerpo, como
la conjuntiva. En cuanto al sexo, CArdenas no encontré diferen
cia, pero otros autores refieren un radio hombre:mujer de 3:1
(6). La diferencia puede tener relaci6n con aspectos ocupacio-
nales; el hombre ests mas expuesto a la luz ultravioleta. De -
la misma forma, la distribucién geografica parecer influir en
1a prevalencia segin la regién; en sitios cercanos al ecuador
os mis frecuente esta enfermedad (6).

La etidloqia de esta neoplasia se desconoce. Los cambios

histopatolégicos y ultraestructurales son muy parecidos a los
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que ocurren en las neoplasias intraepiteliales del cuello ute-

rino, en la cual se ha asociado estrechamente al virus del pa-
piloma cono agente patogénico (7).

Bxisten dermatosis que son consideradas como precancero
sas (6,8), entre ellas est4 la queratosis senil, queratosis ac-
tinica y el xeroderma pigmentoso, las cuales pueden asociarse
al carcinoma epidermoide de la conjuntiva.

El carcinoma epidermoide de la conjuntiva bulbar se origi
na de las células del epitelio conjuntival, y las caracteristi
cas histolégicas de este tejido guardan similitud con otros --
cpitelios do transicidn como el del cuello uterino (9,10).

Esta enfermedad produce una serie de signos y sintomas --
inespecificos, caracterizados por ardor conjuntival, enrojeci-
miento y escozor, presencia de leucoplaquia de aspecto gelati-
noso o papiliforme, generalmente localizada al limbo masal o -
temporal en el espaci'o interpalpebral (2).

Desde el punto de vista histolégico, Yanoff divide el car
cinoma epidermoide segin su comportamiento en cuatro varieda-
des (11):

a.- Carcinoma in situ o intraepitelial, en donde las alteracio

[N

nes epiteliales no r JRE:] brana basal.

b. - Carcinoma epidermoide con invasiéon superficial, o microin-
vasor ya que existe infiltracién a través de la membrana basal
con edema e inflamacioén de la regién.

c.- Carcinoma epidermoide con invasi6on profunda, el cual pre-

senta infiltracién escleral y corneal importante y raras veces
extensién intraocular en forma directa o por via hematégena
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(12,13). Ademas se acompaha de fesiones elevadas y ulceradas.

d.- Carcinoma cpidermoide con metistasis, las cuales pueden --
ocurrir en forma regional o a distancia. Las metastasis regio-
nales hacia ganglios linfaticos occurre en menos del 10%x (5).
También pueden dirigirse hacia glandulas salivales o en rarisi
mas ocasiones a hueso y pulmones, pero siempre estan precedi-
das por la invasidén a ganglios linfaticos (14).

La citologia es un procedimiento diagnostico simple que -
ha probado ser de gran utilidad en la diferenciaciétn de las le
siones oculares benignas de las neoplasicas (15).

En oftalmologia la primera referencia del uso de la cito-
logia se describe en 1954, cuando larmonde y Timset usaron la
citologia para la evaluaciotn de los tumores limbales, y en --
1968 Dykstra confirmé el valor de esta técnica (15).

El tratamiento aceptado en la actualidad es el quirargi-
co. Cupndo se trata de una invasién superficial debe llevarse
a cabo una escisién amplia del tejido afectado con estudio his
topatolégico transoperatorio; en el caso de que exista una in-
vasién profunda, el tratamiento es una cirugia radical con es-
cision del tejido 6seo involucrado (16). En los casos de metas
tasis a ganglios linfaticos, parétidas, hueso y pulwén, debe -
realizarse tratamiento combinado con radioterapia, y en casos
especiales diseccion radical de cuello, parotidectomia o qui-
miolerapia (14).

Existen otras modalidades de tratamiento, comeo son la --

crioterapia, la cual segin algunos autores cura en un porcenta
je de hasta 92%, cuando es combinada con escisibébn quirargica -
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de la lesién (17.18). La betaterapia se ha menclonado su utili

dad en casos de carcinoma in situ (19,20).

