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“La dermatoscopia es para la piel lo que una
resonancia magnética es para los huesos: alta
tecnologia para lo que escapa al ojo humano”
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SINTESIS

La dermatoscopia es un proceder diagndstico por imagenes no invasivo con el que se hacen
visibles al ojo humano estructuras de la piel y los anejos cutdneos que no lo son por la
exploracidn visual ni con lupas. En Cuba no existe amplia experiencia en su uso ni estudios
publicados donde se evalle la capacidad del método para diagnosticar la malignidad de las
lesiones cutaneas circunscritas, por lo que se realiza este estudio compuesto por dos
capitulos, el primero para evaluar la eficacia del proceder en el diagndstico de malignidad
de estas lesiones en comparacion con el diagnostico clinico a ojo desnudo, resultando que
la eficacia diagnostica de la clinica y la dermatoscopia son aceptables y se presenta a la
altima como una herramienta Util para el diagndstico de malignidad de las lesiones
circunscritas cutaneo mucosas Yy de anejos cutaneos. En el segundo capitulo se construye y
valida un instrumento para la evaluacion de la probabilidad de malignidad de las lesiones
circunscritas no melanociticas para complementar el método de diagndstico
dermatoscdpico en dos etapas. Se presenta un instrumento valido y confiable para el
diagnostico de malignidad de las lesiones circunscritas no melanociticas cutaneas, mucosas

y de anejos cutaneos.
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1. INTRODUCCION

La dermatoscopia, dermoscopia, microscopia de epiluminiscencia, microscopia por
epiluminacion, microscopia cutanea de superficie, microscopia de luz incidente o diascopia
es un proceder diagnostico por imagenes in vivo, no invasivo, a través del cual se hacen
visibles al ojo humano estructuras epidérmicas, de la unién dermo-epidérmica, de la dermis
papilar y los vasos pequefios del plexo superficial, que no lo son por la exploracion visual
ni siquiera con la ayuda de lupas®”. Constituye un proceder que al incorporarlo al examen
fisico dermatoldgico, del cual forma parte, aumenta la sensibilidad en el diagnostico de
malignidad de lesiones pigmentadas melanociticas y no melanociticas en comparacion con
los resultados obtenidos solo con la exploracién clinica® ®'°. Se ha reportado que al
incorporar la dermatoscopia permite incrementar la sensibilidad diagnostica para el
melanoma maligno del 92% frente al 70% que tiene un dermatologo clinico experimentado
sin esta técnica®.

Los primeros indicios del uso de la dermoscopia datan del siglo XVII cuando se usaron
microscopios para realizar capilaroscopias del lecho ungueal y describir la morfologia de
capilares sanguineos, lo que se conoce como la primera ocasion donde se emplea un
microscopio para la valoracion clinica de un paciente vivo'®. Después de esto, tuvieron
que transcurrir mas de 300 afios para que se dieran nuevos pasos de avance en el desarrollo
de la técnica. En la década del 20 del siglo pasado el dermatélogo aleman Johan Saphier
nombrd el proceder con el término “dermatoscopia”; realizéd el primer trabajo sobre

posibles aplicaciones de la microscopia de superficie y estudié la morfologia de los
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capilares cutaneos en condiciones patolégicas y normales, pero no lo uso para diferenciar
lesiones melanociticas benignas y malignas®.

A mediados del siglo XX en Estados Unidos, se disefid un equipo para estudiar la superficie
cutanea y fue usado por primera vez para observar las lesiones pigmentadas'®. Rona
MacKie en 1971 continu6 desarrollando el uso de este método en el estudio de las lesiones
cutaneas pigmentadas y establecidé un eslabon entre la antigua y la nueva historia de la
técnica al emplearla para emitir diagndsticos etiologicos preoperatorios de lesiones
cutaneas pigmentadas™®. ldentifica asi claramente la utilidad del proceder para diferenciar
lesiones melanociticas benignas de malignas. Fritsch y Pechlaner en 1981 utilizaron un
estereomicroscopio oftalmolégico para evaluar tumores pigmentados antes de su escision>;
y sobre todo, Steiner y Pehamberger detallaron los diversos patrones dermatoscopicos de
las lesiones cutaneas pigmentadas y demostraron una clara diferencia en la eficacia
diagndstica de esta técnica con respecto a la exploracion visual “a ojo desnudo” **®. En
1990 Stolz, Braun Falco y colaboradores contribuyeron enormemente al desarrollo de la
dermatoscopia con la introduccion del dermatoscopio manual, que en afios posteriores se
beneficié con los avances en oOptica e iluminacion. En el afio 2000 se realiza el primer
consenso de dermatoscopia via internet para aunar criterios, lo que dio paso al afio siguiente
al primer congreso mundial de dermatoscopia en Roma. Desde entonces comenz6 una
verdadera revolucion dentro de la dermatologia y el andlisis de las lesiones pigmentadas.
Hoy en dia existen sociedades internacionales, unidades de dermatoscopia en los servicios
dermatoldgicos, y un avance importante en este campo en muchos paises, desarrollados y

del tercer mundo.
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La utilidad de la dermatoscopia en el diagnostico de malignidad de las lesiones cuténeas,
mucosas y de anejos cutaneos ha sido ampliamente estudiada, y se ha demostrado el
incremento de la sensibilidad y la especificidad de los diagndsticos dermatoldgicos al
incorporar la dermatoscopia al ejercicio clinico por dermatoscopistas entrenados’ **2°.

A pesar de que actualmente existen varias consultas en el pais donde se utiliza la
dermatoscopia y de que se practica este proceder en todas las provincias, aun no existen
estudios publicados donde se evalle la capacidad del método de diagnosticar la malignidad
de las lesiones cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos en nuestro medio. Si bien, como se
ha indicado antes, la utilidad diagnostica de la dermatoscopia en manos entrenadas ha sido
demostrada en varios estudios realizados en diferentes paises, la practica dermatoldgica en
nuestro pais no cuenta con estudios que ratifiquen o no el valor diagnostico de esta técnica
en las condiciones sociales y ambientales de la isla™ " %2°,

En la tesis se aborda el tema de la estimacion de los indicadores clésicos de valor
diagnostico de la dermatoscopia en general para el diagnéstico de malignidad de las
lesiones circunscritas cutaneo-mucosas y de anejos cutaneos ya sean melanociticas o no
melanociticas.

Por otro lado, a partir de las multiples estructuras de la piel que se pueden observar con el
dermatoscopio y los también numerosos rasgos o formas que estas pueden adoptar, han
surgido, para las lesiones melanociticas, varios indices cuantitativos que permiten estimar
en cada paciente la probabilidad de que una lesion observada con el dermatoscopio, sea de
naturaleza maligna. Estos indices obligan al especialista a detenerse en cada estructura y

sus rasgos y emitir un juicio que a la larga, con la ayuda de técnicas estadistico-

matematicas, se convierte en un valor de probabilidad que contribuye a que el diagnostico
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dermatoldgico inicial se sustente en una base més detallada y amplia que la observacion no
estandarizada de las mismas.

Sin embargo, no se ha encontrado en la literatura un intento similar exclusivo para las
lesiones no melanociticas, que pueden resultar de naturaleza benigna o maligna y para las
que también el dermatdélogo debera tomar decisiones terapéuticas. Por este motivo, como
parte de la tesis, nos propusimos construir y validar un instrumento de este tipo a partir de
las estructuras dermatoscépicas de las lesiones cutdneo-mucosas y de anejos cutaneos de
naturaleza no melanocitica.

Los problemas cientificos que respaldan esta tesis son dos que se resumen en las siguientes
preguntas:

1. ¢Cuél es la eficacia general de la dermatoscopia en el diagndstico de malignidad de
las lesiones circunscritas, cutaneo-mucosas y de anejos cutaneos?

2. ¢Cuan valido y confiable es un indice cuantitativo que, a partir de las caracteristicas
de las lesiones, permita calcular la probabilidad de malignidad en lesiones
circunscritas cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica?

Para dar respuestas a estas preguntas se formularon los siguientes objetivos:

1. Evaluar la eficacia de la dermatoscopia y el examen clinico en el diagnostico de las
lesiones circunscritas de la piel, las mucosas y los anejos cutaneos.

2. Construir y validar un indice para calcular la probabilidad de malignidad aplicable a
lesiones circunscritas cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos no melanociticas.

La tesis se compone de dos capitulos que se corresponden con dos estudios realizados para

alcanzar los objetivos propuestos.
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En el primer estudio se evalia la eficacia de la dermatoscopia en el diagnostico de
malignidad en las lesiones melanociticas y en las no melanociticas. Se realizé un estudio
prospectivo que incluyé pacientes con lesiones cutaneas, mucosas 0 de anejos cutaneos que
asistieron a la consulta de dermatoscopia en el periodo de julio de 2010 a julio de 2012, en
el cual se incluyeron consecutivamente 527 pacientes con 533 lesiones a las que se les
realiz6 toma de imagenes fotogréficas clinica y dermatoscopica y estudio histolégico que
fue considerado criterio de verdad. Los diagnosticos clinicos fueron realizados de manera
independiente por tres dermatdlogos que no conocian los diagnésticos dermatoscopicos ni
histologicos. El diagndstico dermatoscopico fue realizado, también de forma independiente,
por tres dermatoscopistas con experiencia en el uso del proceder que no conocian los
diagnosticos clinicos ni  histoldgicos. La histopatologia fue informada por el
dermatopatologo del centro de referencia nacional en el departamento de anatomia
patologica del hospital Hermanos Ameijeiras. La informacion asi obtenida permitio estimar
los indicadores basicos de valor diagnostico: sensibilidad, especificidad, valores predictivos
positivo y negativo y la razon de verosimilitud positiva y negativa para el diagnéstico de
malignidad en cada tipo de lesion y para ambas modalidades diagndsticas (clinica y
dermatoscépica).

En el segundo estudio, se desarrollaron dos instrumentos cuantitativos que lograron
cuantificar la probabilidad de malignidad de las lesiones. El primero es un indice
diagndstico y se construy6 siguiendo los pasos reconocidos para este tipo de instrumentos,
estima para cada lesion la probabilidad de que sea maligna a partir de caracteristicas
observadas al dermatoscopio. El segundo es una escala que también cuantifica la

probabilidad de malignidad de las lesiones a partir de sus rasgos dermatoscopicos. Este es
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mas facil de calcular y por tanto méas apropiado para ser aplicado en la practica
dermatoldgica. Se trata de dos aproximaciones al mismo objetivo. Ambos instrumentos
mostraron buena validez y alta confiabilidad. Los items propuestos para formar estos
instrumentos fueron seleccionados a partir de la revision extensa de la literatura actualizada
sobre el tema. La muestra estuvo constituida por un total de 551 lesiones que se dividieron
aleatoriamente en dos grupos: 267 para la muestra de estimacién y 284 lesiones para la
muestra de validacion. En ambas muestras se evaluo la capacidad del indice y de la escala
para diagnosticar la malignidad (a través de la curva ROC) y se evalud la calibracion
mediante la prueba de Hosmer-Lemeshow. Se presentan también para el indice y para la
escala dos versiones una cuantitativa y otra ordinal con tres categorias.

La justificacion de la tesis se sustenta sobre tres pilares o premisas basicas:

» La necesidad de incrementar la eficacia en el diagnostico de malignidad de
las lesiones circunscritas cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos.

» La importancia del diagndstico precoz de las lesiones malignas
independientemente de su naturaleza melanocitica o no, por el mejor
prondstico que tienen cuando son abordadas precozmente.

» La introduccion y el desarrollo de la dermatoscopia en Cuba.

El principal aporte de la tesis radica en que constituye el primer estudio acerca de la
eficacia diagndstica de este proceder en Cuba, ademas propone y valida el primer
instrumento para la valoracion de la probabilidad dermatoscopica de malignidad de las
lesiones circunscritas no melanociticas cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos, como
complemento al método diagndstico en dos pasos, que a la luz de los nuevos horizontes de

la técnica, deviene incompleto en el analisis de las lesiones no melanociticas.
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La importancia social del trabajo realizado en esta tesis estd determinada por su
contribucion al desarrollo de la dermatoscopia en Cuba, necesaria para un diagndstico mas
certero de las lesiones de piel, mucosas y de anejos cutaneos, lo que se espera contribuira a
la mejoria en la calidad de la atencién dermatoldgica a los pacientes necesitados, el aporte
de una nueva herramienta para el dermat6logo que le ofrece ayuda en la toma de decisiones

e importancia econdmica al evitar la realizacion de biopsias innecesarias.
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2. EFICACIA DE LA DERMATOSCOPIA EN EL DIAGNOSTICO DE
MALIGNIDAD DE LAS LESIONES CIRCUNSCRITAS DE LA PIEL,

MUCOSAS Y ANEJOS CUTANEQOS

2.1. Introduccién

La dermatoscopia se desarrolla como un método complementario a la clinica por la
necesidad de un diagnostico precoz del melanoma maligno, la neoplasia melanocitica
cutanea de mas alto grado de malignidad y con alta tendencia a producir metastasis
tempranamente® . En estudios posteriores se ha demostrado su eficacia en el diagnéstico y
seguimiento de lesiones circunscritas melanociticas y no melanociticas. Aunque en los
ultimos afios se ha visto un progresivo aumento de publicaciones sobre la utilidad de la
dermatoscopia en una gran variedad de lesiones cutaneas, pigmentadas y no pigmentadas,

melanociticas o no?**

, el uso de este proceder en las lesiones no melanociticas ha sido
menos estudiado®.

Entre las lesiones malignas que se encuentran en la piel, las mas frecuentes son epiteliales
(no melanomas), algunas de ellas con potencial metastasico, destructivo y fatal como el
carcinoma epidermoide®, otras como el carcinoma basal, considerado el cancer de piel de
mayor incidencia, con baja potencialidad para ocasionar metastasis, pero destructivo
localmente y para el que se ha descrito una semiologia dermatoscépica confiable con

6

elementos correlacionados con estructuras histolégicas®®. Por otra parte, los nuevos

horizontes para el uso de esta técnica se amplian, describiendo su utilizacion en

enfermedades infecciosas, inflamatorias, enfermedades del tejido conectivo y otras®”*°.
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Numerosos estudios en todo el mundo demuestran el incremento de la sensibilidad y la
especificidad del diagnéstico al incorporar la dermatoscopia al ejercicio clinico’*®, aunque
hay trabajos que refieren la ventaja solo en el incremento de la especificidad sin
modificacion en la sensibilidad del diagndstico en el caso especifico del melanoma
maligno®’.

En el afio 2005 se fundd la primera consulta de dermatoscopia de Cuba en el hospital
Hermanos Ameijeiras, posteriormente se generaliz6 a los principales hospitales de la capital
y los hospitales provinciales al ser adquiridos dermatoscopios en estos centros y recibir
entrenamiento varios especialistas en dermatologia.

Si bien en estos momentos existen mas de diez consultas de dermatoscopia en el pais,
muchos dermat6logos utilizan el proceder, y a pesar de que se han publicado trabajos sobre
el tema en revistas internacionales, ain no existen investigaciones donde se evalie la
eficacia diagndstica de esta técnica.

Tampoco se han encontrado estudios con este objetivo en un medio de caracteristicas
sociodemograficas, ambientales y de estilos de vida similares al nuestro, lo cual constituye
el problema cientifico que conduce esta investigacion.

Como hipdtesis a demostrar se considera que el examen dermatoscopico es un
procedimiento mas eficaz para el diagndstico de las lesiones circunscritas cutaneas,
mucosas Yy de anejos cutaneos que el diagndstico clinico convencional.

Aspiramos a que el conocimiento de la eficacia diagndstica de la dermatoscopia en nuestro
pais contribuya a demostrar la utilidad y aplicabilidad de la técnica en nuestro medio y
ofrezca datos Utiles a las autoridades sanitarias encargadas de la compra de equipos para

hospitales y policlinicos.
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2.2. Objetivos:

2.2.1. Objetivo General:
Evaluar la eficacia de la dermatoscopia en el diagnostico de malignidad de las lesiones
circunscritas de la piel, las mucosas y los anejos cutaneos en comparacion con el

diagndstico clinico convencional.

