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Sebaceous carcinoma, 6 years experience in National Cancer Institute
of Chile

Objective: Sebaceous carcinoma (SC) is an infrequent neoplasm, without national reports nor manage-
ment guidelines in Chile. National Cancer Institute (NCI) is a reference center for this kind of disease.
The aim of this research is to describe the experience and treatment of the sebaceous carcinoma in our
center. Methods: A retrospective, descriptive review of clinical records was performed, between March
2016 and March 2022 at the INC, in which the definitive biopsy was confirmatory of CS. Results: A total
of 10 patients were enrolled; 6 male (60%) and 4 women. The mean age was 62.9 years + 18.7 (SD).
80% of the cases were located at the head or the cervical area and only 2 cases were found in the ocular
region (20%). Association with SMT (40%) was found in 4 patients. Surgical treatment with oncological
resection and intraoperative assessment of margins was performed in 100% of the cases, using MMS
technique. Sentinel lymph node biopsy (BLNC) was performed in 4 patients (40%), of which none had
metastasis. No patient presented local recurrence after surgery and there were no cases of mortality due to
CS. No patient received radiotherapy, chemotherapy or adjuvant immunotherapy. Just 1 received adjuvant
brachytherapy. Conclusion: SC is a complex and infrequent disease, which requires multidisciplinary
treatment mainly with surgery.
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Resumen

Objetivo: El carcinoma sebaceo (CS) es una neoplasia infrecuente, de la cual no existen reportes na-
cionales, ni guias de manejo en Chile. El Instituto Nacional del Cancer (INC) es un centro de referencia
nacional en el manejo de patologias oncoldgicas; el objetivo de este trabajo es describir la experiencia
y tratamiento del carcinoma sebaceo en nuestro centro. Material y Método: Se realiz6 una revision
retrospectiva, descriptiva, de fichas clinicas entre marzo de 2016 y marzo de 2022 en el INC, en las
cuales la biopsia definitiva fuese confirmatoria de CS. Resultados: Se reclutaron 10 pacientes, 6 hom-
bres (60%) y 4 mujeres. Edad promedio fue de 62,9 afios & 18,7 DS. En el 80% de los casos el tumor
se encontrd en cabeza y cuello y solo 2 casos fueron CS ocular (20%). 4 pacientes tenian asociacion
al Sindrome de Muir-Torre (SMT) (40%), en el 100% de la muestra se realizé tratamiento quirtrgico
con reseccion oncologica y control de margenes intraoperatorio, utilizandose en solo 3 casos la técnica
Cirugia Micrografica de Mohs (MMS). En 4 pacientes (40%) se realiz6 biopsia de linfonodo centinela
(BLNC), de los cuales ninguno resulto positivo para metastasis. Ningin paciente presento recidiva local,
después de la cirugia y no hubo casos de mortalidad a causa de CS. Ningun paciente recibi6 radioterapia,
quimioterapia o inmunoterapia adyuvante, solo 1 paciente recibié braquiterapia (BT) adyuvante. Con-
clusion: El CS es una patologia compleja e infrecuente, que requiere un tratamiento multidisciplinario
y cuyo pilar es la cirugia.

Palabras clave: cirugia oncoldgica; carcinoma sebaceo; diagnostico; tratamiento; biopsia linfonodo
centinela.
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Introduccion

El carcinoma sebaceo (CS) es una patologia
infrecuente y potencialmente agresiva'?. Con una
incidencia reportada en 0,07-0,18 por 100.000 ha-
bitantes®. La mayoria se ubican en el territorio de
cabeza y cuello (70%-90%). Es mas frecuente en
hombres que en mujeres de raza blanca, proporcion
que se invierte en Taiwan. La variante ocular es mas
frecuentemente reportada en mujeres en todas las
poblaciones®.

Puede ocurrir de forma esporadica o asociarse al
Sindrome de Muir-Torre (SMT)*.

Ademas, se ha comprobado asociacion a exposi-
cion luz ultravioleta, pacientes con VIH, trasplante
de 6rganos solidos y existe evidencia contradictoria
con respecto a una posible etiologia viral®.

El CS tiene un patrén histologico e inmunohis-
toquimico caracteristico (Tabla 1). Sin embargo,
la discriminacién del CS de su contraparte benigna
(sebaceoma, adenoma sebaceo), se mantiene siendo
problematica, en especial en muestras parciales®.

