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HABITOS ALIMENTARIOS Y RIESGO
DE CANCER DE PIEL NO MELANOMA

DIET AND RISK OF NON
MELANOMA SKIN CANCER

Maria Susana Dagatti (1), Agustina Bertola Compagnucci (1), Stella Maris Pezzotto (1,2)

(1) Instituto de Inmunologfa. Facultad de Ciencias Médicas.
(2) Consejo de Investigaciones, Universidad Nacional de Rosario. Argentina.

ABSTRACT
A case-control study was carried out in order to analyze the association between diet and risk of non melanoma
skin cancer -basal cell carcinoma (BCC) and squamous cell carcinoma (SCC), with adjustments for demographic,
anthropometric and phenotypic characteristics, sunburns history, skin cancer family history, sun-exposure history
and skin sensitivity to sun exposure. A full-body skin examination was performed. Dietary data were obtained
applying a standardized semi-quantitative questionnaire of consumption frequency. Cases (n=27; age: 65,5+15,1
years) and controls (n=37; age: 63,9+12,3 years) were attended at the same facilities. A decreased risk of BCC and
SCC tumors (Adjusted Odd Ratio=0.10; IC 95%= 0.02-0.63; p=0.01) was found for high intakes of green leafy
vegetables (more than 40 gr/day). However, results obtained for fruits, cruciferous, vitamin A and carotene-rich

vegetables and other vegetables were not statistically significant.
Key words: Skin cancer; basal cell carcinoma; squamous cell carcinomas; risk factors; diet.
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INTRODUCCION

El carcinoma basocelular (CBC) y el carcinoma
Espinocelular (CEC) representan la mayor proporcion
de casos de cdncer de piel no melanoma. Ambos tienen
su origen en el queratinocito, célula que se ubica en la
epidermis cutdnea (1). La incidencia de esta patologia
se encuentra en permanente ascenso en la mayoria de
los paises de occidente (2-4).

La asociacion de esta patologifa con la exposicion
solar ha sido documentada en numerosas publicaciones,
considerandose importante en su patogénesis tanto la
exposicion solar continua como la intermitente. Entre los
factores de riesgo mds importantes han sido estudiados
el fototipo de piel, la historia de quemaduras solares, los
antecedentes familiares de cdncer de piel y la presencia
de lesiones previas, tales como queratosis actinicas y
nevos atipicos (5-8).

Se ha documentado que la dieta jugarfa un papel
sustancial en el desarrollo de diversos tipos de cancer.
Datos epidemioldgicos han revelado que el riesgo de
desarrollar un tumor maligno presenta una gran variacion

entre poblaciones lo que estarfa determinado en gran
medida por factores ambientales y seria independiente
de los factores genéticos poblacionales. Diversos estu-
dios han demostrado la importancia de la nutricion en el
desarrollo de cdncer, estimdndose que hasta un 40% de
los tumores podria ser prevenido a través de mantener
una dieta adecuada y estilos de vida saludables (9). Se
han obtenido evidencias de que los factores dietarios
podrian prevenir el CEC y CBC, entre otros tumores
cutdneos (10). Estudios in vitro y en animales sugieren
que laingesta de antioxidantes, como las vitaminas Cy
E y b-carotenos (11-13), podrian proteger contra el dafio
oxidativo a la piel, neutralizando ciertos radicales libres
(14). Enla actualidad la dieta se sigue investigando a fin
de evaluar si ejerceria un efecto protector en el desarrollo
de este tipo de cancer (15).

Este estudio se desarrollé en Rosario, uno de los
mayores centros urbanos de la Reptiblica Argentina,
ciudad de aproximadamente 1.000.000 de habitantes. La
misma se halla situada a orillas del rio Parand y su clima
es templado (Lat. 32°56°S). Debido a que los estudios



epidemioldgicos de dicha patologia en esta ciudad son
escasos, es necesario comenzar a investigar la incidencia
de la misma para tener un real conocimiento del proble-
ma, que posiblemente sea subestimado.