2.2.2. Objetivos Especificos:

e Determinar la sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos positivos y
negativos y las razones de verosimilitud positiva y negativa de la clinica y la
dermatoscopia en el diagnostico de malignidad de las lesiones circunscritas cutaneo
mucosas Y de anejos cutaneos de naturaleza melanocitica.

e Determinar la sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos positivos y
negativos y las razones de verosimilitud positiva y negativa de la clinica y la
dermatoscopia en el diagnostico de malignidad de las lesiones circunscritas cutaneo
mucosas Yy de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica.

e Evaluar las diferencias entre el valor diagnéstico de la clinica y el de la

dermatoscopia en ambos tipos de lesiones.
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2.3. Métodos

Se realizé un estudio descriptivo transversal en pacientes de la consulta de dermatoscopia
del hospital Hermanos Ameijeiras en el periodo de julio de 2010 a julio de 2012.

Como universo o poblacion objeto de estudio se consideraron todas las lesiones
circunscritas cutaneo-mucosas y de anejos cutaneos presentes en pacientes mayores de 18
afios.

Se excluyeron las lesiones en zonas anatomicas inaccesibles al dermatoscopio como areas
del pabellon auricular, de los espacios interdigitales y de las mucosas oral, vaginal o anal.
Como muestra se tomaron de forma consecutiva todas las lesiones de pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion al estudio y que acudieron a la consulta de
dermatoscopia del hospital Hermanos Ameijeiras desde julio de 2010 hasta julio de 2012.
Se incluyeron 533 lesiones de 527 pacientes.

Para cumplir los objetivos propuestos se tuvo en cuenta:

1. Diagnéstico clinico (prueba que se evalua): a partir de la valoracion realizada por
tres especialistas de segundo grado en dermatologia, con categoria docente, al
paciente remitido a la consulta de dermatoscopia, a ciegas entre si. Para lograr el
enmascaramiento, la valoracion de estos especialistas se realizd en locales
diferentes el mismo dia y el diagndstico, la descripcion de la lesion y el criterio
sobre si era maligna o no, se emitié por escrito. Si existian diferencias en el

diagnostico, se concluyd el mismo por discusion y consenso de los especialistas en
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ese mismo momento. El autor de este estudio fungia como coordinador de estas
acciones.
2. Los diagnésticos clinicos pudieron ser:
a. Lesiones melanociticas
i. Benignas
1. Nevos nevomelanociticos (celulares) en cualquiera de sus
variantes
2. Nevos melanociticos en cualquiera de sus variantes
ii. Malignas
1. Melanoma maligno primario o metastasico.
b. Lesiones no melanociticas
i. Benignas
1. De etiologia infecciosa:
a. Verrugas virales
b. Verrugas palmares o plantares
c. Condilomas acuminados
d. Molusco contagioso
e. Tifa negra palmar
f. Piedra blanca genital
2. De etiologia no infecciosa:
a. Queratosis seborreica
b. Léntigos (de cualquier tipo)

c. Angiomas
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d. Hemorragias subcorneales y subungueales
e. Angioqueratomas
f. Linfangioma circunscrito
g. Sarcoma de Kaposi
h. Dermatofibroma
i. PezoOn supernumerario
J-  Nevos epidérmicos
k. Hiperplasia sebéacea
I.  Acantoma de celulas claras
m. Siringoma de células claras
n. Queloides/cicatrices hipertroficas
ii. Malignas
1. Carcinoma Epidermoide in situ
a. Queratosis actinica
b. Queratoacantoma
c. Enfermedad de Bowen
2. Carcinoma Epidermoide Invasivo
3. Carcinoma Basal
4. Metastasis cutaneas
3. Diagnostico dermatoscépico (prueba que se evalua): realizado por tres
dermatoscopistas especialistas de segundo grado en Dermatologia, con categoria
docente y experiencia de mas de dos afios en la realizacion del proceder, profesores

del diplomado nacional de la materia; segin valoracion de la imagen
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dermatoscopica de la lesion a través de fotografias de las mismas, a ciegas con

respecto a los diagndsticos clinico e histologico. El diagnostico se realizd de forma

independiente y en caso de discrepancia diagnostica, se concluyd el mismo por
discusion y consenso. Los diagnésticos fueron los anteriormente mencionados. Se
considero positivo de malignidad en los siguientes casos:

a. Lesiones melanociticas (melanoma maligno): lesiones con indice de Stolz
mayor de 5,25, lista recapitulativa de los tres puntos de Soyer igual o mayor
que dos, lista de los siete puntos mayor que tres; determinados por la
presencia de red pigmentaria atipica, vasos sanguineos atipicos, puntos y
globulos atipicos, areas de regresion, evolucion con cambios en los ultimos
tres meses, polimorfismo estructural, asimetria, desorden arquitectural y
multiples colores*®>%

b. Lesiones no melanociticas: lesiones asimeétricas con vasos sanguineos
atipicos, color rosado dependiente de la lesion, areas de regresion,
estructuras por acumulos de células basaloides (puntos y globulos azul-
grisdceos, grandes estructuras ovoides, estructuras en rueda de carro,
estructuras foliaciformes o en hoja de arce), ulceracion, evolucion con
cambios en los Gltimos tres meses, basados en el procedimiento diagndstico
en dos etapas***®,

4. Diagnostico histolégico (criterio de verdad): realizado por el dermatopat6logo del
centro de referencia nacional (hospital Hermanos Ameijeiras). Pudo ser cualquiera

de los anteriormente mencionados. Se consideraron como criterios de malignidad

los siguientes:
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a. Para las lesiones melanociticas (melanoma maligno): se tuvieron presente los
criterios diagndsticos histologico del melanoma maligno y sus variantes
clinicas. En general se consideran malignas lesiones de gran diametro,
bordes imprecisos (células del borde tienden a ser pequefias y permanecer
aisladas y dispersas), asimetria, irregularidad en el grosor de la epidermis,
diseminacion pagetoide de melanocitos atipicos en la epidermis, nidos de
melanocitos irregulares en su morfologia, presencia de melanoéfagos en la
dermis y un infiltrado inflamatorio denso y en banda, a diferencia de las
lesiones benignas que es perivascular y en parches. En la citologia se
destacan células con “atipia uniforme”, a diferencia de la presentada al azar
en algunas lesiones melanociticas benignas, las células con nicleos atipicos,
grandes, hipercromaticos y pleomorficos y abundante citoplasma con
particulas de melanina predominan en la imagen. Para corroborar el
diagnostico se utilizaron técnicas de inmunohistoquimica empleando
tinciones S-100 y HMB-45°7,

b. Para las lesiones no melanociticas: se tuvieron en cuenta los criterios
diagnosticos generales: configuracion asimétrica y poco circunscrita,
fenotipo variable pero a menudo poco diferenciado, nucleos celulares
atipicos: pleomorfismo y anaplasia, disposicion desorganizada de los
nucleos celulares con desaparicion de la polaridad, crecimiento rapido con
presencia de mitosis, incluyendo atipias y metastasis potenciales. También

se tuvieron en cuenta los criterios histologicos particulares para el
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diagndstico del carcinoma basal y sus variantes, carcinoma epidermoide y
sus variantes y metastasis cutaneas™.
Técnicas y procedimientos
Recogida de la informacion:
En la primera consulta todas las lesiones fueron fotografiadas clinicamente con una cdmara
Olympus de 10 megapixeles o mayor para garantizar la calidad de la imagen y precision de
los detalles finos, y dermatoscépicamente usando un dermatoscopio tipo Dermlite Il Pro
HR o un Delta Heine 20 ambos a 10x para la modalidad de dermatoscopia de iluminacién
por contacto y un medio de inmersion (aceite mineral, gel para ultrasonidos, sustancias
hidroalcoholicas u otros). Los datos fueron almacenados usando el software

Dermatological Image Management Regimedia 2005 de Johnson & Johnson. Los datos se

recogieron en tres momentos:

1. Consentimiento informado, datos generales, descripcion y diagnostico clinico (por
tres dermatdlogos especialistas como se describié anteriormente): en la primera
consulta (anexo 2 y 3). Se tomaron imagenes clinicas, dermatoscopicas y muestra
para biopsia.

2. Consulta con los dermat6logos dermatoscopistas para la descripcion y el diagnostico
dermatoscdpico, en un segundo momento, a partir de las imagenes fotograficas. El
diagndstico se emitié a ciegas entre si y con respecto a los diagndsticos clinico e
histolégico. Sus criterios fueron entregados por escrito: patron, estructuras,
impresion diagnostica y si fue considerada maligna o benigna.

3. Se complet6 el llenado con el diagndstico histolégico y se decidié la conducta a

sequir.
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Todos los datos fueron recogidos en ficha individual confeccionada y llenada por el autor
(anexo 2) que incluia los tres diagndsticos a partir de la informacion que recibia de los
dermatélogos clinicos, los dermatoscopistas y el dermatopatélogo.

Procesamiento y analisis:

Se utilizaron medidas de resumen para variables cualitativas (porcentajes). A partir de la
tabla que se expone a continuacion se realizé la estimacion puntual y por intervalos de
confianza de 95% de la sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos positivos
(VPP) y negativos (VPN) y la razén de verosimilitud positiva (RV+) y negativa (RV-) del
diagnostico de malignidad clinico y dermatoscopico de las lesiones circunscritas cutaneas,

mucosas y de anejos cutaneos, separandolas segun su naturaleza melanocitica y no

melanocitica.
Test que se evalua Diagnostico histologico
Total
Maligna Benigna
Maligna a (Verdaderos positivos) b (Falsos positivos) atb
Benigna c (Falsos negativos) d (Verdaderos negativos) | c+d
Total a+c b+d N

Estimadores de:

Sensibilidad (S): a/(a+c) (Probabilidad de que la prueba sefiale malignidad, cuando la lesion
es maligna)

Especificidad (E): d/(b+d) (Probabilidad de que la prueba sefale “no malignidad”, cuando

la lesion es benigna)
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Valor predictivo positivo (VPP): a/(a+b) (Probabilidad de que la lesiébn sea maligna,
cuando la prueba sefiala malignidad)

Valor predictivo negativo (VPN): (Probabilidad de que la lesion sea benigna, cuando la
prueba sefiala “no malignidad”)

Razon de verosimilitud positiva:

S Probabilidad de resultado + en lesion maligna

RV + = =
1-E Probabilidad de resultado+ en lesion benigna

Razon de verosimilitud negativa:

_1-S  Probabilidad de resultado — en lesion maligna

RV — =
E Probabilidad de resultado — en lesion benigna

Los Intervalos de Confianza del 95% para las estimaciones se obtuvieron por el método
tradicional de Intervalos de Confianza para proporciones a traves de la aproximacion a la
Normal.

Para la comparacion de la dermatoscopia con la clinica en cuanto a sensibilidad y
especificidad se empled la Prueba de Mc Nemar para comparacion de proporciones con
muestras pareadas.

El analisis estadistico se realizé con ayuda de dos paquetes estadisticos, el Epidat v3.1 y el

SPSS v 20.0.
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2.4. Consideraciones éticas.

Previo a la aplicacion del instrumento de recogida de los datos se cont6 con el
consentimiento informado del paciente o su representante legal si era discapacitado; con
vistas a garantizar los derechos de las personas objeto de estudio (Anexo 3), este
consentimiento fue informado, escrito y firmado por el paciente. Se respetaron todos los
principios de las investigaciones en seres humanos desde la declaracion de Helsinki. El
proyecto fue aprobado por las comisiones cientificas y de ética de la investigacion del

hospital Hermanos Ameijeiras.
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2.5. Resultados

En las tablas 1, 2 y 3 (anexo 4) se muestran los resultados de la evaluacion de la eficacia del
examen clinico y del dermatoscopico para el diagnéstico de malignidad en las lesiones
melanociticas. La sensibilidad del examen clinico fue de 81,82% (IC de 95%: 77,13% —
86,50%) vy la especificidad de 93,20% (IC de 95%: 92,69% — 93,72%). Es decir que el
dermatélogo es capaz de diagnosticar correctamente aproximadamente el 82% de las
lesiones malignas y el 93% de las benignas.

Referente a los valores predictivos el positivo fue de 56,25% (IC de 95%: 52,98% -
59,52%) vy el negativo de 97,96% (IC de 95%: 97,43% — 98,49%). De acuerdo a estos
resultados el 56% de las lesiones consideradas como malignas por el examen clinico, seran
confirmadas realmente como eso por la histologia y aproximadamente el 98% de las
lesiones benignas por el examen clinico, seran corroboradas como tal por el resultado de
anatomia patologica (tablas 1 y 3).

La RV+ fue de 12,04 y la RV- de 0,20 lo que significa que la probabilidad de un resultado
positivo (malignidad) es 12 veces mayor en las lesiones malignas que en las benignas y la
probabilidad de un resultado negativo (benignas) es 5 veces mayor en las benignas que en
las malignas (1/0,20) (tabla 3).

En relacion con la eficacia diagnéstica del examen dermatoscépico para la deteccion de
malignidad en las lesiones melanociticas, la sensibilidad fue de 100,00 (IC de 95%: 95,45%

—100,00%) vy la especificidad de 91,26% (IC de 95%: 90,74% — 91,78%). Es decir que la
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dermatoscopia fue capaz de diagnosticar el 100% de las lesiones malignas y el 91% de las
benignas (tablas 2 y 3).

El VPP fue de 55,00% (IC de 95%: 52,37% — 57,63%) y el VPN de 100,00% (IC de 95%:
99,47% — 100,00%). Segun estos resultados el 55% de las lesiones consideradas como
malignas por la dermatoscopia, seran confirmadas realmente como eso por la histologia y el
100% de las lesiones benignas por dermatoscopia, serdn corroboradas como tal por el
resultado de anatomia patoldgica en este contexto (tabla 3).

La RV+ fue de 11,44 lo que significa que la probabilidad de un resultado positivo
(malignidad) es aproximadamente 11 veces mayor en las lesiones malignas que en las
benignas (tabla 3).

En las tablas 4, 5 y 6 se muestran los resultados de la evaluacion de la eficacia del examen
clinico y del dermatoscépico para el diagnostico de la malignidad en las lesiones no
melanociticas. La sensibilidad del diagnostico clinico fue de 86,75% (IC de 95%: 86,41% —
87,08%) vy la especificidad de 94,86% (IC de 95%: 94,65% — 95,08%). Es decir que el
método clinico es capaz de diagnosticar aproximadamente el 87% de las lesiones malignas
y el 95% de las benignas.

El VPP fue de 91,72% (IC de 95%: 91,38% — 92,06%) y el VPN de 91,60% (IC de 95%:
91,39% — 91,81%). Segun estos resultados aproximadamente el 92% de las lesiones
consideradas como malignas por el examen clinico, seran confirmadas realmente como eso
por la histologia y el 92% de las lesiones benignas por el examen clinico, seran confirmadas
como tal por el resultado de anatomia patoldgica (tabla 6).

La RV+ fue de 16,88 y la RV- de 0,14 lo que significa que la probabilidad de un resultado

positivo (malignidad) es aproximadamente 17 veces mayor en las lesiones malignas que en
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las benignas y la probabilidad de un resultado negativo (benignas) es 7 veces mayor en las
benignas que en las malignas (1/0,14) (tabla 6).

En relacion con la eficacia diagnostica del examen dermatoscdpico para la deteccion de
malignidad en las lesiones no melanociticas, la sensibilidad fue de 98,80 (IC de 95%:
98,48% — 99,11%) v la especificidad de 98,02% (IC de 95%: 97,82% — 98,23%). Es decir
que la dermatoscopia es capaz de diagnosticar aproximadamente el 99% de las lesiones
malignas y el 98% de las benignas (tablas 5 y 6).

En cuanto a los valores predictivos el positivo fue de 97,04% (IC de 95%: 96,73% -
97,35%) y el negativo de 99,20% (IC de 95%: 98,99% — 99,41%). Segun estos resultados el
97% de las lesiones consideradas como malignas por la dermatoscopia, seran confirmadas
realmente como eso por la histologia y el 99% de las lesiones benignas por dermatoscopia,
seran corroboradas como tal por el resultado de anatomia patologica (tabla 6).

