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Abstract

Oral and oropharingeal squamous cells carcinoma. Clinico-pathological study

Introduction: Oral cancer is a common disease in many parts of the world, in Chile only accounts for
1.6% of all cancers. The majority is squamous cell carcinoma with important clinical, epidemiological and
pathological differences between lip, oral and orofaringeal locations. Objective: To analyze clinical and
pathological characteristics of oral and oropharingeal squamous cell carcinoma in Temuco, Chile. Materials
and Methods: A descriptive, retrospective study of all diagnosed cases in 15 years (1994 and 2008). The
patients were analyzed according to gender, age; and the tumors were classified based on anatomic location,
size, macroscopical findings and degree of differentiation. Results: We found 93 carcinomas, with male to
female ratio of 5:1, average age 67 years. Patients under 50 years accounted for only 8% of cases. The most
common sites were lower lip, tongue and gingiva, with an average size of 28 mm, which increased towards
orofarinx and more than half were moderately differentiated. Conclusions: In our region, this carcinoma most
often affects the seventh decade of life and male population and has similar characteristics to those in other
countries which is predominantly. The size at diagnosis is significant. The detection of some differences in
the group with mapuche surnames warrants a study with a larger number of cases.

Key words: Oral cavity, squamous cell carcinoma, oral cancer, oropharingeal cancer.

Resumen

Introduccion: El cancer oral es una enfermedad frecuente en muchas partes del mundo, en Chile corres-
ponde al 1,6% del total de canceres. La gran mayoria corresponde a carcinoma epidermoide, con importantes
diferencias clinicas, epidemioldgicas y patoldgicas entre las localizaciones labial, intraoral y orofaringea.
Objetivo: Analizar las caracteristicas clinicas y patoldgicas del carcinoma epidermoide oral y orofaringeo
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en Temuco, Chile. Material y Método: Estudio descriptivo, retrospectivo de todos los casos diagnosticados
en 15 afios (1994 y 2008), en el Hospital Regional de Temuco. Los pacientes fueron analizados de acuerdo
a género, edad, y los tumores fueron clasificados basados en su localizacion anatémica, tamafio, caracte-
risticas macroscépicas y grado de diferenciacion. Resultados: Se encontraron 93 carcinomas, con relacion
hombre:mujer de 5:1, edad promedio 67 afios. Pacientes menores a 50 afios correspondian s6lo al 8% de los
casos. Las localizaciones més frecuentes fueron labio inferior, lengua y encia, con un tamafio promedio de 28
mm, el que aumento hacia la orofarinx, mas de la mitad eran moderadamente diferenciados. Conclusiones:
En nuestra region, este carcinoma afecta con mayor frecuencia a la séptima década de la vida y a poblacién
masculina y posee caracteristicas similares a las descritas en otros paises donde predomina la raza blanca. El
tamafio al diagndstico es considerable. La deteccion de algunas diferencias en el grupo con apellidos mapu-
ches amerita un estudio con un mayor nimero de casos.

Palabras clave: Cavidad oral, carcinoma epidermoide, cancer oral, cancer orofaringeo.

Introduccion

El céncer oral ocupa, a nivel mundial, el octavo
lugar de incidencia en hombres y decimocuarto en
mujeres, representando el 3% de todos los cénceres
en el mundo®. La tasa mundial de mortalidad es de
8,3 por 100.0002 En Chile la incidencia de céncer
oral, es baja, alcanzando s6lo a un 1,6% del total de
canceres®, con una tasa de mortalidad cercana al 1%,
la que se ha mantenido estable desde los dltimos 30
afios®4.