La base del tratamiento es la cirugia, asociado a
control de margenes con biopsia intraoperatoria o
Cirugia Micrografica de Mohs (Micrographic Moss
Surgery; MMS)*. El uso de biopsia de linfonodo
centinela (BLNC) es una herramienta util y se su-
giere su uso en los casos que presenten linfonodos
clinicamente sospechosos y tumores perioculares
etapa T2c¢ en adelante’.

En nuestro pais solo hay reportes de casos, sin
existir estudios que demuestren resultados oncolo-
gicos®1°,

El objetivo de este trabajo, es describir las ca-
racteristicas locales de esta patologia, reportando
ademas, el manejo realizado y los resultados onco-
logicos obtenidos en el INC.

Materiales y Métodos

Se realizd una revision retrospectiva de fichas
clinicas entre marzo 2016 y marzo 2022 en el INC.

Dentro de lo criterios de inclusion se reclutaron
pacientes con biopsia que confirme el diagnostico
de CS, con tratamiento en INC, y mayores de 18
aflos al momento del diagndstico. Los criterios de
exclusion fueron: Biopsia que no sea concluyente
para CS, tratamiento en un centro de salud diferente
al INC, ficha clinica no disponible o registro incom-
pleto de la cirugia y pacientes menores de 18 afios al
momento del diagnostico

Las variables a estudiar incluyeron datos demo-
graficos como edad y sexo; parametros histologicos

como tamafio tumoral, Inmunohistoquimica; cirugia
oncoldgica con o sin técnicas de MMS y BLNC;
y uso de tratamiento adyuvante (quimioterapia o
radioterapia)

El analisis Estadistico se realizo6 utilizando Gra-
phPadPrism 9.3.

Resultados

Se reclutaron 10 pacientes en el periodo estudia-
do, 6 hombres (60%) y 4 mujeres. La edad promedio
fue de 62,9 anos +- 18,7 DS. En el 80% de los casos
el tumor se encontr6 en cabeza y cuello y solo 2
casos fueron CS ocular (20%). La distribucion es-
pecifica se describe en Tabla 2.

En 3 pacientes se realiz6 etapificacion con TC, 5
con PET -CT, 2 no tuvieron etapificacion preopera-
toria. Ningun paciente se realizd etapificacion con
ecografia.

Tabla 1. Patrén inmunohistoquimico (IHQ) para

diagnostico de CS
THQ CS CBC CEC
Adipofilina + - -
EMA 4 - *
AR + +/- -
CK7 A +/- +/-
BerEP4 +/- + -

CS: carcinoma sebaceo, CBC: carcinoma basocelular,
CEC: carcinoma espinocelular.

Tabla 2. Género y ubicaciéon de CS

Sexo Ubicacién

Masculino Parpado superior derecho
Masculino Parietal izquierdo
Masculino Cuello lateral izquierdo
Femenino Auricular izquierdo
Femenino Parpado inferior derecho
Femenino Mentén

Femenino Escapular derecho
Masculino Parietal izquierdo
Masculino Ala nasal

Masculino Dorsal
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De los pacientes estudiados, 4 tenian asociacion
a SMT (40%), de los cuales, ninguno fue periocu-
lar.

El 100% de la muestra se realizd tratamiento
quirtrgico con reseccion oncoldgica y control de
margenes intraoperatorio, utilizandose en solo 3 ca-
sos la técnica MMS. En 4 pacientes (40%) se realizo
BLNC, de los cuales ninguno resulto positivo para
metastasis.

De las biopsias operatorias, segun la categoria T,
de la American Joint Cancer Comittee (AJCC; Ta-
bla 3) 8 edicion, 9 pacientes fueron T1 y 1 paciente
T2. Todas las biopsias fueron informadas con grado
histolégico G1 y G2, ninglin caso tuvo invasion
perineural ni linfovascular.

La mediana de seguimiento fue de 20 meses + 52
DS, (rango 0-156 meses).

Ningln paciente presento recidiva local después
de la cirugia y no hubo casos de mortalidad a causa
de CS.

Ningln paciente recibié6 RT externa como tra-
tamiento unico, o como adyuvancia de su CS, sin
embargo, | paciente recibié braquiterapia (BT) ad-
yuvante en region periocular, indicada por margenes
positivos, con buena respuesta.

A ningin paciente se le indico QT, ni inmuno-
terapia por su carcinoma sebaceo, sin embargo, 2
pacientes recibieron QT para su cancer de colon,
sin relacion temporal con el tratamiento por el CS.

De los pacientes con SMT; 4 requirieron colec-
tomias por cancer de colon y 1 paciente histerecto-
mia por cancer cervicouterino; 3 de los pacientes
presentaron CS a repeticion y 3 pacientes tuvieron
multiples resecciones de sebaceomas y adenomas
sebaceos.