La RV+ fue de 49,99 y la RV- de 0,01 lo que significa que la probabilidad de un resultado
positivo (malignidad) es aproximadamente 50 veces mayor en las lesiones malignas que en
las benignas y la probabilidad de un resultado negativo (benignas) es 100 veces mayor en

las benignas que en las malignas (1/0,01) (tabla 6).

Al realizar la comparacion de los indicadores de la eficacia diagndstica del examen clinico
y la dermatoscopia para el diagndstico de malignidad en las lesiones melanociticas, se
observé que no existieron diferencias en cuanto a la especificidad (93,20% vs 91,26%;

p=0,687) ni la Sensibilidad (81,8% vs 100%, p=0,479).

En el caso de la eficacia diagndstica de los dos métodos antes mencionados para el

diagndstico de malignidad en las lesiones no melanociticas se demostrd que existieron
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diferencias significativas en cuanto a sensibilidad (86,75% vs 98,80%; p<0,001) y la

especificidad (94,86% vs 98,02%; p=0,008) (tabla 6).

En ambos casos la comparacion estadistica se realizd con la Prueba de Mc-Nemar para

comparacion de dos muestras pareadas ya que se trataba de los mismos pacientes.
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2.6. Discusion de los resultados

La eficacia de la dermatoscopia en el diagnéstico de diferentes entidades clinicas,
melanociticas y no melanociticas, ha sido extensamente estudiada en muchos paises®®®*, sin
embargo en Cuba no se han publicado estudios al respecto. El diagndstico de malignidad
de las lesiones circunscritas cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos presupone un reto para
el dermat6logo, pues de la interpretacion que realice dependera la conducta a seguir frente a
los pacientes, modificando el prondstico de la lesion. Resulta aconsejable realizar el analisis
de la eficacia en el diagndstico de la malignidad de las lesiones cutaneas, mucosas y de los
anejos cutaneos en dos grupos de lesiones: las de naturaleza melanocitica y las no
melanociticas por el comportamiento bioldgico diferente que muestran en su evolucién, y
asi es recomendado en algoritmos descritos®®.

En la década de los ochenta, los centros con mayor experiencia en la atencion a pacientes
con lesiones pigmentadas de la piel reportaban una sensibilidad en el diagndstico clinico
del melanoma que no sobrepasaba el 80%, con una especificidad que se acercaba al 60%°".
La incorporacion de la dermatoscopia en la actuacion del dermatélogo presupuso un
incremento de la sensibilidad y la especificidad del diagnéstico del melanoma maligno en
diferentes paises®®®72,

En la muestra de las lesiones melanociticas en nuestro estudio la sensibilidad del
diagnostico clinico de la malignidad (diagnéstico del melanoma maligno), fue similar a la
reportada en otros estudios, resultados que oscilan en un rango entre 85 y 87%%*"*"*> sin

embargo existen trabajos que reportan una sensibilidad diagnostica mayor con valores por

encima de 87%>""° y otros con valores menores a los resultados de este estudio, entre 42 y
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8491927778 En estos resultados influye la experiencia del dermatélogo en el diagnéstico
de estas lesiones. Al analizar la dermatoscopia en el diagnostico de las lesiones
melanociticas, los resultados son similares a los encontrados en la mayoria de los estudios
publicados sobre el tema: existe un incremento de la sensibilidad para el diagnostico de
malignidad. Este incremento varia segin los diferentes trabajos y oscila entre 7 y
27%>27 4768487 |5 que se corresponde con los resultados obtenidos en nuestro estudio y
refuerza la necesidad de sumar esta técnica al examen fisico dermatoldgico, al cual
pertenece y no es usado en la mayoria de las consultas de dermatologia de nuestro pais. En
este estudio se destaca que se diagnosticaron correctamente todos los melanomas malignos,
lo cual reviste una gran importancia para la practica dermatologica diaria, al ser este uno de
los tumores de piel de peor prondstico. En otros estudios resulta que no existen diferencias

significativas entre la sensibilidad del diagnéstico clinico y del dermatoscopico’®

,yenun
trabajo realizado por Vestergaard y colaboradores reportan una disminucion de la
sensibilidad del diagnostico dermatoscopico con respecto a la del diagndstico clinico en
18%"°. En un meta-analisis se demuestra que la aplicacion de la dermatoscopia incrementa
considerablemente la sensibilidad diagnostica en manos de personal entrenado, y que la
preparacion del dermatoscopista resulta una variable estrecha y directamente relacionada
con el aumento de la eficacia diagnostica, estableciendo una curva de aprendizaje de
alrededor de dos afios para lograr un impacto en la eficacia del diagnéstico™®.

La especificidad para el diagnostico clinico y dermatoscépico del melanoma en el estudio
fue elevada, similar a la que reportan otros con resultados entre 91 y 93%"'® 8. Otro

aspecto que avala el uso de la dermatoscopia como arma diagnéstica frente a un cancer

agresivo para el cual en muchas ocasiones resulta imposible realizar el diagnéstico clinico
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certero, incluso para los dermatélogos mas experimentados, fundamentalmente en etapas
tempranas de la enfermedad, que es cuando més éxito se obtiene con el tratamiento
quirdrgico del mismo. La mayoria de los resultados de otros trabajos acerca de la
especificidad en el diagnostico clinico del melanoma son menores, con valores por debajo
de 85%2" 77788385 " Al realizar los diagndsticos por consenso de los especialistas se
obtienen valores mayores de los indicadores de eficacia al acercarse con mayor grado de
seguridad al diagnostico clinico y dermatoscopico en general y no al de un observador
aislado, que estarfa influenciado por las caracteristicas personales del mismo*®. Stanganelli
y colaboradores reportaron en su estudio mayor especificidad para el diagndstico clinico del
melanoma maligno, con valor de 99%%. Al emplear la dermatoscopia para el analisis de la
malignidad de las lesiones circunscritas melanociticas, la capacidad para detectar la
ausencia de la malignidad (especificidad del proceder) se increment6 en la mayoria de los
estudios revisados en relacién con la especificidad del diagnéstico clinico®” 4777881284587
El incremento reportado oscila entre el 0,5 y el 15%, en un estudio reportado por
Stanganelli y colaboradores se alcanzan valores maximos de especificidad®®. Sin embargo,
algunos estudios reportan valores de la especificidad para el diagnostico clinico y el
dermatoscopico sin diferencias’ y hay otros donde la especificidad del diagnéstico
dermatoscépico es menor que la del diagndstico clinico®. En este estudio la especificidad
del proceder es levemente menor que la clinica, aunque estadisticamente no es significativa,
y se considera que esto puede estar en relacion con el elevado nimero de falsos positivos
del estudio, debido a que los dermatoscopistas sobrevaloran la probabilidad de malignidad
de las lesiones melanociticas, es decir, aquellas que se encuentran en la “zona gris” 0 zona

de valores intermedios de los scores dermatoscopicos son consideradas como malignas para

40



Dermatoscopia en lesiones cutaneo mucosas v de anejos cutaneos
.

evitar dejar de diagnosticar el melanoma maligno, tal como se reporta en otros estudios®,
planteamiento que se corrobora en este trabajo con la elevada sensibilidad que se obtuvo en
el diagndstico de las lesiones melanociticas malignas. Aun asi, la especificidad del
diagndstico dermatoscépico se considera alta en este estudio, similar a que reportan otros

trabajos con valores entre 94 y 98%°%%%

y superior a la encontrada en numerosos estudios
publicados con resultados menores que 90%?:°8:7274.75.77.78.80-1,83,85,88-91

Con respecto a los valores predictivos positivo y negativo, en estudios anteriores se
reportan datos similares a los obtenidos en el nuestro: los valores predictivos positivos son
menores que los valores predictivos negativos, tanto en el diagndstico clinico como en el
dermatoscdpico porque, segin Menzies y colaboradores, los dermatoscopistas para la toma
de decisiones en el diagnostico de una lesion melanocitica, prefieren considerarla como
maligna para no dejar de diagnosticar los melanomas y aumentan asf los falsos positivos®.
El VPP para el diagnostico clinico del melanoma en esta investigacion es mayor a los
obtenidos en otros trabajos, donde se reportan bajos valores de 36,1% y 11,3%°%.
Resultados similares del VPP para el diagnostico clinico del melanoma maligno son
reportados por Schein y colaboradores con valores de 53%%. Con respecto a los VPN, se
han reportado resultados similares para el diagndstico clinico (95,8%)% y otros resultados
inferiores (81,8%) a los obtenidos en esta investigacion®. Los resultados de los VPP de la
dermatoscopia en la literatura varian. En este trabajo los resultados son menores que los

encontrados en otros con valores que oscilan entre 71% y 90,6%2"8%02

y mayores a los
publicados por otros autores con resultados de 16,1%°%, sin embargo el resultado es similar
al obtenido por Gereli y colaboradores donde se reportan un VPP de 56,58%%. Asi mismo,

VPN para el diagndstico dermatoscépico de malignidad de las lesiones melanociticas
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similares a los obtenidos en esta investigacion fueron reportados con resultados de 95,8% y
98,1%%" % y en otros estudios revisados se reportan valores menores de este indicador que
oscilan entre 75% y 93,2%%" %2 Estos resultados, como el resto de los indicadores de la
eficacia diagndstica, estdn muy relacionados con las caracteristicas de los observadores y
sus habilidades clinicas y dermatoscopicas. Un meta-analisis publicado en 2001 sefiala que
al llegar a los diagndsticos por consenso de especialistas en los casos de dudas, como se
realizd en este trabajo, se incrementa la eficacia considerablemente®®, Hay que recordar
que los VP dependen de la prevalencia de la enfermedad en estudio y que esta puede variar
de un lugar a otro por lo que es dificil realizar comparaciones entre estudios en cuanto a
este indicador.

La RV+ para el diagnostico clinico de malignidad en las lesiones melanociticas fue mayor
que en otros estudios donde los valores oscilan entre 2,75 y 7,10"*7"8187% sin embargo, los
valores de la RV- fueron similares a los de otros estudios que se encuentran en el rango
entre 0,21 y 0,27'475887.9 | og resultados de la RV+ para el diagndstico dermatoscépico
se comportaron similares a otros que reportan resultados entre 9 y 13,58">%"_ El hecho de
haberse diagnosticado correctamente el 100% de las lesiones melanociticas malignas por la
dermatoscopia no permite evaluar el resultado de la RV- para este proceder. Esta limitante
estadistica la consideramos positiva en nuestros resultados, dada la importancia del correcto
diagnostico del melanoma maligno por las caracteristicas bioldgicas de este tumor;
independientemente a que este resultado se logre a expensas de la especificidad de la
técnica.

La eficacia de la dermatoscopia en el diagnostico de las lesiones circunscritas cutaneas,

mucosas y de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica ha sido menos estudiada,
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coincidiendo con el desarrollo de esta técnica donde ha quedado demostrada la utilidad de
su empleo en el diagnostico de la naturaleza, el comportamiento bioldgico y el diagnostico
positivo de estas entidades®?**%. La sensibilidad del diagnéstico clinico de malignidad de
las lesiones circunscritas no melanociticas en esta investigacién fue mayor que la de

estudios anteriores donde reportan valores de 67% y 54,1% "’

y similar a la reportada por
Cristofolini y colaboradores (85%)'%. Con el uso de la dermatoscopia se incrementa en
términos absolutos la sensibilidad del diagnoéstico de malignidad en los casos de este
estudio en 12,05%, de manera similar a lo ocurrido en otros trabajos publicados donde el
incremento oscila entre 3 y 27,44%" '8 Este incremento es importante teniendo en
consideracion que es relativamente reciente la utilizacion de este proceder en el estudio y
diagnostico de la malignidad de las lesiones no melanociticas y precisamente es en este
grupo donde se encuentra el mayor nimero de lesiones malignas, siendo las neoplasias
epiteliales las mas frecuentes dentro de los canceres de piel. En el estudio de la
especificidad del diagndstico clinico de malignidad encontramos resultados similares
(90,38%) o inferiores (71,3%)'%" (75%)' en otros estudios. En este trabajo, la
especificidad del diagnostico de la dermatoscopia es mayor que la del diagndéstico clinico

como ocurre en otros estudios®*!%"®

, sin embargo, se publican trabajos donde la
especificidad del diagnéstico dermatoscépico es menor que la del diagnéstico clinico’. En
esta investigacion se obtuvo un resultado mayor de la especificidad que el reportado en

estudios similares donde los valores oscilan entre 50% y 79%" % 1079

, posiblemente por
haberse realizado el diagndstico de los dermatoscopistas por consenso y haberse
garantizado una experiencia previa de los mismos de como minimo dos afios a diferencia de

la metodologia seguida en esos estudios. EI VPP para el diagndstico clinico de la

43



Dermatoscopia en lesiones cutaneo mucosas v de anejos cutaneos
.

malignidad en este grupo de lesiones fue similar al de otros estudios (82,92%)’, pero mayor
que el encontrado en otras publicaciones (11,3%)*”’, lo mismo ocurre con el resultado del
VPP para la dermatoscopia que se obtuvo en esta investigacion, resultando mayor que los
encontrados en la literatura, donde reportan valores de 80,95%"y 16,1%"%". Sin embargo el
VPN se comporta igual al de otras investigaciones, tanto para el diagnéstico clinico
(87,03%" y 95,8%'%") como para el dermatoscopico (91,66%'y 98,1%'%%), a pesar de no ser
apropiadas las estimaciones ni las comparaciones de los valores predictivos por depender
de la prevalencia o probabilidad a priori, por lo tanto varian en relacién con los diferentes
contextos. EI empleo de la dermatoscopia incrementa los valores predictivos tanto positivo
como negativo en comparacion con los obtenidos en el ejercicio clinico para el diagndstico
de la malignidad en las lesiones no melanociticas, tal como se encontro en trabajos
anteriormente realizados” '°’, demostrando la utilidad de la dermatoscopia en escenarios
clinicos de diferentes regiones del mundo, con caracteristicas distintivas de cada lugar.

La RV+ en el diagnostico clinico en la muestra de las lesiones no melanociticas fue mayor
al que se obtuvo en trabajos similares donde reportan valores de 5,19, 4,22%y 3,45'% En
comparacion con el diagndéstico clinico, la RV+ del diagnostico dermatoscopico es mayor
en este estudio, similar a lo reportado en otros trabajos®*'°. La RV- en otras
investigaciones disminuye al comparar el valor de este indicador para el diagndstico clinico
con respecto al diagndstico dermatoscépico, al igual que lo que ocurre en nuestro
estudio®**%. En otros trabajos el valor de la RV- es igual para el diagnéstico clinico y el
dermatoscépico’®. Los resultados de los indicadores para las lesiones no melanociticas en

sentido general confirman que la dermatoscopia es un proceder util y necesario en el
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diagndstico de la malignidad de las lesiones circunscritas no melanociticas, tal como ocurre
en trabajos realizados en otros paises.

La ausencia de diferencias significativas entre el diagnostico clinico y dermatoscopico,
particularmente respecto a la sensibilidad, en las lesiones melanociticas puede deberse a la
baja frecuencia de este tipo de lesiones en esta muestra (solo 114) aunque en términos
descriptivos, la dermatoscopia tuvo una sensibilidad mucho mayor que la clinica.

Este resultado reviste una gran importancia practica pues uno de los objetivos
fundamentales del desarrollo y utilizacién actual de la dermatoscopia es el diagnéstico
precoz de este cancer cutaneo. En varios estudios realizados para determinar la eficacia
diagnostica de la dermatoscopia se demuestra que la sensibilidad con el empleo de este
proceder para el diagnéstico de la malignidad de las lesiones melanociticas es
significativamente mayor que la sensibilidad del diagndstico clinico® % 1.