El cancer oral corresponde, en un 94% a carcino-
ma epidermoide®, el cual también predomina en la
via aerodigestiva superior, desde un punto de vista
oncoldgico se dividen en: cavidad oral, orofaringe,
rinofaringe, hipofaringe y laringe. A su vez la cavi-
dad oral se divide en los siguientes subsitios: labio,
encia y reborde alveolar, paladar duro, piso de boca,
mejilla intraoral y trigono retromolar. La orofaringe
se subdivide en paladar blando, base de lengua,
amigdala y pared faringea. El carcinoma labial,
desde el punto de vista patogénico, es mas cercano
al carcinoma epidermoide de la piel pues se ha aso-
ciado estrechamente a la exposicion solar crénica®.
El carcinoma intraoral y el orofaringeo poseen como
principales factores de riesgo el alcohol, el tabaco y
la infeccion por virus papiloma humano, en especial
los genotipos de alto riesgo oncogénicos 16 y 18.
Todos estos factores pueden actuar por separado o
en forma sinérgica®’,

El objetivo del trabajo es describir las caracte-
risticas clinicas y patoldgicas del carcinoma epi-
dermoide oral y orofaringeo en el Hospital Hernan
Henriquez Aravena de Temuco, principal centro
asistencial del Servicio de Salud Araucania Sur.

Material y Método

Se revisaron, en forma retrospectiva, todos los
casos de carcinoma epidermoide oral diagnostica-
dos entre los afios 1994 y 2008 a partir de fichas
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clinicas y los registros de biopsia de la Unidad de
Anatomia Patoldgica del Hospital Hernan Henriquez
Aravena de Temuco. Para su anélisis se obtuvieron
los siguientes antecedentes: edad, sexo, apellidos
mapuches, localizacién de la lesion, diagndstico
clinico y caracteristicas patoldgicas macro (tamafio,
aspecto) y microscépicas (grado de diferenciacion)
de la neoplasia.

La variable edad, fue agrupada en 6 categorias,
desde 30 a 80 y més afos. Para la localizacion de
la lesion se consider6 la Clasificacion de American
Joint Committee on Cancer (AJCC), la cual se basa
en aspectos topograficos y biooncoldgicos y asigna
los cddigos CO0 a C06 para labio y cavidad oral, y
C01.9, C02.4, C05.1-2, C09 y C10 para orofaringe®.
El aspecto y tamafio tumoral se obtuvo de la descrip-
cion clinica o de la biopsia escisional. El diagndstico
microscopico y grado de diferenciacion se obtuvo
de biopsias tefiidas con hematoxilina eosina y se
utilizé el sistema de gradacion recomendado por la
WHO? que contempla las caracteristicas microsco-
picas: grado de queratinizacion, actividad mitotica
y pleomorfismo celular-nuclear para categorizar
en grado | (carcinoma bien diferenciado), grado 1l
(moderadamente diferenciado) y grado Il (poco
diferenciado).

El analisis estadistico se realizé mediante el pro-
grama Stata 11. Las tablas de contingencia entre las
variables fueron analizadas utilizando test exacto de
Fisher y de Chi cuadrado. Se considerd como signi-
ficativo a un valor de p menor a 0,05.

Resultados

En los 15 afios revisados, se encontraron 93 car-
cinomas epidermoides, 78 en hombres y 15 mujeres,
con una relacién hombre: mujer de 5:1. EI promedio
de edad general fue de 67,6 afios, con un rango de
39 a 92 afios. El promedio de edad en hombres fue
66 afios, 10 afios menos que el promedio en mujeres
(p = 0,0016). EI motivo de consulta de la mayoria
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de los casos fue la aparicién de una lesién tumoral de centro
exofitico o ulcerado y de bordes indurados.

La Tabla 1 muestra la distribucion anatdmica de las lesio-
nes segun género. El area mas frecuente de localizacién fue
labio (50%) con un promedio de edad de 69,6 afios, luego
cavidad oral (36%) y finalmente la zona orofaringea (14%),
estos dos ultimos con un promedio de edad de 65,7 afios.
Dentro de los carcinomas labiales, el labio inferior fue la lo-
calizacion mas frecuente (85%). Los intraorales registraron las
mayores frecuencias en borde lingual (24%) y encia inferior
(21%). Los carcinomas de la region orofaringea, se encontra-
ron exclusivamente en hombres y en cerca de la mitad de los
casos, afectaban al &rea tonsilar.

