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RESUMEN 

E 
I carcinoma escamocelular cutáneo (CEC) es la 
segunda neoplasia más común en la piel después 
del carcinoma basocelular. Existen diversos fac­

tores de riesgo, tanto intrínsecos como extrínsecos al indi-

viduo, que conducen a una serie de eventos genéticos que 

terminarán en el desarrollo de un CEC. 

El propósito de este artículo es analizar y describir los 

factores de riesgo para desarrollar CEC, los mecanismos 
patogénicos y la biología del mismo. Se completará este 
conocimiento con las manifestaciones clínicas del CEC. 

Palabras clave: carcinoma escamocelular, piel, biolo­

gía, factores de riesgo, clínica. 

INTRODUCCIÓN 

El CEC corresponde a un espectro de lesiones neoplá­

sicas de origen epitelial, constituidas por células escamo­

sas atípicas, que se originan en la epidermis y se pueden 

extender a la dermis con diferentes grados de maduración 
y formación de queratina. 1 

Es la segunda forma más frecuente de cáncer de piel 
en caucásicos. En los Estados Unidos de América se diag­

nostican entre 100.000 y 200.000 casos al año.2 
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Es más frecuente en personas de piel clara con daño 
solar. La radiación ultravioleta B es el factor etiológico más 
importante; además, se deben tener en cuenta otros agen­

tes etiológicos como la radioterapia, el arsénico, el alquitrán 
y varios hidrocarburos.' 

HISTORIA 

La historia del conocimiento sobre el carcinoma esca­

mocelular cutáneo es una colección de observaciones se­
paradas; no se puede trazar como una sucesión progresiva 
de eventos. 

Desde finales del siglo x1x se especulaba sobre la in­

fluencia de la luz solar en el desarrollo de CEC. El patólogo 

Unna relacionó el sol con cáncer de piel en 1894; en 1906 
Hyde reconoció la relación inversa entre la pigmentación de 

la piel y el CEC; y finalmente, en 1907, Dubreuilh, con 432 

casos de CEC, relacionó la asociación entre el sol y cáncer 

de piel estadísticamente.3.4 

La relación entre ciertos compuestos químicos y CEC 

se observó en 1775, cuando Pott describió CEC en el es­
croto de niños que limpiaban chimeneas. En 1887 Hutchin­

son demostró la carcinogenicidad del arsénico en pacien­

tes con psoriasis tratados con la solución de Fowler.3•4 

EPIDEMIOLOGÍA 

El CEC se describe principalmente en personas de edad 

avanzada, y es raro en la adolescencia e infancia. 1 La edad

promedio de presentación es de 68.1 años en hombres y 

de 72.7 años en mujeres.5 Es más común en hombres que 

en mujeres, con una relación de 3:1 .6·7 

En 1998 se presentaron en el Instituto Nacional de Can­

cerología de Colombia 163 casos nuevos de CEC, que co­

rresponden a 25.7% de todos los casos de cáncer de piel 
en esta institución.ª 

En los Estados Unidos de América se diagnostican 

200.000 casos al año; su incidencia oscila entre 26 y 59 
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casos por 100.000 mujeres, y entre 81 y 136 por 100.000 

hombres.6 En Australia existe la incidencia más alta del

mundo, que afecta el 1 % de la población por año. En estu­

dios poblacionales se ha encontrado una incidencia entre 

472 y 755 por 100.000 mujeres, y entre 1035 y 1332 por 

100.000 hombres.9•1º 

La incidencia de cáncer de piel no melanoma (CPNM) 

está aumentando entre 3% y 8% por año desde 1960; esto 

se debe probablemente a una combinación de incremento 

en la exposición al sol, cambios en el vestuario, longevidad 
aumentada, y depleción en la capa de ozono. La incidencia 

en poblaciones blancas aumenta proporcionalmente con la 

cercanía al Ecuador, doblándose la incidencia de CPNM por 

cada 8 a 1 O grados de disminución en la latitud. La dosis 

por unidad de tiempo de luz ultravioleta (LUV) cerca del 

Ecuador es 200% mayor que la del norte de Estados Uni­

dos.11 Se estima que 2.500 individuos fallecieron en los Es­

tados Unidos a causa de CEC en 1990.12

PATOGÉNESIS 

El CEC es el resultado de la acumulación de múltiples 

mutaciones genéticas, que conducen a la alteración de on­

cogenes y de genes supresores tumorales, anormalidades 

que se acumulan y llevan a las células a una proliferación 

aumentada, con disminución en la cohesión celular, habili­

dad para infiltrar tejidos y realizar siembras a distancia.1·3

Oncogenes 

3. Miembros de la familia ras: pertenecen a proteínas trans­

ductoras de señales; la mutación del gen ras es la ano­

malía más frecuente de los genes dominantes identifi­

cada en neoplasias humanas. Las proteínas ras están

localizadas en la membrana citoplasmática y transmi­

ten señales mitogénicas al unirse al Trifosfato de Gua­

nina. La activación de ras a su vez activa la vía de la

proteina-cinasa activada por mitógenos (MAP cinasa)