La diferencia de la especificidad del diagnostico clinico y dermatoscopico de la malignidad
de las lesiones melanociticas en nuestro estudio no fue significativa, a diferencia de los
resultados obtenidos en dos meta-analisis anteriormente realizados en los que la
especificidad del diagndstico dermatoscopico es significativamente mayor que la del
diagnéstico clinico®® ', Este resultado se cree est4 relacionado con la sobrevaloracion de la
probabilidad de malignidad de las lesiones que se encuentran en la zona gris de los scores
dermatoscdpicos, aspecto que mejoraria con el entrenamiento y consolidacién de la
experiencia adquirida por los dermatoscopistas™®.

La sensibilidad para el diagndstico de malignidad en las lesiones no melanociticas fue
significativamente mayor para la dermatoscopia que para el diagnostico clinico. Este

7, 107-8

resultado se comporta de manera similar en otros estudios y justifica la apertura de
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nuevos horizontes para la aplicacion de esta técnica diagnostica y no solamente en el
diagndstico de las lesiones melanociticas a las cuales estuvo limitada durante afios.
Resultados similares se publican para la especificidad del diagndstico de malignidad en las
lesiones no melanociticas, incrementandose significativamente con el uso de la
dermatoscopia en comparacién con el método clinico, tal como ocurre en este estudio® %"
8 En otro trabajo se reportan datos contrarios: una diferencia significativamente mayor para
la especificidad del diagnostico clinico, considerando el factor experiencia en la realizacion
del proceder como determinante para elevar los indicadores de la eficacia diagnéstica de la
dermatoscopia con respecto al diagnéstico clinico aislado’*.

Los resultados de esta investigacion demuestran con el uso de la dermatoscopia un
incremento en la eficacia del diagnéstico de malignidad de las lesiones circunscritas en la
piel, mucosas y anejos cutaneos, que la convierten en un proceder Util y necesario en la
practica dermatoldgica diaria en nuestro medio.

No obstante, a pesar de que los datos para el estudio fueron recogidos durante un periodo
de tiempo aceptable y la muestra de pacientes y de lesiones no se considera pequefia a la
luz de lo que se observa en la literatura contemporanea, no debe dejar de mencionarse
algunas cuestiones que pueden considerarse limitaciones del estudio y por tanto de sus
resultados y conclusiones. En primer lugar, la muestra no cubre todo el espectro de lesiones
cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos circunscritas no melanociticas de comportamiento
biolégico maligno que existen. Ademas consideramos pequefia la muestra de los
melanomas malignos a pesar de que se incluyeron consecutivamente todas estas lesiones de

pacientes que fueron consultados en el periodo del estudio debido a que este tipo de lesion

maligna de la piel es relativamente poco frecuente. En segundo lugar el diagnostico
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dermatoscépico fue realizado analizando fotografias de iméagenes dermatoscopicas y no
directamente con el paciente como quizés hubiera sido lo ideal, a pesar de que la mayoria
de los meta-analisis y estudios de mayor relevancia sobre el tema que implican a expertos

de diferentes paises, se han realizado a través de imégenes digitales’® %
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2.7 Conclusiones

1. El examen clinico y la dermatoscopia son eficaces para el diagndstico de malignidad
de las lesiones circunscritas cutdneo mucosas y de anejos cutaneos de naturaleza
melanocitica.

2. Los resultados demuestran que tanto el examen clinico como la dermatoscopia son
eficaces para el diagnostico de malignidad de las lesiones circunscritas cutaneo
mucosas Yy de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica.

3. La dermatoscopia muestra sensibilidad mas alta que el examen clinico en el
diagnostico de malignidad de las lesiones circunscritas cutdneo mucosas y de anejos
cutaneos de naturaleza melanocitica, lo que la hace mas util. También es mas
sensible y especifica para el diagnéstico de malignidad de las lesiones no
melanociticas, por lo que también se considera de mayor utilidad diagnostica que el

examen clinico en este grupo de lesiones.
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3. CONSTRUCCION Y VALIDACION DE UN INSTRUMENTO PARA LA
VALORACION DE LA PROBABILIDAD DE MALIGNIDAD DE LAS LESIONES
CIRCUNSCRITAS NO MELANOCITICAS CUTANEO MUCOSAS Y DE ANEJOS

CUTANEOS

3.1. Introduccion

Para el analisis dermatoscépico de las lesiones cutdneo mucosas se han propuesto varios
métodos. EI método dermatoscopico de andlisis por patrones, descrito por Pehamberger en
1987 que es considerado el mas completo, eleva la sensibilidad diagndstica para la
malignidad entre 10 al 30% con respecto a la evaluacién clinica tradicional®*® ***. En los
afios siguientes, expertos de diferentes paises crearon otros métodos cualitativos similares

112

con algunas modificaciones: el analisis de estructura (“Strukturanalyse™) <, el protocolo de

gradacion (“Grading protocol”)® 'y el algoritmo de microscopia de superficie (“Surface

microscopy algorithm™) . La limitacion principal de todos estos métodos es que requieren

entrenamiento para su puesta en practica y presentan problemas de reproducibilidad al estar
influenciados por las caracteristicas individuales y la experiencia del examinador*. Por
esta razon, en los dltimos afios han sido descritos varios métodos cuantitativos y
semicuantitativos que complementan al método de analisis por patrones, con la ventaja de
que solamente es necesario identificar un pequefio nUmero de estructuras dermatoscopicas,
y por lo tanto pueden ser aplicados por dermatoscopistas debutantes previa preparacion

elemental®* 28502,
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Todos estos indices fueron creados con el objetivo de aumentar la eficacia en el diagndstico
del melanoma y fueron descritos para las lesiones melanociticas pigmentadas, por lo que
solo pueden ser aplicados una vez descartada la presencia de una lesién no melanocitica®.
Para determinar la naturaleza melanocitica 0 no de una lesidn, considerado por muchos
autores el primer paso al realizar un diagndstico dermatoscépico, se han descrito varios
métodos®™. El més utilizado es el algoritmo melanocitico escalonado de Stolz y
colaboradores o método diagnéstico en dos pasos® .

Una vez descartada la naturaleza no melanocitica de una lesion cutanea, puede procederse a
la aplicacion de los métodos complementarios para el diagnostico de malignidad de estas
lesiones. La lista recapitulativa de los tres puntos de Soyer®, es el més sencillo y préctico de
los métodos y requiere una experiencia minima para su aplicacion. Los indices de
sensibilidad y especificidad de este método son similares a los valores obtenidos con otros

D?"%° es un método

que exigen mayor experiencia. El indice de Stolz o Regla del ABC
semicuantitativo de amplia aceptacion entre los dermatoscopistas que también requiere de
poca experiencia para su empleo. Este método fue modificado posteriormente por Blum
agregando una quinta variable: la evolucién de la lesion en los Gltimos tres meses (E) ©. La

lista de los siete puntos®*

es un sistema cuantitativo construido a partir de una
simplificacion del clasico analisis por patrones disminuyendo asi el nimero de estructuras
que el dermatoscopista debe ser capaz de identificar para su ejecucion. Este es uno de los
pocos indices que incluye al patrén vascular como una de los aspectos a evaluar, y lo
cataloga como uno de las variables principales dentro del mismo. El método de Menzies® es

otro de los mas conocidos y aplicados. Consiste en la identificacion de la presencia o

ausencia de 10 caracteristicas confiriéndole puntuaciones negativas o positivas al valor
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total. Dal Pozzo y colaboradores describieron las 7 caracteristicas para el Melanoma
(7TFFM)'*® empleadas para la diferenciacién entre una lesion melanocitica benigna y una
maligna. Todos estos indices tienen la desventaja que solo pueden ser aplicados en lesiones
ubicadas en la piel del tronco y las extremidades, excluyendo aquellas ubicadas en palmas,
plantas, cara, cuero cabelludo, mucosas, semimucosas y anejos cutaneos”™ y que
previamente hayan sido diagnosticadas como melanociticas, excepto la lista recapitulativa
de los tres puntos de Soyer. Esta ultima puede ser aplicada en lesiones no melanociticas,
pero el hecho de que uno de sus tres puntos, la presencia de red pigmentaria atipica, no se
observa en la mayoria de las lesiones no melanociticas, limita su utilidad en el diagndstico
de malignidad de una lesién de esta naturaleza®. Otros indices menos utilizados han sido

14 que puede ademés ser utilizado

recientemente descritos: el método “del caos y las pistas
en el andlisis de las lesiones no melanociticas pigmentadas, con la limitante de no poder ser
aplicado a las lesiones no pigmentadas y el método “BLINCK™® que se basa
fundamentalmente en aspectos clinicos y por lo tanto requiere la realizacion de un nimero
mayor de biopsias que al aplicar los anteriormente descritos. Se han realizado multiples

estudios de eficacia de los indices para las lesiones melanociticas y se han reportado valores

de sensibilidad para el diagnostico de malignidad por encima del 90% vy la especificidad
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irregular). La terminacion abrupta se ha relacionado con crecimiento de las

lesiones y/o comportamiento biolégico maligno®” 2" 8% %9,

e Colores presentes en la imagen: se pueden observar diferentes colores seglin la
estructura anatémica de base, el grosor de la piel suprayacente y el tipo de
pigmento, generalmente hemoglobina con tonos rojo-azulados y melanina: escala
de marrones-negro-azul. Los colores pueden ser blanco, amarillo-café claro, café
oscuro, rosado, rojo, azul-gris, negro. A mayor cantidad de colores presentes en la
imagen, mayor probabilidad de malignidad en las lesiones melanociticas. Las
variables relacionadas con este aspecto para el calculo de los indices son: la
cantidad de colores (se consideran como de probabilidad de malignidad
incrementada la presencia de 3 0 méas colores por algunos autores y por otros la
presencia de mas de 5 colores), la simetria en su distribucion y la presencia del
color gris azulado y el blanco de aspecto cicatricial® 10162740 49.51.52,68

e Polimorfismo estructural: los componentes dermatoscopicos que se identifican en
una lesion se originan por cambios en la epidermis, en la union dermoepidérmica,
en la dermis papilar, en todas o en una combinacion entre ellas® % ™ 169 Aj

existir un mayor namero de estructuras dermatoscépicas, traduce un mayor

desorden arquitectural en la histopatologia y un cuadro clinico méas florido de la
lesion. Se considera de probabilidad incrementada cuando existen mas de tres de
las estructuras relacionadas con el melanoma maligno en una imagen
dermatoscopica. Las estructuras que se toman en cuenta pueden aparecer tanto en

lesiones melanociticas como en no melanociticas, benignas o malignas. Estas son:

red pigmentaria, zona con ausencia de estructuras (zonas homogéneas ocupando
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mas del 10% de la lesidn y sin ocupar la totalidad de la misma), pigmentaciones (a

partir de tres), glébulos (a partir de dos)'°, puntos (a partir de tres) y

prolongaciones periféricas (mas de dos) *"**; en algunos indices es valorado este

aspecto de manera especifica punteando cada uno de estos hallazgos®**®°. Estas

estructuras también pueden encontrarse en lesiones pigmentadas no melanociticas
elevando la probabilidad de malignidad de las mismas®"#°%72.

e Estructuras periféricas: determinadas por los pseudépodos y las extensiones
radiadas. Son estructuras tipicas de las lesiones melanociticas tanto benignas como
malignas y pueden encontrarse estructuras similares en lesiones no melanociticas.
Su presencia, fundamentalmente al acompariarse de distribucion irregular y la
atipia morfologica individual de cada estructura, se asocia a malignidad de las
lesiones melanociticas®.

e Puntos negros, globulos e hiperpigmentaciones: se analizan su presencia, simetria,
regularidad y distribucién en la imagen. Caracteristicas pero no exclusivas de las
lesiones melanociticas. Su irregularidad, polimorfismo en estructuras y colores y
asimetria se asocian con comportamientos biolégicos malignos?’ 4%-% 98,

¢ \/asos sanguineos atipicos: son estructuras vasculares dilatadas de calibres, tamafios
y formas diversas, que pueden estar en la dermis papilar y/o la reticular media. A
pesar de que se han descrito ampliamente determinandose morfologias de vasos
relacionadas con lesiones malignas y otras con benignas, asi como algunas
formaciones vasculares que son caracteristicas de ciertas patologias, este indicador

solo forma parte de la lista de los siete puntos™. Se consideran atipicos, asociados

con mayor frecuencia a malignidad los vasos en punto, lineales irregulares, en
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“U”, los de regresién y los arborescentes® % >3 %% 1201 En mychas ocasiones la
impresion diagnostica y el diagndstico de malignidad de una lesion cutanea se
definen por las caracteristicas de las estructuras vasculares presentes. Los vasos
sanguineos pueden ser los Unicos hallazgos dermatoscopicos observados en una
lesion circunscrita, melanocitica o no, y su valoracion debe definir el
diagnostico®’. A pesar de esto, para el diagnéstico de la malignidad, el analisis de
las estructuras vasculares solo se encuentra incluido en el indice dermatoscopico
de la lista de los siete puntos para las lesiones melanociticas®.

e Evolucion de las lesiones: la presencia de cambios clinicos referidos por el paciente
0 constatados por el médico es un aspecto que se encuentra incluido en el indice
de Stolz modificado. Se valora cambios ocurridos en los ultimos tres meses en el
tamafio, color, bordes y textura de la lesion®®™.

e Velo blanco lechoso: pigmentacion difusa confluente azul grisacea o azul
blanquecina, con ausencia de estructuras en su interior que no debe ocupar la
totalidad de la lesion. Suele estar recubierta por un velo blanquecino que le da la
apariencia en vidrio esmerilado®™. Es un parametro importante y es uno de los
mas especificos de melanoma al ser evaluado individualmente su asociacion con
este tumor®*®. Sin embargo también puede encontrarse en lesiones benignas
melanociticas 0 no como los nevos fusocelulares, en las lesiones de coalicion o
combinadas y lesiones malignas no melanociticas. Suele corresponder a una
region clinicamente elevada de la lesién. Histologicamente se relaciona con la
presencia de nidos grandes, confluentes, de células tumorales intensamente

pigmentadas en dermis superficial, que aparecen veladas por la superposicion de
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una ortoqueratosis compacta con mayor o menor grado de acantosis e
hipergranulosis®"°.

Otros criterios cuya asociacion con el comportamiento biol6gico maligno de las lesiones se

ha demostrado, pero aun asi, no forman parte de ningin indice para la valoracion de la

probabilidad de malignidad son los siguientes:

e Estructuras por acumulo de células basaloides: presentes en el carcinoma basal, se
les ha nombrado segin su morfologia: en rueda de carro, en hojas de arce
(pigmentaciones foliaceas), grandes nidos ovoides, glébulos y puntos grises> 122,

e Ulceracion: puede verse en el carcinoma basal de manera precoz, varios tipos de
melanoma y metastasis cutaneas de tumores malignos. También puede verse en
lesiones benignas traumatizadas o no®*#%3,

o Areas de regresion: pueden verse en lesiones melanociticas o no, ya sean malignas o
benignas, aunque tienen una fuerte asociacién con el melanoma®®.
Dermatoscopicamente estas pueden ser blancas, azules o mixtas. Las blancas,
también denominadas areas blancas pseudocicatriciales, pues recuerdan una cicatriz
superficial, corresponden histolégicamente a areas de fibrosis. Las azules, “areas
con punteado azul” o “en pimienta” se aprecian como areas de color gris azulado,
con punteado fino en su interior, histologicamente se traduce como areas de
melanofagia, es decir, presencia de macréfagos cargados de melanina en la dermis
superficial. Se diferencia del velo blanco lechoso por no ser confluente y presentar
un punteado en su interior, aungque en ocasiones puede ser indistinguible del mismo.