La Tabla 2 presenta la distribucion de los carcinomas segun

Tabla 1. Distribucién del carcinoma epidermoide en zona labial,
intraoral y orofaringea segiin género (% del total de casos)

Género

Localizacion Masculino  Femenino

Labiales 37 9 46 (49,5)
Labio superior 2 1 3 (32
Labio inferior 32 7 39 (41,9)
Mucosa labio superior 1 0 1 @11
Mucosa labio inferior 2 0 2 (2,2
Labio* 0 1 1 (1)

Intraorales 28 6 34 (36,6)
Borde lingual 8 0 8 (8,6)
Lengua* 4 1 5 (54)
Encfa superior 2 1 3 (32
Encia inferior 5 2 7 (7,5
Encia* 1 0 1 (11
Piso boca lateral 1 1 2 (2,2
Piso boca* 2 0 2 (2,2
Paladar duro 2 0 2 (2,2
Paladar* 1 0 1 @11
Mucosa mejilla 2 1 3 (32

Orofaringeos 13 0 13 (14)
Base lingual 3 0 3 (32
Paladar blando 2 0 2 (2,2
Pilar tonsilar 1 0 1 @11
Tonsila* 5 0 5 (54)
Orofaringe* 2 0 2 (2,2

Total 78 (84) 15 (16) 93

*no precisado.

localizacion, grupo etario y género. Para
todas las localizaciones y grupos etarios,
la neoplasia fue més frecuente en el sexo
masculino. Bajo los 60 afios, se registrd 1
solo caso en mujeres y 23 casos (22%) en
hombres. El 75% de los pacientes tenia
sobre 60 afios y a partir de esa edad se ob-
serva una tendencia creciente en mujeres y
decreciente en hombres. El carcinoma la-
bial se concentra en un 83% por sobre los
60 afios, con una relacion hombre mujer de
4:1. El 77% de los carcinomas intraorales
y orofaringeos, se concentran entre los 50
y 79 afios, con una relacion hombre mujer
de 7:1.

Respecto al tamafio de las lesiones,
el promedio general fue de 28 mm. Las
lesiones en mujeres midieron en promedio
30,5 mm, 3 mm més que en hombres. La
distribucién del tamafo del carcinoma
segln localizacion anatomica, se muestra
en la Tabla 3. Los carcinomas labiales,
intraorales y orofaringeos midieron en pro-
medio 24, 29 y 39 mm, respectivamente
(p = 0,001). Al momento del diagnéstico,
el 75% de las neoplasias media menos de
40 mm. Seguln el sistema de clasificacion
PTNM, 44 casos (47%) eran pT1 (hasta 2
cm) y 31 casos (33%) eran pT2 (mayor a 2
cmy hasta 4 cm).

Mas de la mitad de las neoplasias tenian
un grado moderado de diferenciacion, el
cual aumenta a un 94% si se suman los
poco diferenciados, esto independiente de
su localizacion (Tabla 4). No se encontro
diferencias significativas entre grado de
diferenciacién y tamafio de la lesion.

No se registraron asociaciones signifi-
cativas en incidencia, tamafio o la locali-
zacion de la lesion a lo largo de los afios
incluidos en el estudio (1994-2008).

Se encontraron 11 (12%) pacientes con
uno o més apellidos mapuches, de los cua-
les el 64% eran hombres. La edad de diag-
nostico, en promedio, de este grupo fue 72
afios (rango de 43 a 89 afios), 5 afios ma-
yor que el resto de los pacientes. Respecto
de la localizacion, no se registraron casos
de cancer orofaringeo, 27% fueron labiales
y 73% intraorales (p = 0,034). El tamafio
de la lesion al momento del diagnostico
fue de 38,5 mm, es decir, 10 mm mas que
el promedio general y 12 mm mayor que el
grupo sin apellido mapuche (p = 0,05). El
82% de las lesiones eran moderadamente
diferenciadas.
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Tabla 2. Distribucién de los carcinomas segun localizacién, grupo etario y género