El objetivo de este trabajo fue analizar la posible
accion de la dieta como factor de riesgo de desarrollar
cdncer cutdneo no melanoma de tipo CBC y CEC.

SUJETOS Y METODOS

En la ciudad de Rosario, Argentina, se realizé un
estudio epidemioldgico analitico de casos y contro-
les. Los casos fueron individuos de ambos sexos con
diagndstico clinico e histolégico de CBC o CEC que
concurrieron espontdneamente a la consulta dermato-
l6gica. Los controles fueron pacientes que asistieron a
las mismas instituciones por patologfas distintas a las
mencionadas. Se excluyeron del estudio a los pacientes
inmunodeprimidos, a aquellos que presentaron este
tipo de tumor sobre ulceras o escaras previas, a quienes
hubiesen realizado o estuvieran realizando tratamiento
radiante, tratamientos con sustancias fotosensibilizantes,
alos procedentes de dreas endémicas de hidroarsenicis-
mo crénico y a quienes padecian el sindrome del Nevo
Basocelular.

En la anamnesis realizada se consignaron datos
demogréficos y antropométricos, caracteristicas fenotipi-
cas, antecedentes familiares de cdncer de piel, exposicion
solar laboral, vacacional y en el tiempo libre, uso de
ldmparas UV o camas solares, quemaduras solares en la
infancia, en la adolescencia y en la tltima década y uso
de pantallas solares. Ademads se realizé un exhaustivo
examen fisico cutdneo.

Para clasificar a los pacientes segun su tipo de piel
de acuerdo al color y la facilidad para broncearse con
el sol, se utilizo la clasificacion del Dr. T. Fitzpatrick
(16). Se trata de la observacién del color de la piel en
las partes sin exponer o expuestas minimamente al sol.
Segtin esta clasificacidn, se consideran seis tipos de piel:
Tipo I - Presenta intensas quemaduras solares, casi no
se pigmenta nunca y se descama de forma ostensible;
Tipo II - Se quema fécil e intensamente, pigmenta ligera-
mente y descama de forma notoria.; Tipo III - Se quema
moderadamente y se pigmenta correctamente.; Tipo
IV - Se quema moderada o minimamente y pigmenta
con bastante facilidad y de forma inmediata al exponerse
al sol.; Tipo V - Raramente se quema, pigmenta con
facilidad e intensidad; Tipo VI - No se quema nunca y
pigmenta intensamente.

Para determinar la exposicion solar habitual se tomé
en cuenta en forma conjunta el nimero de horas que los
pacientes estuvieron expuestos al sol tanto en actividades
cotidianas como laborales. Se considerd con exposicion
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solar intermitente a los pacientes que realizaban activida-
des recreativas, vacacionales -al menos 10 dias corridos
en el afio- y fines de semana. La categoria exposicion
solar minima fue asignada a aquellos pacientes que no
realizaban actividades laborables ni recreativas al aire
libre, ni presentaban exposicion solar vacacional.

La informacion sobre la dieta fue recolectada a tra-
vés de un cuestionario de frecuencia de consumo (FFQ)
semicuantitativo validado para su uso en Argentina (17).
Para calcular los gramos de consumo diario de cada
alimento, la cantidad de porciones se multiplicé por el
gramaje de las mismas estandarizado para cada alimento
en el FFQ, segun lo reportado por cada encuestado y
luego se convirtié a consumo diario. Posteriormente se
calcul6 el contenido de cada nutriente a través de tablas
de composicién de alimentos (18).

Andlisis estadistico: Para describir las variables
cuantitativas se calcularon medias + errores estandar. La
comparacion de estos valores entre casos y controles se
realiz6 aplicando pruebas t de student. La significacion
estadistica de las diferencias en la ingesta promedio de
cada nutriente analizado entre casos y controles se eva-
Iué a través de un andlisis de covarianza, ajustando por
energia consumida. La significacion de las diferencias
entre proporciones se analizo utilizando pruebas de chi-
cuadrado y prueba de la probabilidad exacta de Fisher,
segun correspondiera.

