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RESUMEN

Fundamento: el carcinoma basocelular puede tratarse de diversas formas, en dependencia de la variedad
clinica, localizaciéon y tamafio de la lesién. Existen antecedentes del empleo exitoso del HeberFERON como
alternativa terapéutica para este tipo de carcinoma.

Objetivo: evaluar la efectividad del HeberFERON en pacientes con carcinoma basocelular, que acudieron a la
consulta de dermatologia del Hospital General Docente "Guillermo Dominguez Lépez", de Puerto Padre, Las
Tunas, entre octubre del 2017 y abril del 2018.

Métodos: se realizd un estudio observacional, descriptivo y transversal en nueve pacientes con el
diagnéstico de carcinoma basocelular, atendidos en el lugar y periodo de tiempo ya declarados. A todos se
les identific el tipo histolégico del tumor. Se les administré el medicamento mediante infiltracién perilesional
o inyeccién intramuscular, de acuerdo al tamafio del tumor, nimero de lesiones y el grado de dafio actinico
existente.

Resultados: el 33,3 % de los pacientes presentaron carcinoma basocelular del subtipo nodular e igual cifra
basoescamoso. Seis pacientes (66,7 %) recibieron tratamiento mediante infiltracién perilesional. Se logré la
curacién total en cinco pacientes (55,6 %), tres tuvieron una curacién parcial y a uno se le interrumpié el
tratamiento por presentar reacciones adversas. Todos los pacientes manifestaron reacciones generales
secundarias como: fiebre, malestar general, decaimiento y artralgias.

Conclusiones: el HeberFERON resulté efectivo para el tratamiento del carcinoma basocelular en los
pacientes estudiados, fundamentalmente para aquellos con poco dafo actinico y una sola lesion.

Palabras clave: CARCINOMA BASOCELULAR; CANCER CUTANEO; HEBERFERON.
Descriptores: CARCINOMA BASOCELULAR; NEOPLASIAS CUTANEAS; TERAPEUTICA.

ABSTRACT

Background: Basal-cell carcinoma can be treated with different methods, depending on the clinical variant,
location and size of the lesion. There is a history of the successful use of HeberFERON as a therapeutic
alternative for this type of carcinoma.

Objective: to assess the effectiveness of HeberFERON in patients with basal-cell carcinoma who visited the
dermatology department of the “Guillermo Dominguez Lépez” General Teaching Hospital of Puerto Padre, Las
Tunas, from October 2017 to April 2018.

Methods: an observational, descriptive, cross-sectional study was carried out with 9 patients diagnosed with
basal-cell carcinoma, treated at the aforementioned institution and during the period herein declared. The
histological type of the tumor was identified. The patients were administered the medication by perilesional
infiltration or intramuscular injection, according to the size of the tumor, number of lesions and the grade of
the actual actinic damage.

Results: 33,3 % of the patients presented basal-cell carcinoma of the nodular subtype and an equal number
presented the squamous subtype. Six patients (66,7 %) received treatment through perilesional infiltration. A
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total cure in five patients (55,6 %) was achieved, three had a partial healing and one had to be interrupted
due to adverse reactions. All the patients showed general secondary reactions to treatment as fever, general

malaise, fatigue and arthralgia.

Conclusions: HeberFERON proved to be effective for the treatment of basal-cell carcinoma in the studied
patients, mainly for those with not much actinic damage and only one lesion.

Key words: BASAL-CELL CARCINOMA; SKIN CANCER; HEBERFERON.
Descriptors: BASAL CELL CARCINOMA; SKIN NEOPLASMS; THERAPEUTICS.

INTRODUCCION

El cédncer de piel constituye la neoplasia maligna
mas comun a nivel mundial y su incidencia ha ido al
alza en las Ultimas décadas. Se divide en dos
grandes grupos: melanoma y no melanoma; dentro
de este Ultimo se engloban el carcinoma basocelular
(CBC) y el carcinoma espinocelular (CEC), siendo el
primero el responsable de un 80 % de los casos. (1)

Tanto el CBC como el CEC comparten factores de
riesgo para su desarrollo, como son la exposiciéon a
radiaciones ultravioleta, piel con fototipos | y Il (piel
clara, cabello rubio o rojo, ojos claros), edad
avanzada, exposiciones crénicas a arsénico o a
radiaciones ionizantes, inmunosupresién y algunas
alteraciones genéticas, como mutaciones en el gen
supresor de tumores p53 y gen RAS o enfermedades
como xeroderma pigmentoso. (2)

El cdncer de piel no melanoma tiende a crecer
lentamente con una muy baja mortalidad, por lo que
se le ha concedido poca importancia y muchos
enfermos son tratados sin estudio histopatolégico
confirmatorio, con lo cual surge un subregistro de
casos.