39-49 50-59 60-69 70-79 80 y mas
Localizacion M F M F M F M F M F Total
Labio 3 0 5 0 15 1 5 3 9 5 46
Lengua 1 0 5 0 1 0 4 0 1 1 13
Encia 1 0 2 0 1 0 3 2 1 1 11
Piso de boca 1 0 0 0 1 1 1 0 0 0 4
Paladar duro 0 0 0 0 1 0 2 0 0 0 3
Mucosa mejilla 0 1 1 0 1 0 0 0 0 0 3
Base lingual 1 0 1 0 0 0 1 0 0 0 3
Paladar blando 0 0 1 0 0 0 1 0 0 0 2
Tonsila 0 0 0 0 3 0 1 0 2 0 6
Orofarinx 0 0 1 0 1 0 0 0 0 0 2
Total 7 1 16 0 24 2 18 5 13 7 93
p>0,05
M: masculino. F: femenino.
Tabla 3. Distribucién del tamafio del carcinoma seguin localizacion
Tamafio de la lesion (mm)
Localizacién hasta 10 11a20 21a30 31a40 41a50 mas 50 Total
Labio 8 20 4 4 5 5 46
Lengua 2 3 3 3 0 2 13
Encia 1 2 3 4 0 1 11
Piso de boca 1 0 2 1 0 0 4
Paladar duro 0 0 2 0 0 1 3
Mucosa mejilla 0 2 1 0 0 0 3
Base lingual 0 1 0 1 0 1 3
Paladar blando 1 0 0 1 0 0 2
Tonsila 0 2 0 2 1 1 6
Orofarinx 0 1 0 0 0 1 2
Total 13 31 15 16 6 12 93
p <0,05
Tabla 4. Distribucion de los grados histolégicos segun localizacion de los carcinomas (%)
Grado de diferenciacion
Localizacion Bien Moderado Poco Total

Labiales 3(6) 26 (57) 17 (37) 46 (100)

Orales 2 (6) 25 (74) 7 (20) 34 (100)

Orofaringeos 1(8) 10 (77) 2 (15) 13 (100)

6 61 26 93
p>0,05
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Discusién

El cancer oral es una neoplasia de incidencia
variable en el contexto mundial, con tasas relati-
vamente bajas en paises occidentales, y altas cifras
en la India y otras regiones de Asia y Oceania, en
las que se ha mantenido como una de las formas
mas frecuentes de céncer, representando un gran
problema de salud?. En Chile, la morbilidad por esta
neoplasia es menor a la publicada en otros paises
americanos, con un aumento progresivo desde los
Gltimos 40 afos. Este ultimo fendmeno, también se
ha observado a nivel mundial®. No hay reportes de
las caracteristicas de esta neoplasia en la region de
la Araucania.

En nuestra investigacion, el labio fue la loca-
lizacion mas frecuente, lo que concuerda con las
publicaciones realizadas en paises mayoritariamente
de raza blanca®. Este carcinoma se origina en la
zona de unién de la mucosa oral y la piel, en donde
el mayor factor de riesgo es la exposicién cronica
a radiacion solar. El labio inferior concentra a mas
del 85% de los casos, lo que también apoya, desde
el punto de vista anatdmico, el rol carcinogénico de
la radiacidn actinica®. El orden de frecuencia decre-
ciente, que pudimos encontrar para los carcinomas
intraorales —lengua, encia, piso de la boca, paladar
duro y mucosa de mejilla— sigue una secuencia si-
milar a la reportada en otros paises americanos'?
y presenta diferencias con otros continentes, de
acuerdo a la prevalencia de los diversos factores
de riesgo asociados a este tipo de neoplasial®'’. Es
importante sefialar, que en ocasiones, el gran tamafio
de la neoplasia impide determinar con precision su
sitio exacto de origen.

La distribucion por edad y género del carcinoma
epidermoide es similar a la publicada por otros
autores principalmente occidentales. La edad méas
frecuente de diagndstico es la segunda mitad de la
adultez. En publicaciones recientes se alerta de la
aparicién de estas neoplasias en edades de 50 afios
0 menos, y de pronostico similar a los carcinomas
orales de personas mayores'®*®, En nuestro reporte,
los pacientes menores de 50 afios s6lo constituyeron
el 8,5% de los casos. Respecto del género, en el car-
cinoma epidermoide labial encontramos una relacion
hombre mujer de 4:1, cifra similar a lo publicado,
para lo cual se ha postulado que ellas desempefian
menos labores bajo la exposicién directa de la radia-
cion solar y ademaés utilizan productos cosméticos
labiales que tendrian efectos protectores®. Resulta
Ilamativo la alta relacién hombre mujer de 7:1, para
la incidencia de carcinoma epidermoide intraoral y
orofaringeo. Otros autores han publicado que esta
relacion se ha reducido progresivamente en las ulti-
mas décadas debido a la exposicién més equitativa
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de ambos sexos, a reconocidos carcinégenos como
el alcohol, tabaco y a la disminucidn en el consumo
de alimentos que tendrian un efecto protector, como
frutas y verduras frescas, que aportarian folatos y
antioxidantes?.