Se calcul6 la mediana del consumo de cada grupo de
alimentos en el conjunto total de pacientes estudiados, y
se la utilizé para dicotomizar cada una de estas variables
en consumo bajo o alto. Se aplicé andlisis de regresion
logistica muiltiple para evaluar la asociacion entre las
variables de interés y el riesgo de esta patologia, ajus-
tando por el efecto de las demds variables intervinientes
analizadas. Se estimaron los riesgos relativos a través
del célculo de los Odd-ratios (OR) como medidas de
asociacion entre el CBC y CEC y los factores de riesgo
o de proteccion analizados. Se calcularon sus respectivos
intervalos de confianza del 95% (IC 95%). Los datos
fueron procesados utilizando el programa STATA 6.0.

Este estudio fue aprobado por la Comisién de Bioé-
tica de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad
Nacional de Rosario, y todos los participantes firmaron
un formulario de consentimiento informado.

RESULTADOS
Se estudiaron 27 casos y 37 controles de ambos
sexos, cuyos promedios de edad fueron 65,5 +2,9y 63,9
+ 2,0, respectivamente (p=0,643). Las caracteristicas
generales mds relevantes de los pacientes estudiados
se muestran en la tabla 1. El 44% de los casos y 51%
de los controles eran de sexo masculino (p=0,58). El
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indice de masa corporal promedio (IMC) fue similar en
los casos y en los controles (p=0,323). El 37,1% de los
casos y 64,8% de los controles tenfan educacion primaria
(completa o incompleta) y el 62,9% y 35,2% tenian edu-
cacion secundaria o superior, respectivamente (p=0,050).
El 29,6% de los casos y 43,2% de los controles tenian
exposicidn solar habitual, el resto de los pacientes tenfa
exposicidén solar intermitente (63,0% y 24,3%) o mi-
nima (7,4% y 32,4%), respectivamente (p=0,004). El
51,9 % de los casos y el 45,9% de los controles tenfan
antecedentes de quemaduras solares (p=0,640). Ninguno
de los pacientes, tanto casos como controles, habfa utili-
zado ldmparas UV ni camas solares. No se encontraron
pacientes con fototipo de piel V y VI, la distribucion de
los pacientes segtin esta variable fue significativamente
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diferente entre casos y controles (p=0,012).

Al analizar los resultados del examen fisico cutdneo
se encontré que las queratosis actinicas fueron signi-
ficativamente mds frecuentes (p= 0,004) en los casos
(74,1%) que en los controles (37,8). Ademds, el 66,7%
de los casos y el 100% de los controles presentaban
menos de 10 nevos (p<0,001). El 18,5% de los casos
y 8,1% de los controles (p=0,194) tenfan antecedentes
familiares de cancer de piel.

Las calorias totales consumidas por los casos fueron
de 20554 + 1244 kcal. y por los controles de 1884,5 +
759,1 kcal. No se encontro diferencia estadisticamente
significativa en la energia total consumida promedio
entre los casos y los controles (p=0,348). El consumo
promedio de los diferentes de grupos de alimentos se

TABLA 1

Caracteristicas generales de los casos y controles.

Variable Controles

n (%)

Casos
n (%)

Sexo
Masculino 12 (44,4)

15 (55.,6)

19 (51,4)
Femenino 18 (48,6)
Edad

Promedio + desvio estandar 65,5+ 15,1

32-90

63,9 +123
Rango 36 - 87
IMC (Kg/m?)

Promedio + desvio estdndar 28,0 +5,5

21 -47

26,8+ 4,0

Rango 20 - 40

Exposicién solar
Habitual

Intermitente

8 (29.6)
17 (63.,0)
2 (74)
14 (51,9

16 (432)
9 (243)
12 (324)
17 (45.9)

Minima
Quemaduras solares previas
Fototipo de piel
Tipo I 48,1 24,3
Tipo II 37,0 37,8
Tipo 1T 14,8 27,0
Tipo IV 0 10,8
Queratosis actinicas 74,1 37,8
Menos de 10 Nevos 66,7 100,0
Antecedentes familiares de cancer de piel 18,5 8.1

0,004!
<0,001"
0,194!