Las areas de regresion mixtas comprenden ambos tipos® ©% 70 1%,
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e Color rosado dependiente de la lesion: a pesar de que se relaciona con la malignidad
de las lesiones, no aparece en ninguno de los indices como lo hacen los colores azul
grisaceo y blanco de aspecto cicatricial. Puede verse en lesiones melanociticas o no,
benignas o malignas®“®°8124%,

La diversidad y cantidad de estructuras y caracteristicas dermatoscopicas que se han
relacionado con mayor o menor fuerza con el comportamiento maligno de las lesiones
circunscritas no melanociticas conducen a pensar que un instrumento cuantitativo que
combine 0 més bien sume los aportes de cada una al diagndstico de malignidad podria
constituir una manera adecuada de mejorar la eficacia o exactitud de tal diagnostico tras un
examen dermatoscopico. Se conoce ademas que, tal como sucede en otros contextos como
el diagnostico histologico o clinico de algunas enfermedades, a medida que aumenta el
namero de caracteristicas asociadas a malignidad presentes en una lesion determinada
mayor sera su probabilidad de ser una lesién maligna.

Esta idea es la que subyace en los indices o escalas utilizadas para diagnostico de

malignidad en lesiones melanociticas y también es la idea basica presente en los numerosos

indices pronésticos conocidos para diversas situaciones de la practica médica*?’.

La ausencia de un instrumento cuantitativo que, partiendo de las caracteristicas

dermatoscdpicas especificas de una lesidn circunscrita no melanocitica permita calcular la

probabilidad de que sea una lesién cancerosa, es un problema de la practica dermatolégica
actual.

La construccion y validacion de un indicador dermatoscopico especifico para el diagnéstico

de la malignidad aplicable a las lesiones circunscritas no melanociticas en cualquier

localizacion donde se pueda realizar la dermatoscopia y que complemente el algoritmo
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escalonado de Stolz o método de diagnéstico en dos pasos, permitira contar con un
instrumento que contribuya a lograr un diagnostico mas certero y una optima seleccion de
la terapéutica y seguimientos posteriores.

En esta investigacion se pretende corroborar la hipdtesis de que un instrumento para la
valoracion de la probabilidad de malignidad de las lesiones circunscritas cutaneas, mucosas
y de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica es valido y confiable como
complementario al método diagndstico en dos pasos o algoritmo escalonado de Stolz,
similar a los existentes para la valoracion de la probabilidad de una lesion melanocitica de

ser maligna.
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3.2. Objetivos
1. Construir un instrumento cuantitativo para la valoracion de la probabilidad de
malignidad aplicable a lesiones circunscritas cutaneas, mucosas y de anejos
cutaneos de naturaleza no melanocitica.
2. Validar el instrumento (producto del primero objetivo) para la valoracion de la
probabilidad de malignidad aplicable a lesiones circunscritas cutaneas, mucosas

y de anejos cutaneos de naturaleza no melanocitica.
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3.3. Métodos

Se realizé un estudio descriptivo prospectivo en la consulta de dermatoscopia del hospital
Hermanos Ameijeiras de julio de 2010 a julio de 2012 que también clasifica como trabajo
de desarrollo.

Universo o poblacion objeto de estudio.

Esté integrado por todas las lesiones circunscritas cutdneo mucosas y de anejos cutaneos de
naturaleza no melanocitica que, junto a los criterios de inclusion y exclusion, constituyen
el objeto del estudio y el dominio donde se consideran generalizables los resultados.
Criterios de inclusion:

e Lesiones de pacientes mayores de 18 afios que asistan a consulta de
dermatoscopia de manera espontdnea o remitidos en el periodo
estudiado.

Criterios de exclusion:

e Localizacion de las lesiones en zonas anatomicas inaccesibles al
dermatoscopio por limitaciones objetivas (no es posible acceder con el
instrumento): regiones de la mucosa oral, vaginal, nasal y anal; conducto
auditivo externo, y otras localizaciones con iguales caracteristicas.

Seleccion de la muestra:
Muestra: Se incluyeron consecutivamente todas las lesiones circunscritas de pacientes que

cumplieron con los criterios de inclusion al estudio y que acudieron a la consulta de
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dermatoscopia del hospital Hermanos Ameijeiras en el periodo de julio de 2010 a julio de
2012. Se obtuvieron un total de 551 lesiones en 540 pacientes.
Operacionalizacion de las variables
Para la construccién del indice se utilizaron las siguientes diez variables que constituyeron
los items potenciales del indice o escala. Para cada variable se considero la presencia o no
de una de estas caracteristicas (variables dicotomicas) en la imagen dermatoscopica:
1. Asimetria de las lesiones.
2. Bordes irregulares de las lesiones.
3. Policromia 0 méas de 3 colores presentes en la imagen dermatoscopica.
4. Polimorfismo estructural o mas de 3 estructuras presentes en la imagen
dermatoscdpica.
5. Vasos sanguineos atipicos: en punto, lineales irregulares, arborescentes, en
glomérulo, en horquilla, en “U”, de regresion.
6. Cambios en las lesiones en los Gltimos 3 meses, segun referia el paciente.
7. Estructuras gris azuladas.
8. Ulceracion.
9. Areas de regresion blanca, gris o mixta.

10. Color rosado dependiente de la lesion.

Técnica y procedimientos.

Recogida de la informacion:
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En un primer momento los datos que se obtuvieron fueron: consentimiento informado,
datos generales, se tomaron imagenes dermatoscopicas y muestra para biopsia. (Anexos 3
y5)

Todas las lesiones fueron fotografiadas con una cdmara Olympus de 10 megapixeles para
garantizar la calidad de la imagen y precision de los detalles finos y un dermatoscopio para
la modalidad de dermatoscopia de iluminacion por contacto tipos Dermlite 11 Pro HR 0 un
Delta Heine 20 ambos a 10x y un medio de inmersion (aceite mineral, gel para
ultrasonidos, sustancias hidroalcohdlicas u otros). Las imagenes fueron almacenadas en el

software Dermatological Image Management Regimedia 2005 de Johnson & Johnson y los

datos fueron recopilados en ficha individual confeccionada y llenada por el autor (anexo 5)
que incluyo la recogida de informacion acerca de la presencia de los items que conforman
el indice.

Las imagenes almacenadas se sometieron a la consideracion de tres dermatdlogos
dermatoscopistas (especialistas con mas de tres afios de experiencia en la realizacion del
proceder y profesores del diplomado nacional de la materia) que, de manera independiente,
evaluaron la presencia o ausencia de cada uno de los 10 items descritos antes, de esta forma
se garantizo que el diagnostico fuera un buen representante del diagndstico dermatoscopico
y no el de un dermatoscopista individual. Cuando existié discrepancia en el criterio
individual de los especialistas, se llego al consenso a través de discusion colectiva, el cual
fue tomado como criterio definitivo para la descripcion dermatoscdpica. La evaluacion
inicial de las imagenes se realizd a ciegas entre los especialistas y con respecto al
diagndstico clinico e histoldgico. Para la recogida de sus criterios cada especialista utilizo

el modelo descrito en el anexo 6.
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Se completd la recogida de datos con el diagnéstico histologico.

Para alcanzar el objetivo 1, o sea, construir el instrumento se utilizaron dos estrategias.
La primera estrategia es propia de la construccién de indices pronéstico?’. Se busca una
funcién, en general la conocida como Regresion Logistica, que brinda la posibilidad de
estimar directamente la probabilidad de que la lesion sea maligna a partir de los rasgos
dermatoscépicos encontrados.

La segunda consistid en construir una escala que resultara de la suma de varios
componentes (items) cada uno ponderado segin su importancia en la determinacion de la
malignidad de las lesiones cutaneas melanocitica y no melanociticas. Se siguieron los pasos
basicos conocidos de la construccion y validacion de escalas de medicion con las
adaptaciones necesarias debido al hecho de que no se estaba construyendo una escala para
evaluar un concepto abstracto sino para evaluar la posibilidad de malignidad con un criterio
de verdad conocido y concreto®. Esta estrategia conduce a una escala que refleja en un
namero la posibilidad de que la lesion sea maligna en términos cuantitativos. En este caso
se otorgaban puntos que aumentan a medida que la probabilidad de malignidad es mayor.
Ambas estrategias persiguen el objetivo de cuantificar, de alguna manera la probabilidad de
malignidad solo que la segunda estrategia conduce a una manera mas sencilla de obtener
este objetivo y por tanto mas facil de introducir en la practica médica. La primera estrategia
tiene una mayor potencialidad de ser exacta al estimar directamente la probabilidad de
malignidad.

Para ambas estrategias hubo necesidad de buscar las variables que conformarian las
variables independientes de la funcidn de regresion y también los items de la escala.

Concepcidn de las variables / items.

64



Dermatoscopia en lesiones cutaneo mucosas v de anejos cutaneos
.

Los items que se propusieron para formar el indice (y la escala) fueron seleccionados a
partir de la revision extensa de la literatura actualizada sobre el tema, en busca de los
criterios que pueden estar presentes en las lesiones de naturaleza no melanociticas
independientemente de su localizacién y cuya presencia se haya asociado a la malignidad
de las lesiones. Estos criterios pueden o no formar parte de indices anteriormente validados
0 haber sido descritos como asociadas al comportamiento biolégico maligno de las lesiones
circunscritas. Para esto se emplearon las siguientes fuentes:

1. Libros actualizados sobre el tema

2. Atrticulos publicados en revistas especializadas

3. Busqueda en internet, con el uso de las bases de datos PubMed, Scielo e Hinari

usando las palabras claves: dermatoscopia, dermoscopy, algoritmos

dermatoscopicos, dermoscopy scores, indices dermatoscopicos y diagndstico

dermatoscépico.
Los items seleccionados inicialmente fueron los descritos antes en la operacionalizacion de
variables.
Desarrollo de la primera estrategia (indice diagnostico).
La muestra fue dividida aleatoriamente en dos grupos (estimacion y validacion), con el
primer grupo de lesiones se estimd la funcion de Regresion Logistica por el método paso a
paso hacia adelante, que modela la relacién entre la probabilidad de tener malignidad
(variable dependiente) y las variables independientes: los items que componen cada indice;
con el segundo grupo se evaluo la validez tanto del indice como de la escala.
El modelo de Regresidn Logistica establece que si la variable de respuesta dicotomica “Y”

que en este caso es malignidad si (valor=1) o no (valor =0), la probabilidad de que una
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lesion sea maligna (Y=1) puede expresarse en funcion de las variables Xj, X2,...... Xndela
siguiente manera:

1

P =1 =
( ) 1+exp— (b, +b X, +.....+b,X,)

En la muestra de estimacion el modelo se ajusté mediante el método paso a paso hacia

delante (Foward Wald). Este método busca una funcion que logre un buen poder

diagnéstico con un nimero menor de variables. En este sentido, tiene beneficios practicos
al emplear menos items para estimar la probabilidad de malignidad.

Se realizo la prueba estadistica de Hosmer y Lemeshow para evaluar la calidad del ajuste a
la regresion (calibracion) y también el poder de la funcion para discriminar entre las
lesiones malignas y benignas (curva ROC).

Validacion del indice

En la muestra de validacion, se estimo la probabilidad de malignidad de cada lesion a partir
de la funcion de regresion estimada. Se evalu6é entonces la capacidad del modelo para
diagnosticar la malignidad (o discriminar entre lesiones benignas y malignas) a través de
una curva ROC. La evaluacion de la discriminacion se realizd por el examen visual de la
curva (en tanto méas alejada del eje de las abscisas, sobrepasando la bisectriz del primer
cuadrante donde quedarian aquellos puntos de una prueba positiva o negativa por
casualidad, mas eficaz resultara la funcién para la prediccién) y por la estimacion del area
bajo la curva con un intervalo de confianza de 95 por ciento.

La calibracion (medida de que la probabilidad de tener malignidad predicha refleje
correctamente la verdadera probabilidad de malignidad) se estim6 también en la muestra de
validacion mediante la prueba de Hosmer-Lemeshow.
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Desarrollo de la segunda estrategia (escala)
Con iguales items que los empleados en la estrategia descrita antes, se procedio a aplicar el
procedimiento basico para construir escalas de medicion.

1. Escalar las respuestas de cada item.
El sistema de puntuacion fue simple. Las respuestas a los items estuvieron determinadas
por variables dicotomicas. No o ausente (0 puntos), si o presente (1 punto).
2. Determinar escala final y puntaje.
En primer término se estimé la matriz de correlaciones (Coeficiente de Correlacion de
Spearman) entre todos los items por si existia alguno que brindara informacion redundante
con respecto a otro, lo que implicaria una correlacion muy alta. No se encontro en este paso
ninguna correlacion superior a 0,6 por tanto se procedio al segundo paso que consistio en
estimar las ponderaciones de los items ya que desde el inicio se decididé que en cada item
solo se evaluaria la presencia o ausencia del rasgo correspondiente.
Dado que posiblemente cada item no tuviera la misma importancia en la valoracion de la
malignidad se otorgaron ponderaciones a cada uno de ellos. Esta tarea se alcanzo6 con ayuda
de la funcion de regresion logistica multivariada obtenida con la muestra de estimacion. Se
declar6 como variable dependiente la presencia de malignidad y como independientes los
items. Los coeficientes de cada variable (item) se utilizaron para las ponderaciones ya que
el valor del coeficiente indica la importancia de cada variable en la estimacion de la
probabilidad de malignidad.
La escala definitiva que se propone resultd ser una combinacion lineal de la siguiente
forma:

| = WiX1+ WoXo +..... + WXk
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Donde las X’s representan a los diferentes items (toma valor 1 si estd presente y O si esté
ausente) y las W a las ponderaciones otorgadas a cada uno de ellos a partir de los
coeficientes de la funcion de regresion redondeados a enteros.

Debido en que, en la primera estrategia (construccion del indice) se habia empleado el
método paso a paso para estimar la funcion de Regresion Logistica que a su vez permitiera
estimar la probabilidad de malignidad con un menor nimero de variables, se incluyd
también una escala solo con los items obtenidos de esa contraccion. Luego se tomaron los
coeficientes de la funcién obtenida por el método paso a paso para estimar las
ponderaciones.

De modo que, en esta segunda estrategia se presentan dos versiones de la escala, una mas
amplia y otra con menos items.

Validacion de la escala

La circunstancia de que en este caso se cuenta con un criterio de verdad permitié que, para
la validacion de la escala, se haya seguido un procedimiento similar al que se emplea en la

validacion de indices predictivos o diagnosticos. Para cada lesion se calculd el valor de la

escala y se construyo una curva Receiver-Operating Characteristic (ROC) para evaluar la
discriminacion (capacidad de distinguir entre lesiones malignas y benignas). Esto se hizo
con la version amplia y con la reducida. La validacion de la escala se realizé con la muestra
de validacion ya que la estimacién de los coeficientes de la Regresién Logistica que
servirian para otorgar ponderaciones a cada item, se obtuvieron de la muestra de

estimacion.
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Indice y escalas en zonas

Por altimo, con la idea de que tanto el indice como la escala tuvieran mayor valor practico,
se decidi6 construir tres zonas para los valores de ambos instrumentos. Estas tres zonas
estarian delimitadas por los percentiles 33,3 y 66,6 empiricos que dividen el rango posible
de valores en tres zonas iguales. De esta manera quedaria delimitada una primera zona
entre el menor valor y el percentil 33,3 que seria una zona de muy baja probabilidad de
malignidad, una zona intermedia entre el percentil 33,3 y 66,6 que seria de probabilidad
intermedia de malignidad a la que podemos llamar dudosa, “zona gris” o intermedia y por
encima del percentil 66,6 se encontraria la zona de mayor probabilidad de malignidad.

A modo de validacion (conceptual) de estas divisiones se calculo el porcentaje de lesiones
malignas para cada zona y se evaluo si habia diferencias entre estos porcentajes. Se
esperaba encontrar la mayor frecuencia de lesiones malignas en la zona de alta probabilidad
y la menor frecuencia en la zona de baja probabilidad.

Confiabilidad

Se consider6 que, tanto para el indice como para la escala, era necesario evaluar
confiabilidad pues los items son evaluados por especialistas que, a partir de la observacion
de la lesion al dermatoscopio, deciden la presencia o no de cada rasgo reflejado en los
items. Por tanto, la medida de confiabilidad mas util fue la que mide la variabilidad
interobservadores. Se obtuvo entonces el coeficiente de confiabilidad (coeficiente de
correlacién intraclase) que parte del procedimiento estadistico “Andlisis de Varianza de
Mediciones Repetidas”, util para evaluar concordancia entre jueces para variables
cuantitativas. Este coeficiente se obtuvo para el indice diagnostico y las dos versiones de la

escala.
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Para el indice y la escala con tres categorias se calculo el coeficiente Kappa ponderado para
mas de dos jueces y méas de dos categorias y los Kappa para cada uno de los niveles. La
significacion estadistica se calculd para el Kappa global y para cada uno de los Kappa por
categorias.