Sin embargo, esta enfermedad puede provocar una
gran destruccién local y dar lugar a trastornos
funcionales y repercutir en el ambito Ilaboral,
econémico y social del individuo, que afectan su
calidad de vida, ademas de que el carcinoma
basocelular y el espinocelular implican un factor de
riesgo de padecer otros cdnceres y recurrencias, de
acuerdo con el patrén histoldgico. (3)

Con respecto al CBC, se puede afirmar que invade
tejidos profundos a través de vias de menor
resistencia como periostio, pericondrio, fascia o la
placa tarsal. La invasién a hueso, cartilago y musculo
es poco usual y menos del 0,5 % de los casos
presentan metdstasis a ganglios linfaticos, pulmén o
hueso.

El CBC puede tratarse de diversas formas, en
dependencia de tres factores: variedad clinica,
localizacién y tamafio de la lesién. Sin embargo, el
tratamiento debe encaminarse a obtener la
erradicacion completa del tumor y en conseguir
resultados  funcionales 6ptimos y  estéticos
aceptables. Dentro de las opciones del proceso se
encuentra el manejo quirdrgico convencional ante
lesiones pequefias, que permiten una exéresis
apresurada y econémica que ofrece una informacién
histopatolégica rapida, pero resulta un
procedimiento invasivo y sacrifica cantidades
variables de tejido sano. (4)

La necesidad de encontrar nuevas variantes
terapéuticas para el tratamiento del CBC hizo
factible una formulacién, en la que se combinan
interferones (IFNs) alfa y gamma, denominada
HeberFERON.

El HeberFERON tiene sus ventajas, debido a la
actividad inmunomoduladora y a su potente efecto
antiproliferativo, por lo que se ha empleado de forma
segura en diferentes hospitales de Cuba desde hace
cuatro anos, a través de ensayos clinicos disefiados
por el Centro de Ingenieria Genética y Biotecnologia
de la Habana (CIGB), en pacientes con CBC de
cualquier tamafo, localizacién y subtipo clinico e
histolégico. (5)

Teniendo en cuenta lo novedoso de esta nueva
alternativa terapéutica y la alta morbilidad por CBC
gue existen en las consultas de dermatologia del
municipio Puerto Padre, provincia de Las Tunas, se
decidié aplicar el HeberFERON a pacientes
portadores de carcinoma basocelular, con el objetivo
de evaluar la efectividad del dicho producto
farmacoldégico en estos pacientes, donde influye,
ademas, la disposicién geografica y la intensa
exposiciéon a las radiaciones solares, a las cuales
estédn sometidos.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, descriptivo y de
corte transversal, con el objetivo de evaluar la
efectividad del HeberFERON en un grupo de
pacientes portadores de carcinoma basocelular, que
acudieron a la consulta de dermatologia del Hospital
General Docente "Guillermo Dominguez Lépez",
entre octubre de 2017 y abril de 2018.

El universo estuvo constituido por la totalidad de
pacientes con diagndstico de carcinoma basocelular,
que fueron atendidos en las consultas de
dermatologia del municipio Puerto Padre, la muestra
quedd conformada por un total de nueve pacientes
que aceptaron ser incluidos en el estudio, previo
consentimiento informado. En el tamafio de muestra,
también, influyé lo prolongado del tratamiento para
un solo paciente, la disponibilidad del producto y la
propia novedad de la implementacién del proceder
terapéutico en la institucién médica mencionada. A
todos se les realizdé un estudio de quimica analitica,
asi como histopatoldgico, para confirmaciéon del
diagnéstico y determinar el tipo histolégico del
tumor.