que, a su vez, activa factores nucleares de transcrip­

ción. También se ha comprobado que las proteínas ras
intervienen en la regulación del ciclo celular en el paso

de G0 a S, modulando ciclinas y cinasas dependientes

de ciclinas (COK) por mecanismos aún desconocidos.14

En condiciones normales, el GTP es hidrolizado, inte­

rrumpiendo esta señal; cuando el gen ras está mutado,

no se realiza la hidrólisis del GTP, produciéndose una
señal mitogénica continua (Figura 1 ).15

4. C-myc: pertenece al grupo de proteínas de transcrip­

ción de señales. Estas proteínas se unen al DNA en

lugares específicos en donde pueden activar la trans­

cripción de genes adyacentes. 14 El c-myc se expresa en

todas las células eucarióticas y pertenece a los genes

de respuesta de crecimiento inmediata. En condiciones

normales, al expresarse mRNA de c-myc, su rango des­

ciende a valores iniciales, pero las formas oncogénicas

se expresan de forma persistente; ello conduce a una

transcripción continua de genes, que pueden llevar a la

transformación neoplásica de la célula (Figura 1 ).13

Los oncogenes, o genes causantes del cán­

cer, son genes derivados de los protooncoge­

nes, que estimulan el crecimiento y la diferen­

ciación normal de las células; su mutación pue­

de llevar a un aumento de factores de crecimien­

to, de receptores de superficie celular, de seña­

les mensajeras intracelulares o de factores de 

trascripción. Si bien son iniciadores del proceso 

de carcinogénesis, se debe tener en cuenta que 

los oncogenes no son suficientes para transfor­

mar células epiteliales en neoplásicas. 

Membrana celular 

En el CEC se han implicado varios oncoge­

nes, los principales son: 

1. Expresión aberrante del protooncogen de

factor de crecimiento epidérmico (EGF).

C'iclioa 

cdk 

+-

Núcleo celular 

2. Aumento en la producción del receptor para
EGF (EGFR ). Figura 1. Modelo de acción de los oncogenes. 
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Los oncogenes no son capaces por sí mismos de cau­

sar cáncer; parecen ser iniciadores de un proceso que re­

quiere la inactivación de genes supresores tumorales. 

Genes supresores tumorales 

Los productos de los genes supresores de cáncer ac­

túan frenando la proliferación celular. El más estudiado y de 

mayor importancia es el gen supresor tumoral p53, que se 

localiza en el cromosoma 17p13.1; más del 50% de todos 

los tumores en humanos tienen mutaciones de este gen. 

La proteína p53 se encuentra en el núcleo y actúa con­

trolando la transcripción de otros genes (Figura 2). Al pre­

sentarse un daño en el DNA, como puede ocurrir después 

de exposición a la LUV o radioterapia, la p53 se activa blo­

queando la división celular entre G1 y S; esto lo realiza al 

estimular la transcripción de p21, que es una proteína inhi­

bidora de los complejos de ciclina/CDK. Esta pausa en el 

ciclo celular le da a la célula el tiempo necesario para repa­

rar el daño causado por el agente mutágeno sobre el DNA; 

además, estimula la reparación del DNA. Estas funciones 

se deben a su habilidad para modular la transcripción de 

otras proteínas, como por ejemplo, la de detención en el 

crecimiento y daño del DNA (GADD45). 13
·

14
•

16 

Si con los mecanismos anteriores la célula no ha logra­

do controlar el daño sobre el DNA, la p53 conducirá a la 

célula hacia la apoptosis; por estos motivos, a la p53 se le 

ha denominado "el guardián del genoma". 14 

p53 + Daño e□ DNA 

� 
+ 

1J;,21: inhibido, de COK 11ADD45: reparación del DNA 

+ 
Detención en G I y reparación del ONA 

DNA reparado }11:!' 
c:x::x::::x::> 

+ 
Células nonnales 

� Fracaso en reparación DNA 

� 
+ 

(9stirnulará bax: gen de apoptosis 

Figura 2. Modelo de acción de p53. 
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La p53 salvaje tiene un tiempo de vida media corto -4 a 

5 minutos-, mientras que la mutada tiene un tiempo de vida 

media de 6 horas. Por eso, en CEC de piel podemos encon­

trar, por inmunohistoquímica, una expresión elevada de esta 

proteína. 