La confiabilidad de la escala y el indice se evaluaron en la muestra de validacion por igual
razon que la explicada antes.

Se resolvid denominar al indice ICUNOME como contraccion de la frase “Indice CUbano
para las lesiones NO MElanociticas” y a las escalas con una version amplia (ICUNOME-a)

y la reducida (ICUNOME-r).
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3.4. Aspectos bioéticos

Previo a la aplicacion del instrumento de recogida de los datos se cont6 con el
consentimiento informado del paciente o su representante legal si era discapacitado; con
vistas a garantizar los derechos de las personas que se incluirian (anexo 3), este
consentimiento fue informado, escrito y firmado por el paciente. Se respetaron todos los
principios de las investigaciones en seres humanos desde la declaracion de Helsinki. El
proyecto fue aprobado por el Consejo Cientifico y el comité de ética de la investigacion

cientifica del hospital Hermanos Ameijeiras.
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3.5. Resultados

Desarrollo y validacion del Indice diagnéstico

La tabla 7 muestra la distribucién de ambos grupos (estimacién y validacion) con respecto
al diagnostico final especifico de las lesiones incluidas en la muestra. Ambos grupos
resultan similares en cuanto a esta distribucion. Existieron diferencias significativas
solamente en cuanto a las frecuencias de queratosis actinica y del queratoacantoma. Algo
que no descarta la similitud de las muestras si se tiene en cuenta que son 39 lesiones las que
se comparan.

El 47.2% (134 lesiones) en la muestra de estimacion y el 43.8% (117 lesiones) en la de
validacion fueron malignas, sin que hubiera una diferencia significativa (P=0.48) entre
estas dos proporciones. En cuanto a las respuestas sobre la presencia de cada signo
representado por los items, tampoco existieron diferencias significativas entre los dos
grupos (tabla 8).

En la tabla 9 se muestra el modelo final obtenido para el indice diagndstico de la
malignidad en las lesiones no melanociticas. Las variables incluidas en el modelo fueron el
item 4 (polimorfismo estructural: méas de 3 estructuras diferentes), el 5 (vasos sanguineos
atipicos: en punto, lineales irregulares, arborescentes, en glomérulo, en horquilla, en “U”,
de regresidn), el 6 (evolucion de las lesiones en los Gltimos 3 meses) y el 10 (color rosado
dependiente de la lesion). Todas mostraron una alta significacion estadistica y coeficientes
altos y positivos lo que afianza la hipotesis de indicadores de malignidad para estos items

(rasgos de las lesiones).
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La validacion principal del indice se ilustra en las figuras 1 y 2 que muestran las curvas
ROC para la muestra de estimacion y la de validacion respectivamente. El area bajo la
curva es, como se espera, algo menor en la muestra de validacion (0,982 versus 0,991) pero
la diferencia es casi imperceptible. Los Intervalos de Confianza para las areas bajo la curva
son estrechos en ambas muestras por lo que se puede afirmar que este indice logra muy
buena discriminacion entre lesiones no melanociticas malignas y benignas.

Los puntos de corte con Sensibilidad y Especificidad altas estan entre 0,02 y 0,83 (tabla
10).

La llamada calibracion del modelo que no es mas que el grado en que el modelo se ajusta a
lo observado, mostro resultados muy aceptables tanto en la muestra de estimacion como en
la de validacion. Los resultados se resumen en la tabla 11.

Desarrollo y validacion de la escala

Se comenzo estimando las ponderaciones para los items porque el paso de concepcion de
estos ya se habia realizado para el indice diagnodstico. La tabla 12 muestra los coeficientes
estimados y las ponderaciones que se obtenian redondeando a enteros los coeficientes
obtenidos. Como se observa en esta tabla, los items 2 (bordes irregulares de las lesiones) y
8 (presencia de ulceracién) no contribuyen a formar la escala pues tendrian una
ponderacion nula. Los items con mayor contribucion al valor de la escala fueron el item 4
(polimorfismo estructural 0 mas de 3 estructuras diferentes asociadas a malignidad), el item
5 (vasos sanguineos atipicos: en punto, lineales irregulares, arborescentes, en glomérulo, en
horquilla, en U, de regresion) y el item 6 (evolucion de las lesiones: cambios en los dltimos

3 meses). La escala en su versién amplia entonces podra tener valores entre -1y 23.
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La tabla 13 es similar a la anterior pero con la escala reducida, tomando solo los items que
quedaron de la regresién paso a paso (items 4, 5, 6 y 10) empleada en la construccion del
indice diagndstico. Como se observa, quedaron los items mas importantes mencionados
antes y el item 10 (Color rosado dependiente de la lesion) que lleva una ponderacion de 3.
Esta escala tomara valores entre 0 y 17.

El resultado de la validacién de ambas escalas (amplia y reducida) se muestra en las figuras
3y 4. Ambas curvas se obtienen solo con la muestra de validacion. Los puntos de corte con
sus valores de sensibilidad y especificidad se muestran en las tablas 14 y 15. Para el
ICUNOME-a los puntos de corte con sensibilidad y especificidad altas estan entre 7,5 y
13,5y para el ICUNOME-r entre 4,5y 10,5

La division en tres zonas del indice y las escalas:

Los valores de los percentiles que se tomaron para la division del indice y las escalas en
tres zonas se muestran en el cuadro siguiente.

Valores que dividen las tres zonas en el indice diagndstico y las dos versiones de la escala.

Indice Escala Escala
_ _ diagndstico amplia reducida
mlgnidado ora no maligra. | < 0.1 <5 <4
malgniced o sona cudoga, | 01-08 | 5-15 | 4-12
ﬁ(;rll%rc]iied:ga probabilidad o zona de 508 > 15 - 1

Las tablas 16, 17 y 18 muestran el resultado de la estimacion de la distribucion de lesiones
benignas y malignas en las tres categorias para el indice, la escala amplia y la escala
reducida respectivamente. En las tres tablas correspondientes a los tres puntajes de

malignidad que se validan se observa una tendencia a que las lesiones malignas coincidan
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con la zona superior de alta probabilidad y las benignas con la zona de baja probabilidad.
Aunque para la escala en ambas versiones ocurre que un nimero relativamente alto de
lesiones malignas se colocan en la zona dudosa. Si tomaramos como punto de corte el
percentil 66,7 (0,1 para el indice, 5 para la escala amplia y 4 para la escala reducida) la
sensibilidad para la escala en su version amplia seria 50% y en su version reducida seria de
40,3%. Tomar como punto de corte el percentil 33 (0,8 para el indice, 15 para la escala
amplia y 12 para la escala reducida) seria quizds mas conveniente porque tendria una
sensibilidad de 98% para ambas versiones y una especificidad de 85,3% para la escala
ampliada y 76% para la escala reducida. Los valores predictivos positivos sin embargo
(para este contexto) tomarian valores muy altos con el punto de corte en el 66,7 percentil,
100% para las dos versiones de la escala y 98,3% para el indice. Los valores predictivos
negativos serian altos también si tomamos como punto de corte el 33,3 percentil (98,5%
para el indice; 98,3% para la escala amplia y 98,4% para la reducida).

Confiabilidad

Para el indice el Coeficiente de Correlacion Intraclase (CCI) fue igual a 0,999. Para la
version amplia de la escala el CCI fue de 0,987 y para la version reducida este coeficiente
fue de 0,986.

Las tablas 19, 20 y 21 muestran los valores de Kappa para la concordancia
interobservadores del indice y de las dos versiones de la escala en tres zonas. En todos los
casos tanto el valor de Kappa global como los valores de los Kappa para las distintas
categorfas son muy altos*?.

Los observadores tanto con el indice como con las escalas (en categorias) muestran alguna

discrepancia solo en dos pacientes lo que explica los altisimos valores de Kappa.

75



Dermatoscopia en lesiones cutaneo mucosas v de anejos cutaneos
.

3.6. Discusion de los resultados

La construccion de instrumentos cuantitativos para el diagndstico de malignidad que
complementan el estudio dermatoscopico de las lesiones circunscritas melanociticas
pigmentadas de localizacion en tronco y extremidades (excepto zonas acrales, cabeza,
mucosas y anejos cutaneos), ha sido reportada por diferentes autores; sin embargo, no se
han publicado otros aplicables a las lesiones melanociticas de localizacion en la cara, cuero
cabelludo, palmas, plantas, mucosas y anejos cutaneos®?>***3. Recientemente se proponen

los métodos “del caos y las pistas™*

, solo aplicable a las lesiones pigmentadas
(melanociticas o no), y el algoritmo “BLINCK”'%°, aplicable a cualquier lesién, que se basa
fundamentalmente en los aspectos clinicos. Este algoritmo, ha sido descrito para su
aplicacion por médicos generales de la atencion primaria para el diagnostico del cancer de
piel y en su utilizacion es necesario realizar una mayor cantidad de estudios histologicos

que con el resto de los indices. Sin embargo, un instrumento complementario al algoritmo

diagndstico dermatoscépico mas utilizado por los dermatoscopistas en todo el mundo y

validado por el Consensus Net Meeting on Dermoscopy’* conocido como el método
diagnodstico en dos etapas o algoritmo escalonado de Stolz, que sea aplicable a todas las
lesiones no melanociticas, analogo al descrito para las de naturaleza melanocitica, no se ha
reportado. Autores europeos se pronuncian a favor de la creacion de nuevos algoritmos que
lo complementen y amplien*®.

La construccién de una escala de medicion es una labor que requiere de iniciativa y
creatividad ilimitadas. El instrumento que se propone, basado en la suma de varios items

con sus respectivas ponderaciones, resulta de facil aplicacion. Para la creacién de uno de
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los instrumentos mas utilizados en la actualidad, la lista de los siete puntos, se utilizaron
procedimientos estadisticos muy similares a los empleados en nuestro trabajo: la creacion
de un indice a partir de la aplicacion de la Regresion Logistica y posteriormente, para
facilitar en la practica su utilizacién, la creacién de una escala. Las ponderaciones se
realizaron con el célculo de la razén de momios®. indices de los més utilizados en la
actualidad para el diagnostico de malignidad de las lesiones melanociticas como el de Stolz
y de Stolz modificado, han sido construidos utilizando procedimientos de busqueda de
pesos 0 ponderaciones similares a los aqui aplicados (basados en coeficientes de

regresion)>®*

, ademas existen otros indices ponderados segun la asociacion de variables
utilizando la razon de momios y clasificando los items segun el valor de los Odd Ratio
(OR) en criterios mayores (OR>5) o criterios menores (OR<5) en relacién con su
asociacion a la malignidad. También el indice de Stolz pondera los items hallados segun la

asociacion con la malignidad®*2.

El método de ponderacion aplicado es un método
apropiado y reconocido en textos como el clasico de Norman y Streiner'?,

Los items o criterios que forman parte del indice y de la escala en sus dos versiones son: el
polimorfismo estructural, la presencia de vasos sanguineos atipicos, la evolucion de las
lesiones y el color rosado dependiente de la lesion.

El polimorfismo estructural (mas de 3 estructuras diferentes asociadas a la malignidad) que
traduce desorden arquitectural y anarquia histoldgica, también ha sido utilizado en la
construccion de los indices de Stolz y de Stolz modificados que asumen como una variable
la presencia de multiples estructuras dermatoscopicas en la lesion, en estos casos de

27,52,61,69

naturaleza melanocitica Otros algoritmos diagnésticos como el de CASH'?

también incluye la arquitectura de las lesiones como uno de los items a valorar dentro de
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sus componentes, esta arquitectura ordenada o desordenada estard determinada por la
presencia de multiples estructuras y su distribucion, pero ademas también incluye otro
aspecto que es la homogeneidad / heterogeneidad de la imagen determinada por las
multiples estructuras presentes. Todos los anteriores son indices descritos para las lesiones
melanociticas. Los indices del Caos y las Pistas™™ y el de BLINCK' potencialmente
aplicables a las lesiones no melanociticas, aunque incluyen el desorden arquitectural, no
contemplan como una variable las multiples estructuras como en el indice que proponemos.
La presencia de vasos sanguineos atipicos (en punto, lineales irregulares, arborescentes, en
glomérulo, en horquilla, en “U”, de regresion y globulos rojo azulados o rojo lechosos)
constituye la segunda variable que ademas forma parte de la lista de los siete puntos de
Argenziano® y su identificacion también es necesaria para el célculo del indice de
CASH', del Caos y las Pistas’** y del algoritmo de BLINCK'®. A pesar de haberse
descrito su semiologia e importancia diagnostica para la malignidad de las lesiones

circunscritas tanto melanociticas como no melanociticas desde hace varios afios*%>*%,

en
la mayoria de los primeros indices descritos no aparece contemplado. En los instrumentos
mas recientemente construidos se les atribuye mayor importancia a la presencia de estas
estructuras, las cuales forman parte de los Unicos indices descritos en la actualidad
potencialmente aplicables a las lesiones no melanociticas'®*'*. La presencia de vasos
sanguineos atipicos es la traduccion dermatoscopica de la neoformacion vascular en la
histologia, frecuente en las lesiones malignas. La evolucion de las lesiones, determinada
por la presencia de cambios en los ultimos 3 meses, es una variable clinica cuya

incorporacion al indice de Stolz conllevé al surgimiento del indice de Stolz modificado,

determinado por la importancia de la evolucién clinica a corto plazo en el analisis de la
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malignidad de las lesiones circunscritas melanociticas. Esta, sin ser exclusiva de las
lesiones malignas, puede constituir una expresion del crecimiento acelerado y anarquico de
estas lesiones, ya sean de naturaleza melanocitica o no?*°®°. Este indice y el algoritmo
BLINCK® constituyen los Gnicos en la actualidad que contemplan este aspecto. El color
rosado dependiente de la lesién no forma parte de ninguno de los indices descritos hasta el
presente, a pesar de que su relacion con la malignidad ha sido descrita por numerosos
autores. Su presencia indica inflamacion, vasodilatacion, extravasacién de eritrocitos o
neoformacién vascular® 4081246,

El calculo del indice propuesto tal vez no resulte lo suficientemente practico como para que
se generalice y apoye en la practica diaria a los dermatoscopistas en la toma de decisiones
diagnosticas ante una lesion circunscrita cutanea, mucosa 0 de anejos cutaneos de
naturaleza no melanocitica, por lo que se decidié la confeccion de una escala de aplicacion
mas sencilla y préctica, tal como ocurri6 al Argenziano y colaboradores crear y validar “La

lista de los siete puntos”™™

, €n este caso se propone una escala con los items resultantes de
la contraccién por el método paso a paso de la Regresion Logistica de las 10 variables
inicialmente propuestas con sus respectivas ponderaciones. También se valida la variante
del ICUNOME ampliada, resultante de la inclusion en el indice de las 10 variables. En esta
la ponderacion de los items 2 (bordes irregulares de las lesiones) y el 8 (la presencia de
ulceracién) fue de cero, considerandose que ocurra por lo frecuentemente irregulares que
son los bordes de las lesiones circunscritas no melanociticas de cualquier localizacién sin
que este aspecto se relacione directamente con la naturaleza maligna de este grupo de

lesiones, ocurre lo contrario en las lesiones melanociticas lo que hace que se incluya en

indices anteriormente descritos para este tipo de lesiones como el de Stolz y Stolz
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modificado®®2. Con respecto a la ulceracién, el hecho de presentarse en relativamente pocas
lesiones no melanociticas malignas (en algunos tipos de carcinoma basal y en algunos
carcinomas epidermoides) y también verse en lesiones benignas traumatizadas o infectadas
de cualquier naturaleza, el granuloma piogénico, las verrugas palmoplantares, vulgares o de
cualquier localizacion, y otras; influyen en este resultado. Sin embargo la presencia de
ulceracién en las lesiones melanociticas es altamente sospechoso de malignidad®. La
policromia (item 3) se comporta como factor protector, o sea su presencia disminuye la
probabilidad de malignidad en la escala. La presencia de maltiples colores en las lesiones
melanociticas, sobre todo la combinacion de los colores rojo o rosado, blanco y negro o gris
se ha descrito asociado al melanoma®, sin embargo, lo frecuentemente que esta
caracteristica se asocia a lesiones no melanociticas benignas como las lesiones vasculares
(linfangioma circunscrito, sarcoma de Kaposi, angioqueratomas)*?, al siringoma de células
claras, las hemorragias subungueales, subcorneas y mucosas, sobre todo en periodo de
remision y su presencia en otras lesiones no melanociticas benignas irritadas o infectadas
secundariamente, son algunos de los ejemplos donde puede verse policromia en las lesiones
sin que sean indicativo de malignidad. Los carcinomas epidermoides in situ (cualquiera de
sus variantes) o invasivo raramente muestran esta caracteristica®’.