Se evaluaron las variables tipo histolégico del CBC,
via de administracién del producto, evolucién clinica
y tipos de efectos adversos y/o secundarios
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presentados por los pacientes. Los tratamientos
fueron aplicados mediante inyeccién perilesional o
intramuscular, con una frecuencia de tres veces por
semana durante tres semanas, teniendo en cuenta el
tamafo del tumor, el nimero de lesiones y el dafio
actinico presentado; aquellos, con una sola lesién,
sin dafo actinico severo, recibieron la inyeccién
perilesional. Cada bulbo contiene una pastilla
liofilizada de HeberFERON equivalente a 3,0 millones
de unidades, que se diluye en 1 mL de agua para
inyeccioén.

Cuando el 4rea de la lesién a tratar fue mayor de 4
cm de didmetro, se precedi6 a subdividir
imaginariamente la misma en superficies de 1,5 cm?
y se administré una dosis de 1 mL por cada area. Si
la dosis total a administrar fue mayor de 2 mL,
entonces el producto se diluyé en una proporcién de
un bulbo del farmaco en 10 mL de agua para
inyeccion. En lesiones menores de 4 cm, la dosis a
administrar se inyecté en puntos equidistantes
alrededor de la lesién.

Posteriormente, los pacientes fueron evaluados
regularmente durante 16 semanas. Al concluir el
seguimiento, se les realizd un nuevo estudio
histopatoldgico, para corroborar la efectividad del
tratamiento.

Todos los datos fueron recopilados en libros de
registro y control para pacientes disefados Yy
protocolizados al efecto. Para el estudio de los datos
se utilizd6 la estadistica descriptiva, a través del
andlisis porcentual y la razén, o proporcién.

frecuencia se reportan en el servicio de anatomia
patolégica del centro asistencial donde se realizé el
estudio.

TABLA 2. Pacientes tratados con HeberFERON
segun vias de administracion

Vias de Pacientes tratados
administracion N2 %
Perilesional 6 66,7
Intramuscular 3 33,3

Total 9 100

La tabla 2 muestra el niUmero de pacientes tratados
segun las vias de administracién del producto
farmacoldégico. La infiltracién perilesional fue
seleccionada en 66,7 % de los enfermos tratados con
HeberFERON. Estos fueron escogidos teniendo en
cuenta las caracteristicas lesionales y localizacién
del tumor, asi como el dafo actinico leve que
presentaron. Por su parte, los que recibieron
tratamiento intramuscular fueron aquellos con dafio
actinico crénico muy severo y presencia de lesiones
tumorales multiples.

TABLA 3. Distribucion de pacientes tratados
segun evolucion clinica

Pacientes tratados

Evolucion clinica

N2 %
RESULTADOS Cura total 5 55,6
TABLA 1. Distribucién de pacientes segun tipo Cura parcial 3 33,3
histolégico del carcinoma basocelular No evaluado 1 11,1
. . o Pacientes estudiados Total 9 100
Tipo histolagico
N2 %
sélido 3 33,3 Con relacién a la efectividad del tratamiento
realizado, segln se muestra en la tabla 3, se obtuvo
Basoescamoso 3 333 una curacién total en cinco de los nueve pacientes
Adenoide 2 22,2 estudiados, lo que significé el 55,6 %. De los cuatro
Superficial 1 112 pacientes restantes tres (33,3 %) tuvieron una
d curacién parcial y uno no pudo ser evaluado al final
Total 9 100 del proceso por abandono del mismo. Es vaélido

Fuente: departamento de Anatomia Patolédgica

Como muestra la tabla 1, del total de enfermos
tratados (9 pacientes), tres se correspondieron
histolégicamente con carcinomas basales sélidos y
tres con carcinomas basoescamosos, representando
cada uno de ellos el 33,3 % de la muestra estudiada.
Aunque significativamente no existen diferencias
estadisticas con el resto de los tipos histolégicos
encontrados, son los CBC sélidos los que con mayor

sefalar que los pacientes curados solo presentaban
una lesién tumoral y se les realizdé un estudio
histopatolégico evolutivo, después de Ilas 16
semanas de seguimiento no encontrandose tumor en
las muestras estudiadas.