El motivo de consulta, de la mayoria de nuestros
pacientes, fue una lesién tumoral indurada, de varios
centimetros de didmetro, con ulceracion central. Lo
que confirma que el diagnostico, se realiza en eta-
pas avanzadas en un nimero importante de casos.
Encontramos que los tamafios tumorales fueron
mayores conforme se avanza en la cavidad oral,
este hallazgo, también ha sido reportado por otros
autores, que afirman que el retraso del diagndstico,
con la consecuente mayor proliferacién neoplasica,
es debida al dificil acceso a la zona para una revi-
sion adecuada?, por lo que se aconseja un examen
clinico minucioso de la region oral posterior, ya que
esta ademas posee caracteristicas anatémicas que
aumentan el riesgo de desarrollo de una neoplasia,
explicadas por la acumulacion de saliva mezclada
con diversos carcindgenos y la presencia de un del-
gado revestimiento mucoso no queratinizado menos
resistente a estos agentes?. Un gran tamafio tumoral
de presentacion, se asocia a alto riesgo de recu-
rrencia local®*?%, metastasis en ganglios linfaticos
cervicales®?® y pobre sobrevida®®. Recientemente,
ha cobrado importancia la profundidad méxima de
infiltracion del tumor, como factor predictivo en el
porcentaje de metastasis cervicales, y por lo tanto,
en la conducta terapéutica y sobrevida, sin embar-
go, los valores criticos varian de un reporte a otro
y dependen del sitio anatomico?. A pesar de ello,
un “espesor critico promedio” muy utilizado para
cancer intraoral y orofaringeo es de 4 mm, en donde
los tumores de espesor mayor a este valor, poseen 4
veces mas riesgo de metastasis?.

La mayoria de nuestros casos poseia un grado
de diferenciacion moderado. Hay publicaciones
que han encontrado hasta un 90% de carcinomas
orales y orofaringeos moderadamente diferencia-
dos?. Esto ha hecho que el grado de diferenciacion,
que en los afios 70 tenia una buena correlacién
con sobrevida®, actualmente se dude su rol como
un factor independiente de correlacion prondstica,
respuesta a tratamiento y evolucion del paciente® y
solo el tamafio tumoral y las metastasis regionales
se consideren como los principales factores que se
correlacionan sobrevida. La principal razén de este
deterioro seria la determinacién poco cuidadosa de
la diferenciacién microscopica, entre ellas la eva-
luacion de fragmentos epiteliales neoplasicos sin
estroma, tumores con heterogeneidad histolégica y
muestras no representativas?’.

A pesar de que el concepto de etnia es mucho mas
complejo que poseer apellidos de un determinado
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origen, se decidi6 hacer un andlisis a casos que te-
nian al menos un apellido mapuche. Las principales
diferencias en este grupo fueron una menor frecuen-
cia de cancer labial y orofaringeo, y mayor tamafio
de la neoplasia al momento del diagndstico. Se hace
necesario estudiar un mayor tamafio muestral para
validar estos hallazgos, hasta ahora no descritos en
la literatura nacional.

En conclusién, el carcinoma epidermoide oral y
orofaringeo, en nuestra regién, afecta con mayor fre-
cuencia a hombres, en la séptima década de la vida
y el labio inferior es el sitio de mayor ocurrencia. El
tamafio al diagnostico es de 3 cm, el que aumenta al
avanzar en la cavidad oral. La deteccion de algunas
diferencias en el grupo con apellidos mapuches
amerita un estudio con un mayor nimero de casos.
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