La recurren€ia es de un 10 a 40% en los casos de carcipo
ma intraepitelial (16,18), y la presencia de tumor en los bor-
des quirargicos del tejido escindico parece ser un signo pro-
néstico importante en la recurrencia de la neoplasia (2).

£l presente estudio trata de evaluar la repercusién sobre
el tratamiento y el valor prondstico de una correlacién anato-
mo-clinica del carcinoma epidermoide de la conjuntiva en nues-
tro modio, ya que en otros hospitales no existe el namero de -
pacientes con tal diagnéstico seguidos a largo plazo que apor-

ten esta informacion.



PLANTEAM IENTO DEL PROBLEMA:

11,

t

Serd la odad menor de 60 afios un indicador de buen pronésti
«o en el paciente tratado de carcinoma epidermoide de la -
con junt iva.

Serd el sexo femenino un indicador de buen pronéstico en el
paciente tratado de carcinoma epidermoide de la conjuntiva.
Serd que la ausencia de exposicién al sol! es un indicador -
de buen pronbstico en pacientes tratados de carcinoma epi
dermoide de la conjuntiva.

Sera el tamafio de la lesion (didmetro menor de 15mm) un in
dicador d¢ buen pron6stico en pacientes tratados de carcino
ma epidermoide de la conjunbﬂila.

Sera que la caracteristica de crecimiento lepto de la le-
s16n es un indicador de buen pron6stico en pacientes trata-
dos de carcinoma epidermoide de la conjuntiva.

Ser& que la ausencia de dolor en la lesi6tn es un indicador
de buen pronéstico en pacientes tratados de carcinoma epi-
dermoide de la conjuntiva.

Sera que la conservacion de la agudeza visual es un indica-
dor de buen pronéstico eon pacientes tratados de carcinoma -
epidermoide de la conjuntiva. .
Sera que la ausencia de invasion a hueso es un indicador de
buen pronéstico en pacientes tratados de carcinosa epider-
moide de la conjuntiva.

Serd la ausencia de invasion a tejidos suprayacentes un in-
dicador de buen pronféstico en pacientes tratados de carcino
ma cpidermoide de la conjuntiva.

Sera la ausencia de invasion a tejidos profundos un indica-
dor de buen prondstico en pacientes tratados de carcinoma -
epidermoide de la conjuntiva.

Serd la ausencia de invasién a la via lagrimal un indica-
dor de buen prondstico en pacientes tratados de carcinoma
cpidermoide de la conjuntiva.



12. -

13. -

. )
Serd la localizacion de ta lesién en limbo nasal un indica
dor de buen prondstico en pacientes tratados de carcinoma
epidermoide de la conjuntiva.
Serd que el tratamiento quirdrgico consistente en extirpa-
cién y plastia simple puede considerarse como un indicador
de buen pronéstico en pacientes tratados de carcinoma epi-
dermoide de la conjuntiva.
Ser& el tipo histolégico un indicador de buen pronéstico -
en pacientes tratados de carcinoma epidermoide de la con-
juntiva.
Seran los limites quirGrgicos de la lesién libres de tumor
un indicador de buen pronéstico en pacientes tratados de -
carcinoma epidermoide de la conjuntiva.



OBJETIVOS:

1. -

10. ~

Conocer si la edad menor de 60 afios es un  indicador de --
buen pronéstico en ¢l carcinoma epidermoide de la conjun--
tiva.

Conocer si el sexo femenino es un indicador de buen pronds-
tico en el carcinoma epidermoide de la conjuntiva.

Conocor si ia ausencia de exposicion al sol es un indica--
dor de buen pron6stico en el carcinowma epidermoide de la --
conjuntiva.

Cc si el t fio de la lesi6tn menor de 15 mm o5 un in--
dicador de buen pronéstico en el carcinoma epidermoide de
la conjuntiva.

Conocer si el crecimiento lentae de la lesiétm tumoral es un
indicador de buen pronéstico en el carcinoma epidermoide --
de la conjuntiva.

Conocer si la conservacitn de la agudeza visual es un indi
cador de buen pronbéstico en el carcinoma epidermoide de la
conjuntiva.