! Prueba Chi-cuadrado; > Pruebas t de Student; * Prueba de tendencia lineal.




muestra en la tabla 2, en la que se observa que los casos
presentaron una tendencia a consumir mds lacteos, gra-
sas y cruciferas (repollo, coliflor, brécoli, repollitos de
Bruselas) y menos vegetales de hojas verdes (espinaca,
lechuga, apio y acelga) que los controles.

Tal como se expresara en la seccién materiales y
métodos, se realizé un andlisis basado en modelos de
regresion logistica multiple para evaluar el efecto de cada
variable en forma individual sobre el riesgo de cancer de
piel no melanoma, ajustado por los posibles efectos con-
fundidores de las demds variables involucradas. Los OR
ajustados mediante esta técnica, comparando consumo
alto versus bajo de los grupos de alimentos estudiados
se muestran en la tabla III. Los OR correspondientes
a consumo alto de frutas, cruciferas, vegetales ricos
en vitamina A y carotenos (zapallo, calabaza, batata,
tomate y zanahoria) y otros vegetales (papa, remolacha,
cebolla, ajo, pimiento, ajies enlatados y berenjenas) no
resultaron estadisticamente significativos. En cambio, la
ingesta alta (mds de 40 gramos diarios) de vegetales de
hojas verdes estaria actuando como un factor protector
significativo.

Ademads, se encontraron disminuciones en el riesgo
de desarrollar esta patologia con la exposicién solar
habitual versus la intermitente (OR=0,16; p=0,049; IC
95%=0,03-0,99) y con la exposicion solar minima versus
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la intermitente (OR=0,26; p=0,043; IC 95%=0,07-0,96)
y un incremento del riesgo con la presencia de queratosis
actinicas (OR=2,33; p=0,01; IC 95%= 1,24-4,39).

DISCUSION

El cdncer de piel es mds frecuente que cualquier
otro tipo de cdncer y se ha documentado que la expo-
sicion solar contribuye a desarrollar las tres variedades
de mayor incidencia, como lo son el CBC, CEC y el
melanoma cutdneo (6).

Numerosos estudios examinaron la relacion entre el
riesgo de desarrollar CBC segtin los factores constitu-
cionales de las personas y su exposicion solar, hallando
asociacion positiva entre el nimero de quemaduras sola-
res y este cancer. La piel, cabello y ojos claros y la edad
avanzada serfan importantes factores de riesgo (19-21).
Otros estudios han sido realizados a fin de analizar si
la exposicion solar de tipo laboral diaria o la ocasional
incidirfan de distinta manera como factores de riesgo
tanto para el CBC como para el CEC (22-26).

Davies y colaboradores plantean que se ha atribuido
el aumento de la incidencia de CBC y CEC al incremento
de la exposicidn solar. Sin embargo, dicho factor no ha
sido aun suficientemente cuantificado. Esta patologia se
ha manifestado principalmente en cabeza y cuello, zonas
siempre mas expuestas a la radiacion solar. Estos autores

TABLA 2

Consumo promedio (media + error estandar) de los diferentes de grupos de alimentos.

Alimentos (gramos/dia) Casos? Controles? Casos” Controles”

Vegetales ricos en vitamina A
135,7+16,4
15,4442
32,8+5.4
78,9134
104,1+19.,9
178,6+20,1
195,6+19.,0
398,8+42,0
7,5+0,9
8,4+3,0

126,6+14.,5
62,8+13,0
15,4+6,1
92,7+10,7
105,3£22,0
145,8+16,8
204,8+23.4
281,4+32,3
8,123
3,1+1,0

134,3+16,9
16,2+12,0
32,6+6,6
78,2+13,1
102,8+23,7
180,3+20,0
185,9+20,5
395,2+39.9
7,2+2,1
8,3+2,2