Discusion

El CS es una entidad clinica compleja, de dificil
diagndstico y enfrentamiento terapéutico. En este
estudio describimos las caracteristicas epidemio-
logicas, clinicas y patologicas de este tumor, ex-
poniendo ademas su enfrentamiento diagndstico y
terapéutico en el INC.

Todos los pacientes fueron presentados en comité
oncoldgico, conformado por cirujanos, oncélogos,
radioterapeutas, dermatologos y dermatopatologos.

Desde el punto de vista epidemiologico nuestra
serie coincide con la literatura en cuanto a distri-
bucion en edad, sexo y ubicacion predominante en
cabeza y cuello.

El diagnostico clinico es dificil, sin embargo,
existen patrones caracteristicos a la dermatoscopia,
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Tabla 3. Categoria T para estadiaje en CS periocular,
8 Edicién AJCC"

TO Sin evidencia de tumor primario
Tis Carcinoma in situ

T1 Tumor hasta 10 mm de diametro mayor
Tla Sin invasion de tarso o margen palpebral
T1b Invasion de tarso y margen palpebral

Tlc Compromiso espesor total de parpado

T2 Tumor entre 10-20 mm de diametro mayor
T2a Sin invasion de tarso o margen palpebral
T2b Invasion de tarso y margen palpebral

T2¢ Compromiso espesor total de parpado

T3 Tumor entre 20-30 mm de diametro mayor
T3a Sin invasion de tarso o margen palpebral
T3b Invasion de tarso y margen palpebral

T3¢ Compromiso espesor total de parpado

T4 Cualquier tumor con compromiso ocular, intrao-
cular o de estructuras faciales

T4a Invasion de estructuras oculares o intrao-
culares

T4b Invasion 6sea de orbita, senos paranasales,
sistema naso lagrimal y cerebro

como vasos polimorficos, ndédulos amarillentos o
placas blanquecino rosaceas, que habitualmente son
de crecimiento lento!".

El 40% de esta casuistica, estuvo asociado a
SMT, cercano al 30,5% reportado en pacientes con
carcinoma sebaceo que cumplen criterios para este
sindrome'.

El SMT es un trastorno genético autosémico
dominante, variante del sindrome de Lynch. Involu-
crando a los genes MutS homolog (MSH)-2, MutL
homolog (MLH)-1.

Los criterios diagnosticos del SMT incluyen la
presencia de al menos un adenoma, epitelioma o
carcinoma sebaceo, y al menos un carcinoma vis-
ceral. Pueden incluirse en los tumores cutaneos los
queratoacantomas y los tumores quisticos sebaceos®.

Las mutaciones presentes en el SMT predispo-
nen a cancer de colon (47%), mama (12%), cancer
genitourinario (21%) y piel'”. En este estudio 4
casos presentaron cancer de colon y 1 caso cancer
cervicouterino.

A pesar de la alta asociacion a este sindrome, a
qué pacientes se le debe hacer screening genético y
busqueda activa, es atin tema de debate. Los trabajos
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publicados sugieren buscarlo en los casos con un
puntaje mayor o igual a 2 puntos en el score de la
Clinica Mayo", en pacientes jovenes (< 50 anos)
que no cumplen con el score mencionado y que tie-
nen en el perfil inmunohistoquimica con pérdida de
hMSH2 y hMLHI1. No esta recomendado el scree-
ning en los casos de CS periocular’'.

En el caso del estudio preoperatorio casi la mitad
de nuestros casos fue estudiado con TC y la otra mi-
tad restante fue etapificado con PET-CT, esto tiene
relacion a la fecha de incorporacion de equipo PET-
CT al INC, debido a que desde su implementacion
se tomo la conducta de etapificar con este método
diagnéstico.

No existen normas en cuanto al estudio image-
nolégico preoperatorio. Guias americanas sugieren
ecografia y tomografia computada (TC), en casos
con ganglios clinicamente palpables, tumores recu-
rrentes, tumores etapa T2c en adelante y en patrones
de histologia adversa (pobremente diferenciado,
diseminacion pagetoide, invasion perineural)'®. En
casos de tumores perioculares avanzados, cumple
rol la resonancia magnética (RM), para evaluar com-
promiso neural, glandula parotida, fosa temporal y
base de craneo, El PET CT también tiene descrito
su rol en el diagnostico, etapificacion, y seguimiento
de esta patologia'®.