En general, los genes supresores actúan de forma re­

cesiva. Para que ocurra el desarrollo de una enfermedad 

maligna deben estar inactivadas ambas copias del gen. Esto 

se llama pérdida de la heterogenicidad. 13 

Genes que regulan la reparación del DNA 

Por último, existe otra categoría de genes que regulan 

la reparación del DNA dañado y que también están implica­

dos en la carcinogénesis: son los genes de reparación del 

DNA; su alteración puede predisponer a mutaciones del 

genoma y a transformación neoplásica. Para que se pro­

duzca inestabilidad del genoma deben estar afectados los 

dos alelos del gen. El xeroderma pigmentoso es la enfer­

medad más estudiada de esta categoría de alteraciones 

genéticas (Figura 3). 14 

1111H1111 
1111111111 

TT 
mnum 
1111111111 

Dímero de pirirnidina 

DNA ligasa (liga el nuevo DNA) 
DNA polimcrasa (sintetiza nuevo DNA) 

-1@ 
rmqJm 
1111111111 

Endonucleasas (cortan el fotoproducto) 

t 
�TT � TI � 

@Ji 110 
.--. 1111111111 � 1111111111 

Proteínas detectoras Helicasas 
del daño DNA (desenrollan DNA) 

XP: xeroderma pigmentoso 

Figura 3. Esquema de reparación de DNA. 

FACTORES DE RIESGO PARA 

DESARROLLAR CEC 

Para el desarrollo de CEC inteNienen factores extrínse­

cos al individuo como la luz ultravioleta (LUV), y otros intrín­

secos como heridas crónicas, patologías de piel y algunos 



Revista Asociación Colombiana de Dermatología & Cirugía Dermatológica 

Carcinoma de células escamosas cutáneo 

síndromes genéticos. Los principales factores relacionados 
se revisarán a continuación. 

Factores de riesgo extrínsecos 

Éstos incluyen la exposición a LUV, radiación infrarro­
ja, radioterapia, tabaco, carcinógenos químicos, algunos 
virus del papiloma humano e inmunosupresión secundaria 
a medicamentos. 

Luz solar 

Los estudios realizados demuestran que la exposición 
a la luz solar es un factor independiente para adquirir un 
CEC. En un estudio se demostró que solamente niveles al­
tos de exposición ocupacional en los diez años previos al 
diagnóstico se asociaban con alto riesgo de CEC.17 Otro
estudio contradice esta afirmación, encontrando que la ex­
posición acumulativa es importante.18

La exposición a LUV parece ser el mayor factor de ries­
go para desarrollar CEC; esto acompañado de las caracte­
rísticas físicas del individuo que lo hacen más vulnerable a 
la LUV (piel clara, ojos azules).19-2º 

La luz solar contiene aproximadamente veinte veces más 
UVA (320 nm a 400 nm) que UVB (280 nm a 320 nm). La UVB 
se absorbe casi en su totalidad en la epidermis, mientras la 
UVA alcanza la dermis.21 Los estudios en animales han de­
mostrado que la UVB es más carcinogénica que la UVA.22 

Para que una reacción fotoquímica ocurra en la piel la 
LUV debe ser absorbida por un cromóforo, que en este caso 
es el DNA, lo que inicia una serie de reacciones fotoquími­
cas que pueden conducir al desarrollo de cáncer.21

El DNA absorbe UVB, induciendo cambios entre bases 
de pirimidina adyacentes en una de las cadenas del DNA. El 
daño más frecuente es la producción de dímeros de timina 
(T- T ). La UVA causa daño en el DNA, produciendo ruptura 
de cadenas y oxidación de ácidos nucleicos; también forma 
dímeros de timina e inhibe la reparación del DNA (Figura 3).21-23

El daño que se produce en el DNA se repara continua­
mente por escisión de nucleótidos. Para que este proceso 
se lleve a cabo se requieren los productos de por lo menos 
veinte genes. La exposición excesiva a la luz solar sobre­
pasa la capacidad de reparación, y parte del daño en el 
DNA queda sin reparar. La importancia de esta vía se ilus­
tra en pacientes con xeroderma pigmentoso, debido a un 
defecto genético en las proteínas que reconocen estos foto­
productos.14
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Cuando la reparación es ineficiente se presentan muta­
ciones. La luz solar produce mutaciones en los genes ras o 
en p53, que pueden llevar al desarrollo de neoplasias, entre 
ellas CEC.14·21

PUVA 

Se ha encontrado aumento en la incidencia de CEC en 
pacientes tratados con PUVA. Este efecto es dosis-depen­
diente, observándose que pacientes que han recibido más 
de doscientos tratamientos tienen entre 12 y 30 veces más 
riesgo que la población general de desarrollar CEC; este 
riesgo se incrementa cien veces para CEC de escroto. Tam­
bién se ha observado que el riesgo aumenta si el paciente 
ha estado expuesto a otros carcinógenos como radiotera­
pia. El carcinoma basocelular (CBC) también aumenta en 
frecuencia con el tratamiento con PUVA, con un radio CEC/ 
CBC de 1.8: 1.24·25