127,7+14 .4
62,2+10,0
15,5+5,6
93,2+11,1
106,3+20,3
144,5+17,1
211,8+17.,5
284,0+34,0
8,4+1,8
3,2+1,9

y carotenos'
Vegetales de hojas verdes?
Cruciferas®

Otros vegetales*

Frutas ricas en vitaminas A 'y C3
Otras frutas

Carnes y fiambres
Lacteos
Huevos

Otras grasas

Izapallo, calabaza, batata, tomate y zanahoria; 2espinaca, lechuga, apio y acelga; *repollo, coliflor, brécoli, repollitos de Bruselas;
“papa, remolacha, cebolla, ajo, pimiento, ajies enlatados y berenjenas; “citricos, kiwi, ciruelas y cerezas.

“Datos crudos. *Datos ajustados por energia total consumida.

“Diferencias del consumo entre casos y controles, ajustadas por energia total consumida.




sugieren que existe evidencia de que el incremento de
la ingesta de una dieta rica en grasas ha intensificado la
sensibilidad de la piel a potenciales cancerigenos como la
luz solar, particularmente en el CEC (27). Se debe tener
presente que la dieta habitual en nuestro pafs presenta
dichas caracteristicas.

Desde hace algunos afios se viene estudiando un
grupo especifico de vitaminas con ciertas propiedades
y funciones en comun, los antioxidantes. Estos se ca-
racterizan por tener la funcion de impedir o retrasar la
oxidacion de diversas sustancias, principalmente de los
4cidos grasos cuyas reacciones se producen tanto en
los alimentos como en el organismo humano, pudiendo
provocar en este ultimo alteraciones fisioldgicas im-
portantes (28).

El mecanismo primario por el cual las vitaminas A y
E tendrian un efecto protector en la carcinogénesis puede
deberse a que actian como antioxidantes y protectores
celulares contra el dafio oxidativo, no descartandose la
existencia de otros posibles mecanismos involucrados
(29). Se sabe ademds que la vitamina A tendrfa ciertos
efectos sobre el sistema inmune (30).

La importancia de los factores dietéticos sobre
el desarrollo de CBC y CEC ha sido recientemente
estudiada en una revisidn sistemdtica de 26 trabajos
publicados (31). Dicho andlisis indicé que existirfa una
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asociacion positiva entre estas patologias y la ingesta de
una dieta rica en grasas, una asociacion inconsistente con
el retinol y una asociacién leve con los b-carotenos. La
evidencia para la asociacion con la vitamina E, vitamina
C, y el selenio fue débil. Los autores plantean que para
clarificar estos puntos serfa necesaria la realizacion de
nuevos estudios.

Se conoce que las verduras de hojas verdes contie-
nen una variedad de vitaminas, minerales y otras sus-
tancias bioactivas que pueden proteger contra cdnceres,
tales como la luteina, las vitaminas C, E y dcido félico,
flavonoides y fibras. Las verduras de hojas verdes ejer-
cerfan un efecto protector contra el desarrollo de CEC;
que podria deberse a que la combinacion de nutrientes
encontrada en estos alimentos proporciona un efecto
anti-cancerigeno, o al hecho de que la ingesta de este
tipo de verduras estarfa indicando un modelo de dieta
saludable. En un estudio realizado en Nambour se en-
contrd una correlacion significativa entre el consumo de
verduras de hojas verdes y el consumo de otras frutas,
otras verduras y pollo sin piel. Los autores sugieren que
el consumo de verduras de hojas verdes, que son una
fuente rica de dcido fdlico, jugarfa un papel importante
en la sintesis, reparacion y metilacién del ADN (32).

Como mencionamos previamente, la exposicion so-
lar es el factor de riesgo mds importante para desarrollar

TABLA 3

OR e intervalos de confianza del 95% para CBC y CCE
segin consumo de los distintos grupos de alimentos.