Conocer si la ausencia de dolor en un indicador de buen pro
néstico en el carcinoma epidermoide de la conjuntiva.
Conocer si la ausencia de invasiéon a hueso es un indicador
de buen pron6stico en el carcinoma epidermoide de la conjun
tiva.

Conocer si la ausencia de invasion a tejidos suprayacentes
es un indicador de buen pron6stice en el carcinoma epider-
moide de la conjuntiva.

Conocer si la ausencia de invasiétn a tejidos profundos es -
un indicador de buen pronéstico en el carcinoma epidermcide
de la conjuntiva,

11.- Conocer si la ausencia de invasién a la via lagrimal es --

un indicador de buen prondstico en el carcinoma epidermoide
de la conjuntiva.



12. -

13.-

15.-

10
Conocer si el gitio de afecci6én a nivel de limbo nasal es
un indicador de buen pronfstico en ¢l carcinoma epidermoi
de de la conjuntiva.
Conocer si los pacientes tratados quirurgicamente tienen
un mejor prondstico en el carcinoma epidermoide de la con
juntiva.
Conocer si el resultado histopatolégico de carcinoma in--
traepitelial es un indicador de buen pronéstico ¢n el car
cinoma epidermoide de la conjuntiva.
Conocer si la ausencia de tumor en bordes quirargicos --
de tejido escindido es un indicador de buen pronéstico --
en el carcinoma epidermoide de la conjuntiva.
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HIPOTESIS:

10.-

1.~

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva me-
nores de 60 aflos tiene mejor prondstico una vez tratados.

Los sujetos del sexo femenino con carcinoma epidermoide de

la conjuntiva tratados tionen un mejor prondstico.

Los sujetos con carcinosa epidermoide de la conjuntiva que

carecen del factor de exposicién al =zol tienen un mejor ---
prontstico.

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva con

lesiones wenores de didAmetro menor de 15 mm tienen un me-
jor pronbGstico.

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva ocon
el antecedents de tumores de crecimiento lento tienen un

mojor pronSstico.

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva que
carecen del antecedente de habder cursado con dolor combd da
to relevante de su cuadro clinico, tienen un mejor pl*pi\o-n
co.

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva que
no presentaron disminucién de la agudeza visual tienen un

mejor prondstico.

Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva que
no presentaron invasion a hueso tienen un mejor pronbstico.
Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva que
no presentaron invasion a tejidos suprayacentes tienen un

mejor prondstico.

Los sujstos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva que
no presentarch invasion a tejidos profundos tienen un me-
Jor pronéstico.

Los sujetos con carcinosa epidermoide de la conjuntiva ---
que no presentaron invasién a la via lagrimal tienen un -
major pronéstico.
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12.- Los sujetos con carcinome epidermoide de la conjuntiva ---
que presenten lesiones de localizacién en limbo nasal tie
nen un mejor prondstico.

13.- Los sujetos con carcinoma epidermoide de la conjuntiva ---
tratados quirdrgicamente tienen un mejor prondsticeo.

14.- Los sujetos con carcinoma ep_lder-oldo de la conjuntiva -
con resultado histopatol6gico de carcinome eintraepitelial
tienen un mejor pronbatico.

15.~ Los sujeotos con carcinoms epidermoide de la conjuntiva --
tratados quirtrgicamente y cuyos bordes del tejido escin-
dido esten libres de tumor, .tienen un mefor pronbstioo.
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VARTABLES INDEPEND IKNTRS:

- KDAD

- SEXO

- EXPOSICION Al SOL

- TAMARO DE LA LESION

- CRECIMIENTO DE LA LESION (c¢recimiento rapido o lento)
- DOLOR

- DISMINUCION DE LA AGUDEZA VISUAL
= INVASION O NO A HUESO

- INVASION A TEJIDOS SUPRAYACENTES
- INVASION A TEJ1DOS PROFUNDOS

- INVASION A LA VIA LAGRIMAL

- SITIO DE AFECCION

- TIPO DE TRATAMIENTO

- TIPO HISTOLOGICO

- LIMITE QUIRURGICO DE LA LESION

VARIABLES DI{PENDIENTES:

- RECURRENCIA A UN ARO



DESCRIPCION DE VARIABLES:

- SEXO: Obtenido del expedionte clinico y se utilizari una esca
la cualitativa nominal.