Otros autores no han encontrado mayor incidencia de 
CEC en pacientes tratados con PUVA; por lo tanto, es difícil 
estimar el riesgo real del desarrollo de CEC en estos pa­
cientes.25 

UVB terapéutica 

Existen algunos estudios que evalúan la incidencia de 
cáncer de piel en pacientes tratados con UVB. En los pocos 
realizados no se ha documentado aumento de la carcino­
génesis.25 

Radioterapia 

Se ha encontrado un incremento en la incidencia de 
CEC y CBC en pacientes manejados con radioterapia. El 
radio de frecuencia reportado de CBC/CEC varía entre 1.3: 1 
a 40:1, que aumenta proporcionalmente con la dosis acu­
mulada. El período de latencia varía entre meses y años, 
con la mayoría de lesiones después de veinte años de la 
exposición.26 La LUV parece desempeñar un papel sinérgi­
co, pues la mayoría de las lesiones ocurren en áreas ex­
puestas al sol. Los CEC originados sobre áreas de radiote­
rapia previa son agresivos, con tasas de recurrencias loca­
les del 70%,27 y de metástasis de 20% a 26%, con una so­
brevida a cinco años del 50%.25,27

Radiación infrarroja (calor) 

Se ha demostrado que la radiación infrarroja es carcino­
génica, necesitándose de un período de latencia de veinte 
años o más de injuria termal a dosis bajas, acompañadas de 
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irritación crónica para producir una lesión displásica 

que se transforma en C EC in situ y posteriormente en 

un CEC invasivo.25 

Carcinógenos químicos 

Existen múltiples químicos relacionados con 

CEC; entre ellos, el más documentado es el arséni­

co, que era un componente de la solución de Fowler 

utilizada para la psoriasis. Actualmente se le puede 

encontrar en herbicidas, pesticidas, productos de in­

dustrialización del vidrio y productos electrónicos, 

comida de mar contaminada y agua contaminada. 

Las manifestaciones clínicas del arsenicismo apare­

cen después de muchos años de exposición; la en­

fermedad de Bowen es la manifestación más común, 

y ocurre en la mayoría de los casos en áreas no ex­

puestas al sol. También pueden existir hoyuelos y 

lesiones queratósicas palmoplantares. 25•28 

Otros carcinógenos son los hidrocarburos aro­

máticos, los aceites minerales, los productos del car­

bón, del alquitrán y el antraceno.25 

Infección viral 

Se ha encontrado asociación entre algunos serotipos 

del virus del papiloma humano (VPH) y CEC en humanos; 
los más relacionados son el 5, 8, 16, 18, 31 y 33. El modelo 

por excelencia de oncogénesis viral en piel es la epidermo­

displasia verruciforme, en donde existe una relación entre 

papilomas virales y CEC. Los serotipos carcinogénicos más 

frecuentes en esta enfermedad son el 5 y el 8 (Figura 4).29 

También se han hallado CEC relacionados con VPH en pa­

cientes sin epidermodisplasia verruciforme, la mayoría en 

pacientes inmunosuprimidos por transplantes de órganos, 

en los cuales se han documentado VPH-5 y 8.29 En carcino­

mas verrucosos se ha detectado una asociación con VPH-6 

11, 16 y 18 . En pacientes con papulosis bowenoide se ha 
documentado infección por VPH 16, 18, 31 y 32.25 

lnmunosupresión 

Los trasplantes de órganos y la sobrevida a los mismos 

han aumentado en las últimas dos décadas; esto debido a 

los avances en la terapia inmunosupresiva. Estos pacien­

tes tienen un riesgo mayor de presentar cáncer, tanto sisté­

mico como en piel. 

Las neoplasias más frecuentes en estos pacientes son: 

cáncer de piel, linfomas, cáncer de cérvix y sarcoma de 

<t>303 

Volumen 11, Número 4, Diciembre de 2003 

Figura 4. Paciente con epidermodisplasia verruciforme. Se ob­
servan verrugas planas en dorso de manos y verrugas planas 
clínicamente similares a pitiriasis versicolor en abdomen. 

Kaposi. El CEC de piel es la malignidad más común, con 

estudios que muestran un aumento de incidencia 65 veces 

mayor que en la población general, encontrándose que a 

los diez años del trasplante, entre un 30% a 50% de pacien­

tes trasplantados han presentado cáncer de piel no mela­

noma, con una relación entre CEC/CBC de 2:1.30,31

Los pacientes trasplantados con mayor riesgo de pre­

sentar CEC son los ancianos, de fototipos claros, con expo­

sición previa alta a la LUV, infección previa por virus del 

papiloma humano, CD4 bajos e historia previa de cáncer de 

piel.3o,3, 

De los inmunosupresores utilizados, la azatioprina y 

la ciclosporina parecen tener mayor capacidad carcinogé­

nica.30 

FACTORES DE RIESGO INTRÍNSECOS 

Alteraciones en la cicatrización 

Los CEC que se originan de úlceras crónicas o cicatri­

ces anfractuosas {úlcera de Marjolín) son poco frecuentes 
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en países desarrollados, pero en países con bajas condi­

ciones socioeconómicas, son frecuentes las quemaduras 
en los niños que eventualmente llevan al desarrollo de CEC 
en la vida adulta (Figura 5). 