En cuanto al tratamiento quirtrgico, en solo 2
casos aplicamos la técnica con MMS, el resto de los
pacientes se realizo reseccion con margenes onco-
logicos y biopsia intraoperatoria por congelacion.
Elias et al.'®, en una revision de 554 paciente conclu-
y6 que hubo una tendencia a la mayor utilizacion de
MMS en centros académicos, y que esta técnica fue
menos utilizada en CS de tronco y extremidades, sin
embargo, no hubo diferencias estadisticamente sig-
nificativas en cuanto a sobrevida global al comparar
ambas técnicas. En otro estudio, Zhou et al."’, en una
cohorte multicéntrica de 360 pacientes, reporto un
mejor control local en CS ocular utilizando MMS,
sin embargo, no hubo diferencias en cuanto a desa-
rrollo de metéstasis, ni mortalidad relacionada a CS.
En caso de disponer la técnica de MMS, creemos
que puede ser una buena alternativa en ubicaciones
criticas como region periocular con el fin de conser-
var tejidos y mejorar resultados cosméticos. En el
INC no se dispone de forma habitual de esta técnica,
lo que explica el predominio de la reseccion local
amplia con biopsia rapida en este trabajo.

Actualmente no existen guias ni recomendacio-
nes sobre cuanto margen utilizar, sin embargo, los
trabajos publicados concuerdan que un margen de
al menos 5 mm es oncologicamente seguro'?. En
nuestra serie se utilizd6 margen de 5 mm en region

facial y periocular, dando margen mas amplio en
region extraocular.

Del total de nuestros pacientes, se realizo BLNC
en el 40%, resultando todas las muestras negativas
para metastasis. Esto concuerda con la literatura,
debido a que la mayoria de nuestros casos fueron
T1y T2. Kibbi et al.’, en una revision sistematica de
literatura informan que las metastasis ganglionares
subclinicas son muy infrecuentes en CS extraocular,
en cambio en el caso de los CS oculares, desde etapa
T2c se reportan cifras de > 15% de BLNC positivos.
HSIA et al'®, en un analisis de base retrospectiva
realizé validacion de la clasificacion TNM AJCC
8 edicion, demostrando también que los tumores
desde T2c tienes mayor riesgo de metastasis gan-
glionares. Segtin lo apreciado en nuestro estudio y
lo revisado en la literatura se puede sugerir realizar
BLNC en CS ocular T2c¢ en adelante, sin embargo,
no existe evidencia actual de que esto tenga reper-
cusion en la sobrevida global y libre de enfermedad.

En ninglin caso de este trabajo se utiliz6 RT
externa como monoterapia, ni como tratamiento
adyuvante. Solo en 1 paciente de este estudio se rea-
liz6 BT adyuvante en CS de parpado superior, cuya
indicacion fueron margenes positivos en la biopsia
diferida, evolucionando de forma satisfactoria. Feng
Li et al”? reportd 1 caso de tratamiento no quirtirgico
con BT asociado a RT externa en 1 paciente con
CS ocular T2b con margenes positivos, con el fin
de descalar las dosis de RT externa y disminuir la
toxicidad ocular de forma exitosa.

La radioterapia (RT) como monoterapia no esta
indicada como tratamiento inicial, solo podria
ofrecerse en casos de pacientes inoperables, tu-
mores irresecables y en paciente T1 que rechacen
cirugia®. No esta claro el rol de la RT adyuvante,
sin embargo, puede ser utilizada en pacientes con
margenes positivos o cercanos y en lecho de disec-
cion ganglionar.

Aunque han aumentado los estudios que reportan
el estudio del perfil IHQ para ver cuales son los ca-
sos que se benefician de terapias sistemicas*'?%, en
nuestra casuistica no tenemos pacientes sometidos a
QT sistémica ni inmunoterapia.

La quimioterapia (QT) convencional basada en
platinos, inmunoterapia o terapias dirigidas pueden
ser consideradas en manejo de enfermedad metas-
tasica'.

Las limitaciones de este estudio, son las pro-
pias de una revision retrospectiva, con un tamafo
muestral pequefio, explicado en gran parte, a la baja
frecuencia de esta patologia, lo que no nos permite
realizar recomendaciones de manejo con significan-
cia estadistica.
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Conclusion

En este trabajo se logra describir la experiencia
del INC en el manejo del CS, patologia compleja ¢
infrecuente, que requiere un tratamiento multidisci-
plinario y cuyo pilar es la cirugia.

Esperamos que el seguimiento de pacientes con
CS en Chile nos permita tener evidencia que avale
nuestras recomendaciones y generar guias locales
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