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The incidence of non melanoma skin cancer, squamous cell carcinoma (SCC) y basal cell
carcinoma (BCC) is constantly rising all over the world. Ultraviolet (UV) radiation exposure is
an established environment risk for SCC and BCC, others risk factors such as skin type, age,
chemical exposure and the presence of premalignant lesions within others risk factors have
been well studied. The association of tobacco smoking with non melanoma skin cancer has
been controversial and inconsistent. The objective of this article was to perform a systematic
review of the published finding on the association between tobacco smoking and the presence
of SCC and BCC. For this purpose, all reviews and meta-analysis studies, as well as some
selected individual scientific research on the subject were analyzed. The individual scientific
research included in this review were selected according scientific criteria parameters such
as the number of patients studied. According to the results of this review, there is a strong
association between tobacco smoking and SCC; however, this association is not that clear in
BCC. We need to understand further the mechanisms behind the tobacco smoking and the
development of SCC. In the future, more scientific research is needed in the subject.
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mentado en 3 a 7% en los Gltimos anos®?. Se sabe

a incidencia del cdncer de piel no melanoma

ha ido aumentando en las Gltimas décadas
en Chile y en todo el mundo. El habito de taba-
quismo también ha ido creciendo por sobretodo
en jovenes. El propésito de este articulo fue el de
revisar la literatura internacional y nacional sobre
la relacién entre el tabaquismo y el riesgo de desa-
rrollar cdncer de piel no melanoma para aclarar las
controversias sobre el tema.

La incidencia de cidncer no melanoma ha ido au-
mentando a nivel mundial Su incidencia ha au-
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que existen variaciones individuales en los factores
de riesgo de desarrollar estos tumores. Dentro de
los factores de riesgo de estas neoplasias se des-
tacan la edad, el fenotipo de piel, exposicién a la
radiacién ultravioleta natural y exposiciéon UVA
debido al uso de solarium.

También pacientes con lesiones precursoras (que-
ratosis actinica y enfermedad de Bowen), pacien-
tes transplantados, immunosuprimidos y con ex-
posicién a arsénico tendrian un mayor riesgo de
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presentar cdncer no melanoma. Se ha demostrado
al tabaquismo como factor de riesgo en 18 tipos
de cdncer®. En relacién al tabaquismo y cdncer de
piel, las evidencias cientificas son contradictorias.
Por un lado, se ha observado que el tabaquismo
puede disminuir el flujo sanguineo a nivel de la
piel, disminuyendo la respuesta inmunoldgica que
puede aumentar el riesgo de cancer cutdneo®. Por
otro lado, existe la posibilidad de que el tabaquis-
mo proteja a la piel de la reaccién inflamatoria in-
ducida por la radiacién ultravioleta, asi se reduciria
el riesgo de cdncer®.

En relacién al tabaquismo y cdncer no melanoma,
se ha observado que el tabaquismo serfa un factor
de riesgo para el carcinoma espinocelular ( CEC)
oral®. La nicotina presente en altas concentracio-
nes en la sangre de los fumadores difundiria rapi-
damente al sistema nervioso central, explicando la
adiccién al tabaquismo. El efecto de la nicotina en
el desarrollo del cdncer no estd claro en su totali-
dad; sin embargo, en un estudio reciente realizado
in vitro, usando lineas celulares de CEC oral, se
observé que la nicotina iniciaba la sehal de acti-
vacién del receptor de crecimiento epidermal, es-
timulando el crecimiento de células tumorales®.

En el presente, se sabe que la transicién de células
epiteliales normales a células premalignas y final-
mente cancerosas es en parte causada por la suma
de modificaciones genéticas y epigenéticas que su-
ceden dentro de las células. Las modificaciones epi-
genéticas se refieren a la manera en que el genoma
es expresado en las células. Los ejemplos mds comu-
nes del control epigenético de expresién génica son
la metilacién de DNA y modificaciéon de histona.
Estos cambios epigenéticos podrian ser potenciales
marcadores predictivos del cdncer y a su vez, con-
vertirse en blancos para futuros tratamientos"”.

Existen estudios que muestran una asociacin
negativa entre el tabaquismo y el riesgo de desa-
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rrollar carcinoma espinocelular (CEC)®. Por lo
contrario, una investigacién de metaanalisis de 25
estudios informé de una asociacién positiva entre
tabaquismo y el CEC; sin embargo, en esta misma
investigacién no se observé una asociacién entre el
habito de tabaquismo y el desarrollo del carcinoma

basocelular (CBC)®..

De acuerdo con lo anterior, en un estudio caso-
control realizado en pacientes de EEUU después
de ajustar por edad, sexo y otros factores de riesgo
de cdncer de piel, no se encontré una asociacion
entre tabaquismo y CBC. En cambio, si se encon-
tré una asociacién significativa entre tabaquismo
y CEC. Esta asociacién aumentaba a medida que
aumentaba el nimero de cigarrillos por dia y de

paquetes por afio fumados por los pacientes!”.

En uno de los estudios mds grandes realizados en
el tema, un andlisis prospectivo de seguimiento
con dos cohortes que incluy6 11 estados de EEUU,
se analizaron los datos por género y se encontré
que varones fumadores vs varones no fumadores
tenfan un riesgo relativo bajo de desarrollar CBC.
En cambio, varones fumadores no mostraron un
mayor riesgo de desarrollar CEC, en tanto que en
las mujeres fumadoras se observé un riesgo rela-
tivo bajo de desarrollar CBC y un alto riesgo de
desarrollar CEC"V. Este trabajo muestra una re-
lacién tabaquismo-cdncer cutdneo distinta para
cada sexo en cada tumor.