Este tipo de CEC merece mucha atención por su agre­
sividad, con riesgo de metástasis entre 14% a 58%. Las 

lesiones previas más frecuentemente asociadas son úlce­
ras crónicas, fístulas de osteomielitis, piel previamente irra­

diada, quemaduras y cicatrices, con un tiempo de latencia 
entre la injuria y el desarrollo de CEC que varía entre 1.5 y 

80 años.32

Figura 5. Úlcera de Marjolin; se observa CEC sobre cicatriz 
secundaria a quemadura. 

El diagnóstico en estos pacientes es difícil, pues el pa­

ciente y el médico se encuentran familiarizados con la en­

fermedad de base, y por esto con frecuencia se diagnostica 

el CEC tardíamente. En pacientes con osteomielitis crónica 

puede aumentar la secreción, presentarse dolor, y aparecer 

una úlcera o tumoración adyacente; en pacientes quema­

dos o irradiados la aparición de una úlcera debe alertar al 

médico, principalmente si su borde es infiltrado. 

Ante la sospecha, se debe tomar biopsia. Es frecuente 

que el patólogo informe hiperplasia seudocarcinomatosa; 
ante este reporte, no se debe descartar el diagnóstico de 

CEC, y si la sospecha clínica es alta está indicado tomar 

varias biopsias para poder confirmar el diagnóstico.32

Lesiones cutáneas "premalignas" 

Se han descrito algunas patologías de piel que se de­

nominan "premalignas" por su riesgo de desarrollar CEC 

invasor; el ejemplo clásico son las queratosis actínicas (Fi­
gura 6). 

El término "premaligno" es muy polémico en la actuali­
dad, y por eso lo escribiremos entre comillas. La queratosis 

actínica es la expresión más temprana de un tumor de que­
ratinocitos. Actualmente se discute si biológicamente las 

queratosis actínicas son un CEC in situ, teoría promulgada 
e impulsada por el grupo de Ackerman. En la práctica clíni­

ca diaria del dermatólogo, lo que realmente importa es que 

Figura 6. Queratosis actínica. Se observan múltiples placas eri­
tematosas hiperqueratóticas en cara de paciente anciano con 
severo daño solar. 

la denominación de CEC in situ no debe llevar a un sobre­

tratamiento quirúrgico de las queratosis actínicas, pues se 

dispone de otros métodos terapéuticos efectivos de menor 

agresividad. Nos referimos a los métodos destructores su­

perficiales.33·34 
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Las queratosis actínicas (CEC in situ) son lesiones que 
se presentan en piel expuesta al sol, principalmente en indi­

viduos mayores de piel clara, pero también pueden ser se­

cundarias a exposición de LUV de fuentes artificiales, irra­

diación por rayos X o exposición a hidrocarbonos policícli­

cos aromáticos.1

Clínicamente se presentan como placas eritemato-des­

camativas menores de 1 cm de diámetro. Las variedades 
pigmentadas pueden ser difíciles de distinguir de un léntigo 

maligno; por lo general no son infiltradas, con excepción de 

las variedades hipertróficas que pueden tener el aspecto clíni-
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co de un cuerno cutáneo. El cuerno cutáneo no es un diag­
nóstico histológico, es una designación morfológica para una 

lesión densamente hiperqueratótica con proyección conifor­

me; en su base puede existir una queratosis actínica o, inclu­

so, un CEC invasivo, entre otras lesiones, y por este motivo 

siempre debe tomarse biopsia de la base del mismo. 

En Australia se presentan en un 40% a 60% de la po­
blación mayor de 40 años.35 Se estima que la tasa de con­
versión de queratosis actínicas a CEC invasor está en el 
rango de 0.25% a 1 % por año. Entre un 10% y un 20% se 
transformarán gradualmente en CEC invasor si no se tra­
tan.36·37 El riesgo relativo de transformación depende de las 
características de la lesión, como grosor, y del pacien-
te, como grado de pigmentación, estado inmune y tra­
tamiento farmacológico inmunosupresor. Otro factor 
que hace difícil estimar el riesgo de transformación es 

la regresión espontánea que puede ocurrir hasta en el 
85% de los casos.38 Entre un 60% a 70% de los CEC
invasores se originan de queratosis actínicas.36·37 