Los pacientes que curaron parcialmente, como el que
se muestra en la imagen 1, se correspondieron con
aquellos que tenian lesiones muy grandes vy
requerirdn, posteriormente, repetirles el tratamiento,
o tomar otra conducta terapéutica, para lograr su
curacion total.
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IMAGEN 1. Ejemplo de paciente que recibié tratamiento con

HeberFERON: a) antes del

tratamiento, b) evolucidon parcial después del tratamiento

TABLA 4. Distribucion de pacientes segin
reacciones secundarias al tratamiento

Reacciones Ne %
Locales (eritema y edema) 1 11,1
Generales (fiebre, malestar 9 100
general, decaimiento, artralgias)

Como se observa en la tabla 4, los nueve pacientes
tratados (100 %) presentaron reacciones secundarias
a la administraciéon del HeberFERON, caracterizadas
por manifestaciones generales como fiebre, malestar
y decaimiento, comunes, una vez aplicada la primera
dosis del tratamiento, por lo cual no se considera
como significativo, pues con las restantes
aplicaciones desaparecieron gradualmente estos
efectos. Sin embargo, un paciente presenté una
reacciéon local severa (11,1 %) y empeord con las
nuevas aplicaciones. Esta situacién fue motivo para
suspender la administracion del medicamento al
concluir la segunda semana de tratamiento,
correspondiéndose con aquel que no fue evaluado.

DISCUSION

De acuerdo a la literatura revisada, el CBC subtipo
nodular es el mas frecuente histolégicamente. De
769 casos trabajados por Jhon Nova, Angélica Patifio
y Andrés Gonzalez en el Centro Dermatoldgico
“Federico Lleras Acosta” de Bogota, Colombia, el 67
por ciento se correspondid con ese subtipo
histoldgico. (6) En la presente investigacion realizada
se observé que el mayor por ciento de los casos
también se correspondié con este subtipo histoldégico
de carcinoma basocelular. Sin embargo, deberd
estudiarse posteriormente la evolucién de cada uno
de los subtipos de CBC tratados con HeberFERON,
pues se sabe que algunas formas clinicas son mas
agresivas que otras, como el carcinoma basocelular
del tipo basoescamoso.

En la actualidad, las alternativas terapéuticas para el
céncer de piel son varias, reservandose la cirugia
para aquellas lesiones tumorales con cierto grado de
infiltracion y  extensién  que dificultan los
tratamientos tépicos o menos agresivos. Estos
Gltimos son empleados con mucha frecuencia en
presencia de lesiones de pequefio tamafio. Entre

ellas son empleadas en el CBC la aplicacién del 5-
fluoracilo tépico, la criocirugia, radioterapia, la
terapia fotodindmica y la aplicacién de Imiquimod.
(7-11)

Los estudios realizados sobre el tratamiento con el
HeberFERON como alternativa terapéutica para el
carcinoma basocelular, a pesar de que es un
medicamento de reciente fabricacién, han mostrado
resultados exitosos y muy seguros para cualquiera
de sus subtipos, tamano y localizacién. (5)

Varios autores han utilizado la infiltracién perilesional
del producto para el tratamiento del carcinoma
basocelular y han obtenido resultados similares a los
de este estudio, como Rojas y colaboradores,
quienes utilizaron esta via en dos pacientes, en los
que obtuvieron evolucién satisfactoria y luego de dos
afos no se habian presentado recidivas del tumor.
(12)

Los resultados del estudio realizado son
satisfactorios y se corresponden con los obtenidos
por otros investigadores, como Fernandez-Martori y
colaboradores, quienes lograron un 76 % de
respuesta favorable en 19 pacientes estudiados por
ellos. Estos mismos autores observaron
manifestaciones generales, como fiebre, artralgias y
mialgias en los enfermos tratados, reacciones o
efectos secundarios similares a los observados en los
pacientes tratados en este estudio. (13)

Durante el estudio realizado fueron los carcinomas
basocelulares subtipos sélidos y basoescamoso los
mas representativos sobre el resto de los CBC
tratados, mientras que la infiltracién perilesional con
HeberFERON fue efectiva para el tratamiento del
carcinoma basocelular. Por otra parte, se logré la
curacién total en la mayoria de los enfermos
tratados, mostrandose una eficacia del producto
farmacoldgico, como alternativa terapéutica para
este tipo de céncer cutdneo. Las reacciones
secundarias reportadas con mayor repeticién en el
estudio fueron de tipo general, sin embargo,
desaparecieron a medida que se incrementaron las
frecuencias de tratamiento. El procedimiento con
HeberFERON resulté ventajoso en los pacientes
estudiados y fueron evitadas las cirugias, con las
cuales hubiesen podido presentarse resultados
estéticos desfavorables, debido al tamafio de las
lesiones.
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