- EDAD: Se obtendra del expediente clinico y se utilizarh una -
escala cuantitativa discreta.

- EXPOSICION AL SOL: Se obtendrs del expediente clinico y se --
utilizara una escala cualitativa nominal.

- SINTOMAS: Pueden presentarse asintomiticos, o bien referir do
lor, prurito 6 disminucién de la agudeza visual. Se obtendran
del expediente clinico de la descripcitn del padecimiento por -
primera vez, y se utillzarad una escala cualitativa nominal.

- HALLAZGOS CLINICOS: Referidos por la presencia de tumor de --
crecimiento lento, o de crecimiento r&pido, determinaciétn de la
agudeza visual antes y después del tratamiento. La invasién o
no a la via lagrimal, a tejidos orbitarios profundos, a tejidos
suprayacentes y la invasién a hueso. Se obtendran dcl expedien-
te clinico, y se utilizari una escasa cualitativa nominal.

- SITIO DE AFECCION: Determinado por la localizacién de la --
lesion en la conjuntiva bulbar o tarsal, en los cuadrantes supe
rior e inferior, asi como el involucro de los fondos de saco in
ferior o superior. Se obtendrid del expediente clinico y se uti-
lizard una escala cualitativa nominal.

- TIPO HISTOLOGICO: Basados en la clasificacion de Yanoff. Car-
cinoma intraepitelial, carcinoma epidermoide con invasibén super
-ficial o profunda, y carcinoma epidermoide con metastasis regio
nales o a distancia. Se obtendra del reporte de patologia, y se
utilizara una oscala cualitativa nominal.

- LIMITE QUIRURCICO: Basados cn el reporte histopatol6gico, ---
como: sin tumor, dudoso, con tumor. Se utilizaraé una escala cua
litativa ordinal.
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- TIPO DR TRATAMIKNTO: Puede ser quirorgico, radioterapia, ----
quimioterapia, o bien combinado. Se obtendra del expediente cli
nico, y se utilizard una escala cualitativa ordinal.

- FUNCIONALIDAD: Kvaluadas por la determinacién de la agudeza -
visual al téormino del tratamiento empleado. Se obtendrs del ---
expediente clinico, y se utilizard una escala cualitativa ordi-
nal. vValoradas con "0" cuando ignoramos varfaciones en la agude
za visual, con "1" cuando la agudeza persanece sin cambios y -
72" cuando hay disminuci6n de la agudeza visual posterior al --
tratamiento empleado.

- RECURRENCIA: Se elige como la variable dependiente de nuestro
estudio. Seran agquellos pacientes que estando libres de enferme
dad posterior al tratamiento y que al afio de seguimiento presen
ten datos de actividad tumoral corroborada por hallazgos clini-
cos e histolégicos. Se obtendra del expediente clinico y se uti
lizari una escala cualitativa nominal.



UNIVERSO DE TRABAJO:

» Paciente con diagnéstico de Carcinoma Epidermoide de la
Conjuntiva, localizado o diseminado, corroborado por estudio
histopatolégico en un perfodo comprendido de Enero de 1971 a -
Diclembre de 1993: estudiados en el servicio de Oftalmologia -

del Hoepital de Oncologia del Centro Médico Nacional S XXI.

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Pacientes del servicio de Oftalmologia del Hospital de Onco-
logia, del Centro Médico Nacional Siglo XXI, con diagnéstico
de Carcinoma Bpidermoide de la Conjuntiva corroborado histo-

l6gicamente.

CRITERIOS DE NO INCLUSION:

~« Pacientes con diagn6stico de tumor conjuntival cuyo diagnés-
tico clinico no se haya corroborado por estudio histopatol6-

gqlco.



TiPO DE ESTUDIO:

Casos y controles.

ANALISIS ESTADISTICO:

Andlisis multivariado con regresiédn logistica.