En síntesis, las queratosis actínicas CEC in situ

representan una proliferación de queratinocitos confi­
nados a la epidermis, y sean llamadas lesiones pre­
malignas o CEC in situ deben ser tratadas para preve­
nir su conversión a CEC invasivo.33 

En los labios existe una lesión análoga denomi­

nada queilitis actínica, que puede presentar áreas 

de erosión e hiperqueratosis; es frecuente en per­
sonas que presentan el labio inferior evertido, y es 

equivalente a la queratosis actínica cutánea o CEC 
in situ.39 

En las mucosas las lesiones "premalignas" encon­
tradas son: leucoplaquia caracterizada por placas blan­
cas, las cuales histológicamente varían entre benig­
nas, "premalignas", CEC in situ o invasivo. Las lesio­
nes rojas se denominan eritroplaquia, y se relacionan 
con lesiones "premalignas" y malignas con mayor fre­

cuencia que las leucoplaquias. Se debe anotar que, 
de manera similar a lo que ocurre con el cuerno cutá­
neo, la leucoplaquia y la eritroplaquia son connotacio­
nes semiológicas y no corresponden a diagnósticos 
histológicos.40

Otras lesiones "premalignas" incluyen queratosis 
arsenicales, que se caracterizan por pápulas de 2 mm 

a 1 O mm de diámetro en sitios de fricción, principal­
mente plantas y palmas, queratosis por hidrocarbonos, 
queratosis térmicas, queratosis por radiación crónica y que­
ratosis de cicatrices crónicas. Estas lesiones desde el pun-
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to de vista histológico, son similares a las queratosis actíni­

cas, es decir, corresponden a CEC in situ.40 

Síndromes genéticos que predisponen al desarro­

llo de CEC cutáneo 

Existen algunos síndromes genéticos asociados con el 

desarrollo de CEC; la mayoría se caracterizan por una alte­

ración en la capacidad de reparar el daño en el DNA causa­
do por el sol. Otras alteraciones se relacionan con cicatri­
ces crónicas (epidermólisis ampollosa distrófica) o con sus­

ceptibilidad a papiloma virus (epidermodisplasia verrucifor­
me). (Figuras 4, 7, 8) (Cuadro 1 ).32

.
41 

Figura 7. Niña con xeroderma pigmentoso, presenta poiquilo­
derma, múltiples queratosis actínicas y CEC en párpado infe­
rior derecho y en punta nasal. 
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Cuadro 1. Genodermatosis relacionadas con CEC.

Genodermatosis Herencia - Alteración genética Características 

Xeroderma pigmentoso - Autosómico recesivo - Fotosensibilidad
- Alteración reparación DNA - Poiquilodermia

- 7 Grupos complementación: - Inicio temprano de malignidades cutáneas

XPA- XPE: se unen al DNA dañado (CEC, carcinoma basocelular, melanoma

XPB- XPD: helicasa maligno)

XPC: reparación global DNA
XPF-XPG: endonucleasas

Albinismo - Autosómico recesivo - Disminución en síntesis de melanina
oculocutáneo - Ausencia o disminución en tirosinasa - Nistagmus

Epidermólisis - Autosómico recesivo - Ampollas subepidérmicas
ampollosa distrófica - Alteración fibrillas de anclaje

Epidermodisplasia - Autosómico recesivo - Verrugas por VPH desde temprana edad
verruciforme - Defecto inmune celular: - CEC en zonas expuestas al sol: 2ª- 3ª dé-

infección por serotipos de cadas de la vida

VPH (3-5-8-1 O principalmente)

Síndrome de Ferguson- - Autosómico dominante - Múltiples queratoacantomas en 2ª-3ª dé-

Smith cadas de la vida

Síndrome de - Autosómico recesivo - Poiquilodermia congénita

Rothmund-Thompson - Etiología incierta - Fotosensibilidad
- Anormalidades esqueléticas
- Malignidades internas (sarcomas osteogé-

nicos)

Disqueratosis - Ligada a X - Leucoplaquia

congénita - Distrofia ungueal
- Pigmentación en red cutánea
- Predisposición a malignidad y a pancito-

penia

Síndrome de Werner - Autosómico recesivo - Envejecimiento prematuro

- Alteración fibroblastos - Malignidades internas

Síndrome de KID - Herencia variable - Queratitis, ictiosis y sordera

- Síndrome ictiosiforme

Candidiasis - Herencia variable - Infección por candida en piel, mucosas y

mucocutánea crónica - Defecto inmune celular contra candida uñas refractaria a tratamiento

Anemia de Fanconi - Autosómica recesiva - Falla temprana médula ósea
- Predisposición a malignidades
- Hiper e hipopigmentación cutánea
- Manchas café con leche
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Figura 8. Hombre con albinismo oculocutáneo tipo I y CEC en 
espalda. 