Validez y confiabilidad

En este trabajo se evaluo la validez y la confiabilidad de los instrumentos construidos para
el diagndstico de malignidad demostrando que este indice es adecuado para la valoracion
dermatoscépica de la malignidad de las lesiones circunscritas cutaneas, mucosas y de

anejos cutaneos.
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Validez

La curva ROC resulta una herramienta til para evaluar la capacidad de un método para la
deteccion de alguna caracteristica y se utiliza en general para evaluar la capacidad
pronéstica (o diagnéstica) de un indicador cuantitativo®3".

La validez del indice puede considerarse muy aceptable dado los resultados de la curva
ROC construida con la utilizacién como criterio de verdad la malignidad, pues areas entre
0,7 y 0,8 se consideran aceptables para indices de este tipo®.

Para la escala propuesta en sus dos variantes (reducida y ampliada), el estudio de la validez
en esta investigacion es diferente a lo que tradicionalmente se usa (validez de apariencia,

contenido, concepto y criterio) 32

, porque se cuenta con un criterio de verdad que en este
caso es la malignidad diagnosticada por biopsia de cada lesion.
En el ICUNOME, al igual que en otros indices como el de Stolz, el de Stolz modificado y

252189 también existe una “zona gris” 0

la lista recapitulativa de los tres puntos de Soyer
dudosa, que incluye los rangos intermedios de puntuacion, donde se encuentran lesiones
benignas y malignas y donde se plantea el mayor reto diagnostico. Los resultados que se
obtienen al analizar los puntos de corte hacen que el dermatoscopista deba tener presente
que las lesiones con mayor probabilidad de resultar maligna tienen puntuaciones mas altas,

2152818 nor 1o que la

similar a lo que ocurre con instrumentos anteriormente descritos
decision de realizar el estudio histologico dependerd del juicio integral clinico y
dermatoscépico del examinador, partiendo del principio de realizar estudio histologico ante
la duda.

Otro aspecto que refuerza la bondad de la validez del indice y la escala en sus dos versiones

fue la fuerte relacion que se evidencidé entre la version ordinal (tres zonas) de estos
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instrumentos y la presencia de malignidad. Esta division por zonas del indice y la escala
facilita su interpretacion haciéndola méas practica y de esta manera siendo preferida por los
dermatoscopistas™.

Confiabilidad

Uno de los requisitos de una escala de medicion es la concordancia que debe existir entre
los distintos observadores o evaluadores que la aplican, de ahi la importancia de evaluarla.
Cuando se tienen escalas que dan lugar a variables continuas (o0 que pueden considerarse
como tales), el indice apropiado para medir la concordancia entre observadores es el
coeficiente de correlacion intraclase (CCI)'**. Este coeficiente indica qué parte de la
varianza total de las observaciones del indice obtenidas se debe a la muestra; cuando es alta
(cercano a 1 o al 100%) se asume que la variacion entre observadores es baja ya que solo
hay dos fuentes de variacion: ente sujetos y entre observadores.

Los valores obtenidos para el coeficiente de correlacion intraclase tanto en la muestra de
estimacion como de validacion pueden considerarse muy satisfactorios en cuanto a la
concordancia entre los tres especialistas en dermatologia, pues valores por encima de 0,75
han sido considerados como excelentes por autores como Casado et al**’, Fleiss et al**® y

Rosner'®

. Otros expertos en el tema han publicado que valores por encima de 0,80 para el
CCI se consideran adecuados*° de modo que, también segn este criterio, el valor obtenido
en este estudio es muy aceptable.

Segun los resultados del estadigrafo Kappa ponderado global, la concordancia
interobservadores para el indicador en su escala ordinal, evaluada mediante el estadigrafo

Kappa, puede considerarse casi perfecta segln lo que se reporta en la literatura. En la obra

de Fleiss**" se menciona que valores de Kappa entre 0,40 y 0,75 sugieren buena
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concordancia entre las medidas que se evaltan, sin embargo otros autores publican que
valores entre 0,41 y 0,60 se refieren a una concordancia moderada**?*; aun asf, los valores
obtenidos en nuestro estudio superan el 0,90 en todas las categorias. Los resultados en esta
muestra se comportan similares a los obtenidos en otros estudios donde se reporta menores
valores de Kappa en las categorias intermedias de los indices, como en el caso del indice de
Stolz, para el cual se toman en cuenta nuevos criterios adicionales para aquellas lesiones
con puntuaciones que se corresponden con la “zona gris” que faciliten la interpretacion y la
toma de decisiones?, en otro estudio realizado para la evaluacién de la lista recapitulativa de
los tres puntos de Soyer, resulta que también las lesiones que tuvieron valores de 1 o 2
puntos (valores intermedios) fueron mas dificiles de diagnosticar por los examinadores
mostrando menor concordancia diagndstica en este rango que en aquellas con valores de
extremos>2. Se han realizado estudios anteriores para la evaluacién de la concordancia
interobservadores utilizando el estadigrafo Kappa en la lista de los tres puntos, en el indice
de Stolz, en el método de Menzies y en la lista de los siete puntos, al igual que en este
estudio. En todos la concordancia interobservadores fue buena, al igual que en este trabajo,
aunque para el ICUNOME, los valores de Kappa fueron mayores™ "°.

En términos generales, los resultados obtenidos en la validacion del indicador de
malignidad para las lesiones no melanociticas, le confieren utilidad y factibilidad para ser
empleado en la practica diaria de la dermatoscopia en la evaluacién de las lesiones no
melanociticas, pigmentadas o no, como complemento de los algoritmos dermatoscopicos
diagndsticos mas usados en la actualidad y que no cuentan con un instrumento adecuado
que permita valorar la probabilidad de malignidad de estas lesiones como lo tienen las de

naturaleza melanocitica.
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La aplicacion del ICUNOME, sobre todo del ICUNOME-a y el ICUNOME-r es sencilla,
similar a la aplicacion de indices previamente descritos. Su metodologia consiste en la
identificacion en la imagen de las estructuras que los componen y sumarlas segin su
ponderacion para obtener el valor final. Con este valor, usando la division por zonas, se
decide si la imagen tiene alta, media o0 baja probabilidad de ser maligna. Comparado con el
indice del Caos y las Pistas tiene como ventaja que este Gltimo no es posible utilizarlo en
las lesiones circunscritas no melanociticas no pigmentadas, que constituyen la mayoria
dentro de este grupo. También con el Caos y las Pistas se obtienen resultados falsos
positivos y falsos negativos al aplicarselo a algunas lesiones, no siendo asi con la aplicacion
del ICUNOME. Esto ultimo ocurre también con el indice BLINCK, ademas de la necesidad
de un elevado nimero de estudios histologicos al emplear este metodo por ser en su
composicion fundamentalmente clinico y no dermatoscépico. Ejemplos de la aplicacion de
estos tres métodos y sus resultados pueden ser vistos en el anexo 7.

Limitaciones del estudio

Las limitaciones del estudio se relacionan con lo siguiente:

e Las lesiones cutaneas, mucosas y de anejos cutaneos circunscritas no melanociticas
que conformaron la muestra no constituyen la totalidad de las lesiones malignas de
este tipo que existen, a pesar de que fueron incluidas consecutivamente todas las
que fueron vistas en el periodo del estudio.

e EIl diagndstico dermatoscopico fue realizado analizando fotografias digitales de

imagenes dermatoscopicas.
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3.7. Conclusiones

1. A partir de la revision de la literatura actualizada sobre el tema se construyd un
instrumento con tres variantes: un indice, con mayor probabilidad de ser exacto, y dos
escalas mas practicas y aplicables en las consultas para la valoracién de la probabilidad
de malignidad de las lesiones circunscritas no melanociticas cutaneo mucosas y de
anejos cutaneos.

2. EI ICUNOME demuestra validez y confiabilidad que lo convierten en un instrumento

factible y util para ser aplicado en la practica dermatoscopica diaria.
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4. CONCLUSIONES GENERALES

e La eficacia de la dermatoscopia en el diagndstico de malignidad de las lesiones
circunscritas de la piel, las mucosas y los anejos cutaneos es superior al
diagndstico clinico convencional.

e Se corrobora el hecho de que se pueden desarrollar instrumentos validos y
confiables que, a partir de las caracteristicas dermatoscépicas de las lesiones, se

acercan al diagnéstico de malignidad con alta eficacia.
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5. RECOMENDACIONES:

e Al MINSAP: continuar desarrollando la dermatoscopia en Cuba e implementar
su uso en centros de salud que lo necesiten y no lo puedan desarrollar por no
tener dermatoscopios o personal entrenado.

e A los dermatoscopistas: realizar estudios que comparen la eficacia del método

con la de los indices “BLINCK” y del “Caos y las Pistas”.
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Anexo 2:

Ficha Individual

N° de ingreso en el protocolo:

Nombre:
Edad: Historia Clinica: Fototipo de piel: NUmero de lesiones: Fecha:
Aspectos clinicos:
Localizacion de la lesion:
Descripcion clinica:
Modificacion en los Gltimos 3 meses: Si__ No__ ¢Cual?
Sintomas acompafantes:
Emitido por: Emitido por:
ID clinica: ID clinica:
Benigna___  Maligna___ Benigna___  Maligna___
Emitido por: CONSENSO
ID clinica: ID clinica:
Benigna___ Maligna___ Benigna___  Maligna___
Aspectos dermatoscopicos:
Patron:
Estructuras:

Emitido por: Emitido por:

ID: ID:

Benigna_ Maligna___ Benigna_ Maligna___

Emitido por: CONSENSO

ID: ID:

Benigna_ Maligna___ Benigna_ Maligna___
Aspectos Histoldgicos: Biopsia N°:
Descripcidn:

ID: Benigna___ Maligna___
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Anexo 3:
Consentimiento informado de participacion en el protocolo

Hospital Clinico Quirargico Hermanos Ameijeiras
Servicio de Dermatologia

El que suscribe, estoy de acuerdo en
participar en el estudio “LA DERMATOSCOPIA EN EL DIAGNOSTICO DE
MALIGNIDAD DE LAS LESIONES CIRCUNSCRITAS CUTANEO MUCOSAS Y DE
ANEJOS CUTANEOS”. De la misma forma estoy de acuerdo en que se me efectlien las
investigaciones clinicas y complementarias necesarias para el diagnostico y seguimiento de
la entidad, también autorizo a la toma de cuantas fotografias clinicas y dermatoscopicas
sean necesarias, previo conocimiento de que se respetara mi privacidad. Estoy de acuerdo
en participar en las consultas de seguimiento programadas por el medico.

Para dar mi consentimiento he recibido una explicacion detallada del Dr. Rigoberto Garcia
GOmez, quien me ha informado que:

e Mi enfermedad ha sido diagnosticada clinicamente como:
, 'Y me ha explicado en

qué consiste dicha entidad.
e Las fotografias clinicas y dermatoscdpicas de la lesion seran valoradas por especialistas
en dermatologia, respetando en todo momento mi privacidad.
e Se realizara toma de muestra para biopsia, con el objetivo de confirmar
histolégicamente el diagnostico.
e El tratamiento y seguimiento posterior dependera del diagnostico definitivo y del riesgo
biologico de malignidad de la lesion.
Se me ha explicado claramente y he comprendido los objetivos de este trabajo.
La informacidn recogida es estrictamente confidencial.
Mi consentimiento en participar en este protocolo es absolutamente voluntario y el hecho de
no aceptar no tendra ninguna consecuencia sobre mis relaciones con el médico o el hospital.
Para que conste y por mi libre voluntad, firmo el presente consentimiento junto con el

médico que me ha dado las explicaciones a los dias del mes de del 20
Paciente: Firma:
Médico: Firma:
Testigo: Firma:
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Anexo 4:
_TABLAS, GRAFICOS E IMAGENES
1. TABLAS DEL CAPITULO 1

Tabla 1. Distribucién de lesiones melanociticas segiin examen clinico y biopsia.

Examen clinico Blopsia Total
Maligno Benigno
Maligno 9 7 16
Benigno 2 96 98
Total 11 103 114

Tabla 2. Distribucion de lesiones melanociticas segun dermatoscopia y biopsia.

Dermatoscopia Blopsia Total
Maligno Benigno
Maligno 11 9 20
Benigno 0 94 94
Total 11 103 114

Tabla 3. Principales indicadores de eficacia del estudio clinico y la dermatoscopia para el
diagnostico de la malignidad en las lesiones melanociticas. Comparacion entre ambos
métodos.

Indicadores (I del Prueba -
95% de confianza) Examen clinico Dermatoscopia
S 81,82 (54,48 — 100,00) 100,00 (95,45 —-100,0) 0,479
E 93,20 (87,86 - 98,55) 91,26 (85,32 —97,20) 0,687
VPP* 56,25 (28,82 —83,68) | 55,00 (30,70 —70,30)
VPN* 97,96 (94,65 — 100,00) | 100 (99,47 — 100,00)
RV+ 12,04 (5,59 — 25,94) 11,44 (6,13 — 21,36)
RV- 0,20 (0,06 — 0,68) 0

*Prevalencia de malignidad: 9,65%
**Prueba de Mc Nemar para comparar ambos métodos.
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Tabla 4. Distribucion de lesiones no melanociticas segin examen clinico y biopsia.

Examen clinico Blopsia Total
Maligno Benigno

Maligno 144 13 157

Benigno 22 240 262

Total 166 253 419

Tabla 5. Distribucion de lesiones no melanociticas segiin dermatoscopia y biopsia.

Dermatoscopia Blopsia Total
Maligno Benigno

Maligno 164 5 169

Benigno 2 248 250

Total 166 253 419

Tabla 6. Principales indicadores de eficacia del estudio clinico y la dermatoscopia para el
diagnostico de la malignidad en las lesiones no melanociticas.