17
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RECURSOS HUMANOS:

- Personal médico del servicio de Oftalmologia del Hospital de
Oncologin del CMN S XXI.

- Personal médico del servicio de Patologfa del Hospital de On
cologia del CMN S XXI.

- Personal técnico del archivo clinico del Hospitat de Oncolo

gfa del CMN S XXI.

FACTIBILIDAD:

El Hospital de Oncologia del CMN S XXI, cuenta con los recursos
necesarios para el estudio y manejo de pacientes con tumores de
la conjuntiva, por lo que no se requieren adquisiciones adicio

nales para la realizacién del presente protocolo.

DIFUSION DE RESULTADOS:

El presente estudio forma parte del trabajo de tesis recepcio-

nal que para concluir la especialidad de Oftaimologia, seri pre
sentado a la Jefatura de Ensefianza e Investigacion.

Dicho trabajo pretende respaldar la relacién existente del cua

dro clinico del paciente y los hallazgos histopatoldgicos del

carcinoma Kpidermoide de la Conjuntiva como predictor de la res’
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puesta al tratamiento médico y sobrevivencia, lo cual coadyuva

ra de mancra significativa a su mejor manejo.
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RESULTADOS:

Se revisaron un total de 104 expedientes con el diagnésti-
co de Carcinoma Epidermoide de 1a Conjuntiva, diagnosticados en
un perfodo de Enero de 1971 a Dicicmbre de 1993. Se eliminaron
25 casos por no contar con los criterios de inclusiétn, y que -~
tenfan monos de un afo de seguimiento, quedando finalmente un -
total de 79 casos.

Do los 79 casos, 47 fueron hombres (58%), y 32 mujercs ---
{42%), con edad promedio de 58:20 afios, y 61:15 afos respectiva
mente.

Se realizd un corte al afio de seguimiento, y se tomaron --
los pacientes que presentaron recurrencia, resultando un total
de 20 casos (25.3%) y 59 casos de no recurrencia (74.7%). La -
edad promedio de los pacientes que recurrieron fue de 61:16 --
anos, y de los pacientes que no recurrieron fue de 56218 afios.

Se realiz6 un anAlisis univariado por medio de la x*, don-
de se observb6 que la exposicion al sol en pacientes que presen-
taron recurrencia, no tuvo significancia estadistica, asi como
las siguientes variables: tamafo de la lesidn, crecimiento de -
la lesién, presencia o no de dolor, alteraciones en la agudeza
visual, invasién a hueso, tejidos profundos y a vias lagrlnale_s
asi como el sitio de afeccidbn y diagnbstico histolégico. (Ta-
bla 1).

La invasién a tejidos suprayacentes (coérnea y misculos ---
extraoculares), y el tipo de tratamiento, tuvieron una signifi-
cancia estadistica en limites, con valor de p=0.08 vy p-0.06 res
pectivamente, esto muy probablemente por el tamafio de la mues-
tra.
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Dos variables presentaron significancia estadistica:

K1l limite quirGrgico de la lesién, con un valor de p-0.01,
¥y una razén de Momios (RM) de 7.53 (0.98-62.7) para la recurren
cia. V la edad, con una RM 1.03 (1.00-1.07).
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VARIABLE NO RECURRENCIA _RP.CURRENCLA VALOR DE P
SEX0

- Masculino K!) 09 NS
- Pemenino 2 1"

KXP.AL SOL

- Si 12 07 NS
- No 47 13
TAMARO DR

LA LESION

- Menor Sem 319 14

- 6 a 15mm 17 02

- t6 a 25mm ot Qo0 NS
- ¢ 25mm 07 03

- No referido 00 01
CRECIMIFNTO

- lento 46 13 NS
- R8pido 13 07

DOLOR

- St 08 [1]1] NS
- No 51 20
BAJA DE AV .

- No referida 10 05

- Sin cambio 49 14 NS
- Baja AV 00 ()]

INV. HUESO

- 81 06 03 NS
- No 53 17

TABLA 1

AV~ Agudeza visual
INV.- Invasién.
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VARIABLE NO RECURRENCIA RECURRENCIA VALOR DE P

INV. TEJ., SUP.
- Si 36 17 p-0.08
- No 23 03

INV. TEJ. PROF.
si

-8 07 03 NS
- No 52 1%

INV.VIA LAG.