MANIFESTACIONES CLÍNICAS 

Carcinoma escamocelular in situ 

La enfermedad de Bowen es un CEC in situ que tiene 

predilección por las zonas de exposición solar (particular­

mente la cara y las piernas) de individuos mayores con piel 

clara. Clínicamente se presenta como una placa eritemato­

descamativa, de bordes bien definidos, puede crecer lenta­

mente por décadas y un 3% a 8% de los casos no tratados 

puede evolucionar a un CEC invasivo.42
•
43 Las lesiones in­

vasivas originadas a partir de una enfermedad de Bowen 

presentan un riesgo de metástasis, desde 2% hasta 13% 

en diferentes estudios (Figura 9).43 

La enfermedad de Bowen puede presentarse también 

en el tronco, la vulva y raramente en la piel de los labios, 

pezón, palmas, plantas y en los bordes palpebrales. Se debe 

prestar atención a lesiones peri y subungueales, pues los 

CEC, tanto in situ como invasivos en estas localizaciones, 

clínicamente pueden ser similares a verrugas vulgares, lo 

que retarda su diagnóstico. En las piernas, el Bowen es un 

diagnóstico diferencial importante de los eczemas asocia­
dos con insuficiencia venosa. 42 

En el epitelio transicional del pene o de la vulva el CEC 

in situ se puede presentar como una placa eritematosa, 

denominándose eritroplaquia de Queyrat. Entre el 10% y el 
40% de estas lesiones invaden, y de éstas el 20% hace 

metástasis (Figura 10).42
-
44 
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Figura 9. Enfermedad de Bowen; se observan placas eritema­
tosas hiperqueratóticas en dorso de 2° y 5° dedos. 

Figura 10. CEC en área expuesta al sol: lesión tumoral sobre 
área de queratosis actínicas. 

Otro CEC in situ que se presenta en región anogenital 

es la papulosis bowenoide, que consiste en pápulas pardas 

múltiples en pacientes jóvenes, algunos inmunosuprimidos, 

relacionadas con el virus de papiloma humano; pocas ve­

ces invaden la dermis subyacente.43
•
44 

Los estudios iniciales asociaban la enfermedad de 

Bowen con neoplasias internas. En 1989 se realizó un me­

taanálisis, que determinó que no existe asociación entre la 

enfermedad de Bowen y malignidades internas.38

Se han implicado diversos agentes relacionados con la 

etiología de los CEC in situ, como la exposición solar, la 
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ingestión de arsénico y la infección por el virus del papi­
loma humano.' 

CEC infiltrante en piel expuesta al sol 

Los CEC relacionados con exposición solar se pre­
sentan como una placa exofítica o un tumor ulcerado y 
crecen con una velocidad mayor que un CBC pero me­
nor que un queratoacantoma (QA).

Los CEC de áreas expuestas tienen menos proba­
bilidad de hacer metástasis que los de áreas cubiertas 
presentan recurrencia local en el 7.9% de los casos; 
metástasis en el 5.2%. (Figura 10).42

,
45 

CEC infiltrante en piel no expuesta al sol 

Los CEC de áreas no expuestas son también lla­
mados de novo, son menos frecuentes y de mayor agre­
sividad que los de áreas expuestas, histológicamente 
menos diferenciados y tienen mayor capacidad de ha­
cer metástasis.42 

El término úlcera de Marjolin se ha utilizado para 
carcinomas que se originan en zonas de daño crónico 
o irritación, como son las cicatrices, úlceras y fístulas, sien­
do estos tumores de mayor agresividad con alta frecuencia 
de recidiva y una incidencia de metástasis entre el 10% y el 
58%. '·32.46.47 

Carcinoma verrugoso 

Es una variante clínica y patológicamente distintá e 
indolente de aspecto verrugoso y crecimiento lento, que 
se extiende por continuidad con un patrón de crecimiento 
destructivo local y bajo potencial de metástasis (Figura 
11). 

Es de crecimiento lento, exofítico, penetra tardíamente los 
tejidos profundos el diagnóstico en ocasiones es tardío debi­
do a su alto grado de diferenciación histológica: la duración 
media de las lesiones en el momento del diagnóstico es de 13 
a 16 años. 39 

Puede originarse en cualquier parte de la superficie cu­
tánea y en forma clásica se denomina según su localiza­
ción anatómica: 
1. Carcinoma verrugoso de la región anogenital, también

llamado tumor de Buschke Lowenstein, ocurre por lo
general en el glande y prepucio del hombre sin circun­
cidar, puede presentarse en región perianal y en la
mujer en vulva.39 

Figura 11. Paciente del género femenino con carcinoma verru­
goso en región perineal. Tumoración que distorsiona la anato­
mía de las zonas genital y glútea. 