Grupos de alimentos

OR* IC 95%

Vegetales ricos en vitamina A y carotenos1 (=100 g/dia)

Vegetales de hojas verdes2 (= 40 g/dia)
Cruciferas3 (=20 g/dia)

Otros vegetales4 (= 80 g/dia)

Frutas ricas en vitaminas Ay C5 (= 70 g/dia)
Otras frutas (= 130 g/dia)

Carnes y fiambres (= 160 g/dia)
Lacteos (= 325 g/dia)

Grasas (= 10 g/dia)

Huevos (= 10 g/dfa)

1,33 0,47-3,76
0,10 0,02-0,63
1,32 0,98-2,04
0,96 0,35-2,64
1,02 0,37-2,81
1,17 0,43-3,18
0,92 0,31-2,75
2,71 0,97-7,61
1,35 0,49-3,75
1,43 0,45-4,53

'zapallo, calabaza, batata, tomate y zanahoria; *espinaca, lechuga, apio y acelga; *repollo, coliflor, brécoli, repollitos de Bruselas;
“papa, remolacha, cebolla, ajo, pimiento, ajies enlatados y berenjenas; “citricos, kiwi, ciruelas y cerezas.
“Estimados a partir de un modelo logistico incluyendo los grupos de alimentos, la energia total consumida, la exposicion solar,

el fototipo de piel (I-II/III-IV) y la presencia de queratosis actinicas.




CEC o CBC pero, a pesar de ello, un alto consumo de
vegetales de hojas verdes modificaria el efecto negativo
de este factor.

Una limitacion del presente estudio es el reducido
numero de pacientes incorporados hasta este momento.
Las ventajas del mismo estdn dadas por una recoleccion
minuciosa de informacion sobre numerosas variables,
considerando no sdlo las caracteristicas fenotipicas de
las personas entrevistadas, sus hdbitos de exposicion
solar y estilo de vida sino también las caracteristicas
de la dieta. Se debe tener presente que la anamnesis
alimentaria requiere un cuidadoso entrenamiento del
entrevistador y la realizacion de la misma demanda un
tiempo importante. El FFQ es el método mds apropiado
para la obtencion de datos sobre alimentacién en estudios
epidemioldgicos, debido a que permite categorizar a los
individuos en funcién del nivel de consumo de alimentos,
por ende puede discriminar aquellas personas que con-
sumen mucho un alimento o grupo de ellos en relacion
a las que lo consumen poco o no lo hacen nunca. Ade-
mads, este método posee la caracteristica de ser practico,
econdmico y proveer una adecuada informacion sobre
antiguas ingestas alimentarias (33).

Los resultados preliminares de este estudio permiten
identificar grupos de riesgo en los cuales la implementa-
cion de medidas preventivas simples tendria un rol fun-
damental. Es necesario insistir en mejorar la educacion
acerca de los peligros del sol, asi como la importancia
de una dieta saludable.

RESUMEN

Mediante un disefio de casos y controles se evalué
si la dieta habitual modifica el riesgo de desarrollar
cdncer de piel no melanoma: carcinomas basocelulares
y carcinomas espinocelulares. En la consulta se consig-
naron datos demogrdficos, caracteristicas fenotipicas
y antropométricas, antecedentes de quemadura solar,
antecedentes familiares de cdncer de piel y hdbitos de
exposicion solar, y se realizé un exhaustivo examen
fisico cutdneo. La dieta fue evaluada por cuestionarios
semi-cuantitativos de frecuencia de consumo. Se estu-
diaron 27 casos (edad: 65,5+15,1 afios) y 37 controles
(63,9+12,3) que asistieron a las mismas instituciones por
otras patologfas. La ingesta alta de vegetales de hojas
verdes (mds de 40 g/d) actuaria como factor protector
(Odd Ratio ajustado=0,10; IC 95%=0,02-0,63; p=0,01),
modificando el efecto negativo de la exposicion solar.
En cambio, los resultados obtenidos para frutas, cruci-
feras, vegetales ricos en vitamina A y carotenos y otros
vegetales no resultaron estadisticamente significativos.

Palabras clave: Cancer cutdneo; carcinoma basoce-
lular; carcinoma espinocelular; factores de riesgo; dieta.
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