Un reciente estudio realizado en Australia con
una cohorte de 43.794 pacientes, donde se ana-
liz6 la relacién entre el tabaquismo y la inciden-
cia de CBC y de CEC, mostré que fumadores vs
no fumadores tenian significativamente un menor
riesgo de desarrollar CBC. Por lo contrario, fuma-
dores presentaban un mayor riesgo de CEC"?. Los
autores de este trabajo observaron que los fuma-
dores tendrian menor nimero de consultas y pro-
cedimientos de piel que los no fumadores. Segiin
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el estudio, estos hallazgos podrian estar relaciona-
dos con la relacién tabaquismo y CBC. Segun los
autores del trabajo, la baja incidencia de CBC en
fumadores serfa un sesgo de la baja consulta de pa-
cientes fumadores.

Por otro lado, un estudio de caso control mostré
que mujeres fumadoras presentaban significativa-
mente mayor riesgo de desarrollar CBC en parpa-
dos que varones fumadores"?.

Un estudio reciente de la relacién entre el tabaquis-
mo y el riesgo de desarrollar cincer no melanoma en
mujeres del Reino Unido con una poblacién de un
millén de mujeres, luego de seguirlas por 14 afos,
mostré que las mujeres fumadoras tenfan un mayor
riesgo de desarrollar CEC. Por lo contrario, las mu-
jeres fumadoras mostraban un menor riesgo de de-
sarrollar CBC. Se observé que el riesgo era distinto
segun la localizacion del tumor. Si el CEC era lo-
calizado en extremidades, el riesgo de CEC aumen-
taba con un riesgo relativo (RR) (155; 1.41-1.47) y
el riesgo de CBC disminufa con un RR de 0.72,
0.66-0.79. Si el tumor era localizado en regiones
faciales casi no existia asociacién entre el tabaquis-

mo y desarrollo de CEC o CBC",

Se ha demostrado cientificamente que el riesgo por
tabaquismo varfa de tumor a tumor. Ademds se
ha observado que dicho riesgo serfa mayor en el
CEC que en otros tipos de cdncer. Por ejemplo,
serfa mucho mayor en CEC que en el adenocar-
cinoma de pulmén también™ y, que en el cdncer
de ano"®.

La inconsistencia en los resultados de los distintos
estudios en el tema se podria explicar en el uso de
distinta metodologia para medir ciertas variables.
Por ejemplo, algunos estudios analizan la variable
exposicién al tabaco, comparando grupos de pa-
cientes que hayan sido fumadores toda su vida vs
no fumadores; otros comparan fumadores actuales
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vs no fumadores. También algunos estudios tienen
la limitante de que no midieron o midieron mal la
duracién e intensidad de la historia del tabaquis-
mo por encuesta. Otras investigaciones podrian
presentar controles inadecuados o no presentar el
seguimiento adecuado en estudios prospectivos.
En los estudios de cohorte podria existir un ses-
go de consulta como el estudio de Dusingize JC
y cols"? que explicarfa una relacién nula o inversa
entre tabaquismo y CBC"""”!®)_ En los trabajos ca-
so-controles, para medir el efecto del tabaquismo
en el desarrollo de CBC y CEC, los controles y
resultados deberfan ser ajustados por las otras va-
riables que influyen en las conclusiones, como por
ejemplo, edad, sexo, medicién de exposicién a la
radiacién ultravioleta, tipo de piel, etc. No siempre
estas variables han sido ajustadas en los controles.

En conclusién, la relacién entre el tabaquismo y
cdncer de piel no melanoma es heterogénea. Se
podria decir que el tabaquismo aumenta el riesgo
de desarrollar CEC en la piel; por lo contrario,
no tendria influencia en el riesgo de desarrollar
CBC, incluso algunos estudios informan de un
menor riesgo de CBC en pacientes fumadores.
Estos resultados podrian ser un sesgo de consulta
de las poblaciones estudiadas. Algunos estudios
observaron que los fumadores tendrian menor
nimero de consultas y procedimientos de piel
que los no fumadores. Recientes investigaciones
informan de un riesgo de CEC dependiendo de
la localizacién del tumor: CEC en extremidades
superiores e inferiores estarian mds relacionadas
con el tabaquismo.

Ademds, Bee y cols® en un review sistemdtico y
en un completo metaandlisis, donde examinaron
el tabaquismo como factor de riesgo para CBCy
CEC, observaron que el tabaquismo (como va-
riable independiente) aumentaba en un 50% el
riesgo de desarrollar CEC a lo largo de la vida del
fumador.
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En resumen, los resultados cientificos muestran
una fuerte asociacién entre tabaquismo y CEC.
No esta tan clara la asociacién con el CBC; se ne-
cesita mayor evidencia cientifica para aclarar dicha
asociacion. Futuras investigaciones en el tema po-
drdn aclarar mejor los mecanismos por los cuales
el tabaquismo serfa un factor de riesgo en el desa-

rrollo de CEC. Se necesitan nuevas investigaciones
en el tema. El tabaquismo es un hébito modifica-
ble en la vida del paciente; se deberia estimular y
ayudar al paciente a dejar de fumar para evitar los
riesgos de CEC, como también, el riesgo de otros
tumores y de otras alteraciones clinicas importan-
tes asociadas al tabaquismo.
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