- §i 03 02 NS
- No 56 18

SI1TI0 AFECCION

=~ Limbo nasal 30 07

- Limbo tempo

ral. 16 06

- Conj. bulbar

nasal. o1 00

- Conj. bulbar

Lemporal . a3 03 NS
- Limbo,conj.

y fondo saco inf. 04 02

- Limbo, conj. y
Tondo saco sup. 02 02

- Todos los ante-

riores. 03 00

TRATAMIENTO

- Quirargico 53 ' 14

- Radioterapia 03 03 p-0.06
- Quirargico «

Radloterapia. 03 03

CONTINUA TABLA 1

INV.TEJ.SUP. - Invagion a tejidos suprayacentes.
INV. TEJ. PROF, - Invasion a tejidos profundos.
ENV.VIA LAG. : Tnvasion a la via lagrimal.

Conj. Conjuntiva.
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VARIABLE NO RECURRENCIA RECURRENCIA VALOR DE P
DX HISTOLOGICO
- No referido o1 00
- Ca Intraepi-
teliat. 13 04
- Ca Epidermoi
de. 40 16 NS
- Papiloma 02 00
- Hip. Linfoide o1 00
- Otros 02 oo
LIMITES QX
- No referido 04 04
- Sin tumor 39 10 p=0.01
-~ Dudoso 14 02
- Con tumor 02 04

TERMINA TABLA 1

Ca- Carcinoma

Dx Histol6gico- Diagnéstico histolégico
Hip. Linfoide= Hiperplasia linfoide

Limites Qx- Limites quirargicos.
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COMENTARIOS:

#n ¢l presente estudio, sc observa después del andlisis de
79 casos con diagnbstico de Carcinoma Epidermoide de la Conjun-
tiva, que existe un incremento de la frecuencia de presentacién
ehtre la quinta y sexta década de la vida, como se metciona en
la literatura (4).

Kn cuanto al sexo, no se encontrd significancia estadisti-
ca, a diferencia de lo mencionado por Cirdenas que encontré6 una
relacion hombre/mujer de 3:1.

Se analiz6é la recurrencia a un ano, encontrando 20 casos, -
que representan el 25.3%, y comparativamente diversos autores -
reportan una recurrencia del 10 al 40% (16.18).

La presencia de tumor en los limites quirGrgicos se consi-
dera como un signo de pronéstico importante en la recurrencia -
de la neoplasia (2), como se d tré en tro estudio ----
(p-0.01 y RM-6.68).

En cuanto al tratamiento, se menciona un mejor pronéstico
con tratamiento quirirgico y escisi6én amplia (16), en nuestro -
trabajo se observa la misma tendencia, sin embargo no alcanza -
significancia estadistica (p-~0.06).

El resto de las variables no son estadfsticamente signifi-
cativas, por 1o cual se considera que no influyen directamente

en la recurrencia del carcinoma epidermoide de la conjuntiva.
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CONCLUSIONES:

En el presente estudio no se realiz6 el anslisis muitiva-
riado debido a que solo una de las variables analizadas resulté
estadisticamente significativa para el riesgo de recurrencia en
pacientes con un afio de sequimjento.

lL.a variable que se refiere a la presencia de tumor en los
limites quirargicos de la lesién. como ya se ha mencionado tie-
ne una significancia estadistica con un valor de p:-0.0! y con -
una RM de 6.68, lo que significa que el riesgo de recurrencia -
de un paciente en el que el tejido escindido tenga tumor en los
bordes quirGrgicos tiene 6.68 veces mas riesgo de presentar re-
currencia del carcinoma a un aflo de seguimiento.

Las variables qua presentaron significacia estadistica en
limites (Tratamiento e invasi6én a tejidos suprayacentes), debe
rdn ser analizadas con una muestra mayor para ‘poder determinar
una significancia estadistica mas precisa, sin embargo, se ob-
serva que Lienen la misma tendencia con respecto a lo referido
en la literatura.
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