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El reto de decidir el número de sujetos necesario para 
un estudio clínico

The challenge of determining the number of subjects required 
for a clinical study
Sergio Ponce-de-León
Coordinación, Unidad de Epidemiología Clínica, Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición Salvador Zubirán, Ciudad de México, México

EDITORIAL
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The first question faced by a statistical consultant, 
and frequently the last, is “How many subjects (animals, 
units) do I need?”

– Gerald Van Belle, Statistical Rules of Thumb, 2008.

Al recibir la invitación de la Dra. Alba Cicero, coedi-
tora de esta revista, me cuestioné qué tema estadístico 
podría resultar de interés para las/los dermatólogas/os 
y demás comunidad que deseen profundizar en su 
información especializada, tanto para leer reportes de 
investigación clínica como para diseñar sus propios 
estudios. Al cabo de alguna reflexión llegué a la con-
clusión de que ese tema puede ser el del número de 
sujetos necesarios para un cierto estudio clínico.

Si bien no se pretende aquí dar una respuesta gene-
ral de tipo «hágalo usted mismo», a continuación se 
presenta una descripción de los conceptos necesarios 
para iniciar o consultar ulteriormente sobre esta impor-
tante cuestión.

Este es un tema cuya relevancia se puso de mani-
fiesto hace ya muchas décadas, cuando Thomas 
Chalmers y su grupo investigaron la suficiencia del 
tamaño de muestra analizada en un conjunto de estu-
dios publicados, cuya conclusión principal era que las 
comparaciones de opciones terapéuticas habían sido 
«no significativas». Estadísticamente hablando, se 
habían considerado como «ensayos negativos»1. El aná-
lisis de Chalmers y su grupo concluyó que una franca 
mayoría de esos estudios habían incorporado un número 

demasiado bajo de sujetos como para poder identificar 
una diferencia entre tratamientos que mostrara la posi-
ble utilidad del tratamiento experimental. Dicho de otra 
manera, el número de observaciones era insuficiente 
para descartar un resultado «falso negativo». A partir de 
ese escrito, los editores de las revistas médicas de 
mayor prestigio en la literatura anglosajona decidieron 
requerir a los autores un apartado especial, en la des-
cripción de material y métodos, relacionado con el pro-
ceso de razonamiento que les llevó a decidir cuántos 
sujetos estudiar y por qué. Esta práctica se ha vuelto 
común2 y, debemos reconocerlo, muy útil. Así, al leer el 
informe de un estudio podemos saber si se incluyeron 
suficientes sujetos para detectar un efecto relevante. 
O sea, una forma de poder valorar cuál es la probabi-
lidad de que, si una comparación terapéutica se informa 
como «negativa», pueda explicarse por ser una «falsa 
negativa»3.

De la misma manera, en los comités de investigación 
institucionales y en las empresas farmacéuticas que 
revisan o planean estudios se exige que el/la investi-
gador/a que propone un estudio justifique cuántos suje-
tos pretende incorporar. El asunto no es trivial: desde 
el punto de vista ético, no se deben incorporar más de 
los sujetos necesarios para identificar un cierto efecto, 
toda vez que la participación en cualquier estudio 
implica riesgos de diversos tipos para los participantes, 
y por otro lado, tampoco se deben reunir menos sujetos 
de los que sean necesarios para identificar un efecto o 
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diferencia, ya que estudiar muy pocos sujetos implica 
someterlos a un cierto riesgo, pero en un estudio que 
de antemano se sabe que resultará negativo, o sea, 
condenado al fracaso por anticipado.

Además, el cálculo del número de sujetos necesarios 
tiene otras finalidades. Considerando que la investiga-
ción es una actividad planeada con anticipación, debe 
preverse cuánto tiempo y dinero deberán destinarse 
para sufragar los estudios clínicos y demás gastos por 
participante, y la cantidad de medicamentos, vacunas 
o dispositivos que serán necesarios para realizar la 
investigación; o simplemente cuántos sujetos deberán 
ser sometidos a la observación y estudio para alcanzar 
un resultado con validez estadística.

Primero que nada, definir el propósito del 
estudio: comparación o estimación

Es esencial distinguir si el estudio es comparativo o 
descriptivo. En el primer tipo, el objetivo es la compara-
ción de dos o más grupos para conocer la magnitud de 
la diferencia en el efecto de las intervenciones (una nueva 
medida terapéutica frente a un placebo o un tratamiento 
estándar), o para averiguar el impacto —si es que lo 
hay— de algún rasgo que distingue a dos o más conjun-
tos de sujetos, pues lo que interesa es la diferencia.