2. Carcinoma verrugoso de la planta del pie o epitelioma
cunniculatum, inicialmente semeja una verruga plan­
tar, el crecer hace tractos que se llenan de queratina y
material purulento, puede llegar a invadir la fascia plan­
tar y los hueso del metatarso y tardíamente la piel del
dorso del pie.39 

3. Carcinoma verrugoso de la cavidad oral llamada tam­
bién papilomatosis oral florida, clínicamente son tumo­
res con forma de coliflor y color blanquecino que pue­
den comprometer un área extensa de la mucosa oral.
1,39,48 

Se han descrito varios factores asociados con su etio­
logía: en carcinomas verrucosos de cavidad oral se ha en­
contrado asociación con masticar tabaco o betel (compues­
to masticable con propiedades estimulantes derivado de 
la nuez de la palma areca); igualmente asociación con el 
VPH, especialmente los serotipos 6, 11, 16 y 18. 1

•
49

•
5º 

En raras ocasiones los carcinomas verrugosos presen­
tan transformación anaplásica a CEC con presencia de 
metástasis ganglionares, dentro de las causas de esta trans� 
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formación se ha implicado a la radioterapia, por lo tanto ésta 
no debe ser un tratamiento de primera línea para el carcino­
ma verrucoso. (39)

Queratoacantoma 

Corresponde a un tumor comúnmente solitario, de cre­
cimiento rápido en un período entre 1 y 2 meses, con un 
tamaño generalmente de 1 a 2 cm de diámetro; además de 
su rápido crecimiento se caracterizan por una tendencia a 
la regresión espontánea, aunque algunos persisten un año 
sin regresar. 

El QA se presenta principalmente en personas de edad 
avanzada, particularmente en la sexta y séptima décadas de 
la vida, siendo más frecuente en los hombres. Se desarrolla 
sobre piel expuesta al sol, casi siempre sobre áreas pilosas.' 

Las diferentes presentaciones clínicas de QA descritas 
incluyen: QA solitario, QA gigante, QA centrífugo margina­
do, múltiples QA autorresolutivos de Ferguson-Smith y QA 
eruptivos de Gryzbowski.42 

Los QA pueden causar destrucción local extensa, parti­
cularmente sobre la región nasal, palpebral o canal auditi­
vo.' En pacientes inmunosuprimidos tienen un comporta­
miento agresivo, y recidivan en el 8% de los casos.' 
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Hay informes de pocos casos de metástasis en QA, una 
de ellas en un paciente inmunosuprimido. Ackerman repor­
tó tres metástasis originadas en QA.51 Por lo expuesto ante­
riormente, por su etiología común y los múltiples estudios 
que no encuentran diferencia entre CEC y QA, algunos au­
tores consideran al QA un CEC bien diferenciado.51-52 

El QA se asocia con el virus del papiloma humano, ex­
posición a alquitranes, luz solar, traumatismos, inmunosu­
presión y xeroderma pigmentoso, entre otros.' 

SUMMARY 

Squamous cell carcinoma of the skin is the second most 
frequent skin neoplasm after basal cell carcinoma. There 
are several intrinsic and extrinsic risk factors that lead to a 

series of genetic alterations that conduce to squamous cell 
carcinoma. 

This current review will examine risk factors and patho­
genic mechanisms that contribute to squamous cell carci­
noma, and this will be complemented with an appraisal of 
clinical manifestations of this disease. 

Key words: squamous cell carcinoma, skin, biology, risk 
factors, clinical manifestations. 
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PREGUNTAS 

1. La UVA es más carcinogénica que la UVB. (F) (V)

2. La carcinogénesis relacionada con la radioterapia ocurre en promedio
cinco años después de la exposición. (F) (V)

3. Los VPH 5 y 8 están relacionados con carcinogénesis en pacientes
con epidermodisplasia verruciforme. (F) ( V)

4. El cáncer de piel más relacionado con la radioterapia es el CEC. (F) (V)

5. El CEC es el cáncer de piel más frecuente en pacientes trasplantados
renales. (F) ( \/)

6. El queratoacantoma se considera una lesión premaligna (F) (V)

7. Los CEC de la mucosa oral son de mayor agresividad. (F) (\/)

8. Los CEC sobre queratosis actínicas son más agresivos que los de novo.
(F) (V)

9. Los CEC con infiltración perineural se asocian con mayores recidivas y
metástasis. (F) ( V)

1 O. La enfermedad de Bowen es un CEC in situ que progresa a CEC inva­
sivo en un 35% de los casos. (F) (V). 

Encuentre el formato de respuestas en la página 377 

Respuestas al cuestionario sobre criptocosis, en la revista anterior. 

1) B;

8) B;

15) B;

2) C;

9)A;

16) C.

3)A;

10) C;

4) D;

ll)C;

5) B;

12) D;
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6)A;

13) C;

7)A;

14)A;