Indicadores Prueba P
Examen clinico Dermatoscopia
S 86,75 (81,29 -92,81) 98,80 (96,83 -100,00) <0,001
E 94,86 (91,94 - 97,78) 98,02 (96,11 — 99,94) 0,008
VPP* 91,72 (87,09 — 96,35) 97,04 (94,19 — 99,89)
VPN* 91,60 (88,05 — 95,15) 99,20 (97,90 — 100,00)
RV+ 16,88 (9,91 — 28,76) 49,99 (20,99 — 119,08)
RV- 0,14 (0,09 - 0,21) 0,01 (0,00 - 0,05)

*Prevalencia de malignidad: 39,62%

** Prueba de McNemar
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2. TABLAS Y GRAFICOS DEL CAPITULO 2

Tabla 7. Caracteristicas de los grupos segun el diagnostico de la lesion

Grupo estimacion Grupo validacion
Tipo de lesion N=267 N=284 P
NUmero % NUumero | %
Acantoma de células claras | 1 0,4 1 0,4 1,000%
Acrocordon 1 0,4 1 0,4 1,000%
Alopecia areata 3 1,1 2 0,7 0,677°
Angioma 6 2,2 6 2,1 1,000
Angioqueratoma 2 0,7 1 0,4 0,613°
Enfermedad de Bowen 5 1,9 11 3,9 0,253°
Condiloma acuminado 4 1,5 5 1,8 1,000%
_Carm_noma epidermoide 8 3,0 7 25 0,904°
invasivo
Carcinoma Basal 75 28,1 80 28,2 1,0004"
Dermatofibroma 7 2,6 16 5,6 0,120°
Efélides 2 0,7 1 0,4 0,613°
Granuloma piogénico 1 0,4 0 0,0 0,485°
Hemorragia subcorneal 12 45 15 5.3 0,818
palmoplantar
Hematoma 1 0,4 4 1,4 0,374°
Hemorragia subcorneal de 3 11 4 14 1,000°
las mucosas
Hemorragia subungueal 7 2,6 5 1,8 0,689"
Hiperplasia Sebacea 14 5,2 11 3,9 0,570°

a: Test exacto de Fisher
b: Prueba chi cuadrado de homogeneidad con correccidn por continuidad
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Tabla 7 (cont.) Caracteristicas de los grupos segun el diagnostico de la lesion

Grupo estimacién | Grupo validacion
Tipo de lesion N=267 N=284 P
NUmero | % NUmero | %

Léntigos 8 3,0 12 4,2 0,587"
Linfangioma circunscrito 1 0,4 0 0,0 0,485°
Molusco contagioso 8 3,0 6 2,1 0,698°
Manchas café con leche 1 0,4 0 0,0 0,485°
Melanoniquia 6 2,2 1 0,4 0,061°
Melasma 1 0,4 1 0,4 1,000°
Melanosis de las mucosas 7 2,6 2 0,7 0,097°
Nevo sebaceo 2 0,7 7 2,5 0,178°
Nevo verrucoso 1 0,4 2 0,7 1,000°
Piedra blanca 1 0,4 0 0,0 0,485°
Pezo6n supernumerario 1 0,4 1 0,4 1,000°
Queratosis Seborreica 24 9,0 19 6,7 0,397°
Queratosis actinica 8 3,0 22 7,7 0,023°
Queratoacantoma 14 5,2 5 1,8 0,045°
Queloide 1 0,4 5 1,8 0,218
Sarcoma de Kaposi 1 0,4 4 1,4 0,374°
Siringoma de células claras | 1 0,4 0 0,0 0,485°
Tricoblastoma 1 0,4 0 0,0 0,485°
Tumor glémico 0 0,0 1 0,4 1,000°
Verruga Palmoplantar 2 0,7 1 0,4 0,613°
Verruga vulgar 8 3,0 5 1,8 0,500"

a: Test exacto de Fisher
b: Prueba chi cuadrado de homogeneidad con correccidn por continuidad
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Tabla 8. Caracteristicas de los grupos estudiados segin presencia de los rasgos de
malignidad en los items.

Grupo estimacion Grupo validacion
Caracteristicas N=267 N=284 p*
NUmero % NUmero %
item 1
gAsimetria) 203 71,5 171 64,0 0,076
ltem 2 (Bordes | 4, 437 109 43,8 0,557
irregulares)
item 3
(Policromia) 59 20,8 65 24,3 0,368
item 4
(Polimorfismo 59 20,8 64 24,0 0,425
estructural)
item 5 (Vasos
sanguineos 127 44,7 113 42,3 0,631
atipicos )
item 6
(Evolucion) 168 59,2 167 62,5 0,467
item 7
(Estructuras gris | 65 22,9 73 27,3 0,268
gzuladas)
ltem8 75 26,4 87 32,6 0,134
gulcerampn)
ltem 9 (Areasde | ,q 9,2 20 75 0,581
[egresmn)
Item 10 (Color | 177 62,3 160 59,9 0,624
rosado)

*Prueba chi cuadrado con correccién por continuidad
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Tabla 9. Resultado final de la Funcion de Regresion Logistica estimada paso a paso para
estimar probabilidad de malignidad en las lesiones no melanociticas.

Variables B p
Constante -8,553 <0,001
Item 4 (Polimorfismo 5,126 0,002
estructural)

Itgrr_\ 5 (Vasos sanguineos 5,014 <0,001
atipicos)

item 6 (Evolucion) 4,322 0,001
item 10 (Color rosado) 2,932 0,007
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Figura 1. Curva ROC para la prediccion de malignidad de las lesiones no melanociticas con
la probabilidad estimada por la Funcion de Regresion Logistica en la muestra de la
estimacion (indice diagndstico).
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Figura 2. Curva ROC para la prediccion de malignidad de las lesiones no melanociticas con
la probabilidad estimada por la Funcion de Regresion Logistica en la muestra de validacion
(indice diagnéstico).
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Tabla 10. Sensibilidad y Especificidad para distintos puntos de corte del indice
Diagndstico obtenidos con la muestra de validacion.

Puntos de corte (Positivo sies | Sensibilidad | Especificidad 1-
mayor o igual que(a)) Especificidad
0 1,000 0.000 1
0.0019 0.993 0.507 0.493
0.009 0.985 0.667 0.333
0.0229 0.985 0.847 0.153
0.1229 0.985 0.853 0.147
0.2835 0.94 0.967 0.033
0.3657 0.881 0.967 0.033
0.5325 0.881 0.973 0.027
0.8313 0.881 0.987 0.013
0.9775 0.425 1.000 0
0.984 0.403 1.000 0
0.9945 0.373 1.000 0
10,000 0 1.000 0

Tabla 11. Resumen de los resultados de calibracion y discriminacion del modelo (indice
diagnostico) para las lesiones no melanociticas.

Validacién Hosmer-Lemeshow Area (ROC)

c' p Area IC de 95 %
Interna (Grupo 0.824 0,991 0,991 0,983 — 0,999
estimacion)
Externa (Grupo 0,929 0,108 0,982 0,967 — 0,997
validacion)

1. Estadigrafo con distribucion Chi cuadrado.
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Tabla 12. Coeficientes estimados de la Funcion de Regresion Logistica para estimar
probabilidad de malignidad en las lesiones no melanociticas y ponderaciones otorgadas a
cada item de la escala en su version amplia (ICONUME-a).

Variables B p Ponderacion
Item 1. Asimetria de las lesiones 1,710 0,077 2
Il';[girgnesz. Bordes irregulares de las 0.243 0.775 0
item 3. Colores presentes en la imagen 11,369 0,144 1

(Policromia 0 mas de 3 colores)

Item 4. Polimorfismo estructural (Mas
de 3 estructuras asociadas a malignidad 4,680 0,013 5
diferentes)

Item 5. Vasos sanguineos atipicos (en
punto, lineales irregulares,

. 4,569 <0,001 5
arborescentes, en glomérulo, en
horquilla, en U, de regresion)
Item 6. Evolucion de las lesiones (en 5,296 0,002 5

los Gltimos 3 meses)

Item 7. Estructuras gris azuladas (velo
blanco  lechosos,  estructuras  por 1,420 0,296 1
acumulo de células basaloides, otras)

item 8. Ulceracion 0,226 0,812 0

item 9. Areas de regresion. 2,207 0,588 2

item 10. Color rosado dependiente de la

., 2,614 0,042 3
lesion
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Tabla 13. Coeficientes estimados de la Funcion de Regresion Logistica paso a paso para
estimar probabilidad de malignidad en las lesiones no melanociticas y ponderaciones
otorgadas a cada item. Version resumida ICONUME-r.

item (Xy) Coeficiente p Ponderacion
(Wi)

4. Pollmorflsm_o estructural (Mas de 5,126 0,002 5

3 estructuras diferentes)

5. Vasos sanguineos atipicos (en

punto, lineales irregulares,

arbore_scentes, en gIomeru_Ip, en 5,014 <0,001 5

horquilla, en U, de regresion y

glébulos rojo azulados o rojo

lechosos)

(?‘. I_Evolucmn de las lesiones (en los 4,322 0,001 4

ultimos 3 meses)

Ileos-i cg:nolor rosado dependiente de la 2,932 0,007 3
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Figura 3. Curva ROC para la deteccion de malignidad de las lesiones no melanociticas con
la escala version amplia (ICUNOME-a) en la muestra de validacion.
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Tabla 14. Sensibilidad y especificidad para distintos puntos de corte para la escala
ICUNOME-a obtenidos con la muestra de validacion.

Puntos de corte (Positivo | Sensibilidad | Especificidad | 1 - Especificidad
si es mayor o igual
que(a))

.50 0.993 0.240 0.760
1.50 0.993 0.260 0.740
2.50 0.993 0.513 0.487
3.50 0.993 0.580 0.420
4.50 0.985 0.593 0.407
6.00 0.985 0.760 0.240
7.50 0.985 0.867 0.133
8.50 0.985 0.900 0.100
9.50 0.963 0.900 0.100
10.50 0.910 0.980 0.020
11.50 0.896 0.980 0.020
12.50 0.888 0.987 0.013
13.50 0.858 0.987 0.013
14.50 0.799 0.993 0.007
15.50 0.500 1.000 0.000
16.50 0.418 1.000 0.000
18.00 0.366 1.000 0.000
19.50 0.328 1.000 0.000
20.50 0.194 1.000 0.000
21.50 0.112 1.000 0.000
22.50 0.007 1.000 0.000
24.00 0.000 1.000 0.000
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Figura 4. Curva ROC para la deteccion de malignidad de las lesiones no melanociticas con
la escala version reducida (ICUNOME-r) en la muestra de validacion.
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Tabla 15. Sensibilidad y especificidad para distintos puntos de corte para la escala
ICUNOME-r obtenidos con la muestra de validacion.

Puntos de corte Sensibilidad Especificidad 1 - Especificidad
(Positivo si es mayor

0 igual que(a))
1.50 0.993 0.507 0.493
3.50 0.985 0.667 0.333
4.50 0.985 0.847 0.153
6.00 0.985 0.853 0.147
7.50 0.940 0.967 0.033
8.50 0.881 0.973 0.027
10.50 0.881 0.987 0.013
12.50 0.403 1.000 0.000
15.00 0.373 1.000 0.000
18.00 0.000 1.000 0.000
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Tabla 16. Distribucién de las lesiones no melanociticas segun categorias del indice y

presencia de malignidad en la muestra de la validacion.

Categorias Malignidad Total
(Puntaje Si No
ordinal) NUimero % Nimero % Nimero %
<0,1 2 1,5 128 85,3 130 45,8
0,1-0,8 14 10,4 20 13,3 34 12,0
>0,8 118 88,1 2 1,3 120 42,2
Total 134 100,0 150 100,0 284 100

Chi cuadrado. p<0,001

Tabla 17. Distribucién de las lesiones no melanociticas segin categorias de la escala en su
version amplia (ICUNOME-a) y presencia de malignidad en la muestra de la validacion.

Categorias Malignidad Total
(escala version | Si No
amplia) Namero % Namero % Namero %
<5 2 1,5 114 76,0 116 40,8
5-15 65 48,5 36 24,0 101 35,6
> 15 67 50,0 0 0,0 67 23,6
Total 134 100,0 150 100,0 284 100,0

Chi cuadrado. p<0,001

Tabla 18. Distribucion de las lesiones no melanociticas segun categorias de la escala en su
version reducida (ICUNOME-r) y presencia de malignidad en la muestra de la validacion.

Categorias Malignidad Total

(escala versioén | Si No

reducida) NUmero % NUmero % Numero %

<4 2 1,5 127 84,7 129 45,4
4-12 78 58,2 23 15,3 101 35,6
> 12 54 40,3 0 0,0 54 39,0
Total 134 100 150 100 284 100

Chi cuadrado p<0,001
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Tabla 19. Concordancia inter-observadores para el indice diagnostico en la muestra de
validacion.

Categorias Kappa IC (95 %) p
Categoria 1 (Zona de probabilidad reducida de malignidad o
zona no maligna.) 1 1,000-1,000 | <0,001
Categoria 2 (Zona de probabilidad moderada de malignidad
0 zona dudosa.)
Categoria 3 (Zona de alta probabilidad o zona de
malignidad.) 0,990 | 0,977 -1,000 | <0,001

Kappa global 0,992 | 0,981 -1,000 | <0,001

0,978 | 0,947 -1,000 | <0,001

Tabla 20. Concordancia inter-observadores para el ordinal version amplia (ICUNOME-a)
en la muestra de validacion.

Categorias Kappa IC (95 %) p
Catt_ago_rla 1 (Zona de prob_abllldad reducida de 0,946 | 0,912 0,979 | <0001
malignidad o zona no maligna.)
Categoria 2 (Zona de probabilidad moderada de
malignidad o zona dudosa.)
Cate'zgo'rla 3 (Zona de alta probabilidad o zona de 0,986 | 0.955 0,997 | <0.001
malignidad.)

Kappa global 0,946 | 0,920-0,973 | <0,001

0,909 | 0,864 -0,954 | <0,001

Tabla 21. Concordancia inter-observadores para el ordinal version reducida (ICUNOME-r)
en la muestra de validacion.

Categorias Kappa | IC (95 %) p
Cat(_ago_rla 1 (Zona de prob_abllldad reducida de 0.957 | 0.930-0,985 | <0001
malignidad o zona no maligna.)

Categoria 2 (Zona de probabilidad moderada de
malignidad o zona dudosa.)

Cat(_ago_rla 3 (Zona de alta probabilidad o zona de 0962 | 0,929 0,996 | <0001
malignidad.)

Kappa global 0,948 | 0,921 -0,975 | <0,001

0,928 |0,891-0,965 | <0,001
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AnNexo 5:

Ficha Individual
N° de ingreso en el protocolo:

Nombre:
Edad: Historia Clinica: Fototipo de piel: NUmero de
lesiones: Fecha:

Aspectos dermatoscopicos:
Patrén:
Estructuras:

Item / 1 2 3 Consenso
dermatoscopista | Pres | Aus | Pres | Aus | Pres | Aus | Pres | Aus
1

OO |NO (OB [W(N

[N
o

Aspectos Histoldgicos: Biopsia N°:
Descripcion:

ID: Benigna _ Maligna___
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Anexo 6:

DIAGNOSTICO DERMATOSCOPICO
N° de ingreso en el protocolo:
Dermatoscopista:
Patrén:
Estructuras:

Presencia de:
1. Asimetria de las lesiones: Si No

2. Bordes irregulares de las lesiones: SiNo

3. Colores presentes en la imagen (Policromia o mas de 3 colores) : Si No

4. Polimorfismo estructural (Mas de 3 estructuras asociadas a malignidad diferentes) :
Si No

5. Vasos sanguineos atipicos (en punto, lineales irregulares, arborescentes, en
glomérulo, en horquilla, en U, de regresion): Si No

6. Evolucion de las lesiones (en los Gltimos 3 meses): Si No

7. Estructuras gris azuladas (velo blanco lechosos, estructuras por acimulo de células
basaloides, otras): Si No

8. Ulceracion: Si No

9. Areas de regresion: Si No

10. Color rosado dependiente de la lesion: Si  No
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Anexo 7:

Ejemplo de la aplicacion de los indices.

Caso 1

ID: Carcinoma basal - maligna

INDICES

Caos y pistas: +:
BLINK: 3:
ICUNOME: 1:

ICUNOME-a: 21:
ICUNOME-r: 17:
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Caso 2

ID: Queratosis seborreica - benigna

INDICES

Caos y pistas: +:
BLINK: 3:
ICUNOME:0.01:

ICUNOME-a: 4:
ICUNOME-r: 0:
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ID: Hematoma subungueal - benigna

INDICES

Caos y pistas: +:
BLINK: 3:
ICUNOME:0.01:

ICUNOME-a: 3:
ICUNOME-r: 0:
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Caso 4

ID: Carcinoma basal - maligna

INDICES

Caos y pistas: no aplicable.
BLINK: O:
ICUNOME:0.81:

ICUNOME-a: 17:
ICUNOME-r: 13:
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Caso 5

ID: Queratosis seborreica — benigna

INDICES

Caos y pistas:+:
BLINK: 2:
ICUNOME:0.02:

ICUNOME-a: 3:
ICUNOME-r: O:
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