El otro tipo de objetivo, el de los estudios descripti-
vos, es el que llamaremos «estimación», como ocurre 
al determinar la frecuencia con que ocurre un cierto 
rasgo (como usar manga larga al salir a la intemperie, 
tener un cierto grupo sanguíneo, o bien definir la sen-
sibilidad y la especificidad de un marcador diagnóstico, 
la cobertura por cierta vacuna en un grupo poblacional, 
o el nivel de un cierto dato biométrico o analito de labo-
ratorio). Todas estas actividades se denominan «esti-
mación», a diferencia de las de «comparación» a las 
que se hizo alusión en líneas anteriores, ya que lo que 
se busca es conocer (o estimar) el valor de ese indica-
dor (o fenómeno) a través del estudio de una muestra 
de sujetos, y lo que se obtendrá es un estimador (pro-
medio o porcentaje) en la muestra. Eventualmente, 
dicha estimación se hará a lo que es posible que ocurra 
en la población de donde se obtuvo la muestra, usando 
los intervalos de confianza (usualmente al 95%:  
IC 95%). En esta actividad también resulta necesario 
definir cuántos sujetos pueden requerirse para hacer 
un estudio, por las mismas razones éticas y de planea-
ción que se han mencionado: no más ni menos sujetos 
de los necesarios. Aquí lo que importa es asegurar que 
los sujetos estudiados sean los suficientes para que, 
al calcular los IC 95% alrededor del resultado que se 

obtenga en la muestra estudiada (que son los que nos 
permiten ubicar el comportamiento de nuestro objetivo 
poblacional, y no solo en la muestra), no resulten dema-
siado amplios ni estrechos de acuerdo con los objetivos 
del estudio (Tabla 1).

Los necesarios conceptos probabilísticos

Antes de continuar, resulta necesario precisar un par 
de conceptos probabilísticos, estadísticos. El primero 
es el conocido como «error alfa», que se refiere a la 
probabilidad de error que estamos dispuestos a acep-
tar cuando al tomar una decisión estadística digamos 
que un resultado no parece provenir de (o explicarse 
por) la variación anticipable en una distribución, sea de 
una sola serie de mediciones (como ocurre en el pro-
ceso de estimación) o de una serie de diferencias de 
proporciones o promedios muestrales (como es el caso 
del propósito de comparación). Los estadísticos llaman 
a esta distribución «la esperable bajo la hipótesis nula», 
es decir, cuando el promedio de las diferencias entre 
promedios poblacionales es 0 (cero) o cuando la distri-
bución aislada de un indicador se considera que debe 
ser como la esperable en esa población. En breve, el 
error alfa es la probabilidad de error al rechazar la hipó-
tesis nula cuando es cierta. Convencionalmente, por 
razones que escapan a este ensayo, alfa usualmente se 

Tabla 1. Definiciones necesarias para hacer un cálculo 
del número de sujetos

�Variable (s) de interés principal (VIP). Si hay varias, hacer el 
ejercicio para cada una y seleccionar la que demande más 
sujetos.

Estudio de estimación o de comparación.

�Error alfa aceptable: convencional 0.05 (Zα = 1.96), que 
corresponde con la delimitación del intervalo de confianza del 
95% (IC 95%).

�Error beta aceptable: convencional 0.20 (Zβ = 0.84), cuando el 
propósito es solo una comparación.

Cómo se medirá la VIP: promedio o proporción (porcentaje).
– Si como promedio

• �Identificar cuál es el valor y su desviación estándar en un 
grupo control. 

• �Si es comparación, delimitar la diferencia mínima 
clínicamente importante a detectar (DMCID). 

– Si como proporción: 
• Cuál es la frecuencia de éxito/falla en el grupo control. 
• �Cuánto sería lo menos que importaría detectar DMCID en 

términos de éxito/falla, en el grupo control y en el 
experimental.

– Si es estimación: delimitar la tolerancia (i.e., la mitad de la 
amplitud del IC 95%).
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fija en el 5% (o en 0.05 como proporción), lo que significa 
que si incurrimos en ese tipo de error lo haremos infre-
cuentemente, es decir, en un 5% o menos de los casos 
en que la hipótesis nula sea cierta. En una distribución 
gaussiana estandarizada, dicho valor de probabilidad 
se encuentra a ± 1.96 unidades Z del promedio y es el 
valor que delimita las superficies de las colas de dicha 
distribución (2.5% más allá del valor de −1,96 y 2.5% 
más allá del valor de +1.96). A ese término se refiere la 
expresión Zα = 1.96 en las fórmulas del Apéndice. Al 
respecto, debe tenerse en mente que el promedio de 
la distribución gaussiana estandarizada, bajo el 
supuesto de la hipótesis nula, está ubicado en 0 (cero) 
del continuo de Z, que va de −∞ a +∞, o de −1 a +1 en 
el caso de las diferencias de proporciones.

El segundo concepto se refiere a otro error, conocido 
como «error beta». Este solo se considera cuando el 
objetivo es hacer una comparación, en los términos 
que hemos mencionado antes (sea como diferencias 
de proporciones o de promedios). Este error también 
se precisa como una probabilidad, pero ahora es la de 
no encontrar una cierta diferencia que existe en la 
poblacional real. A  esta situación se la denomina 
«hipótesis alternativa». En condiciones usuales de pla-
neación de un estudio, este error se fija en un máximo 
del 20% (o 0.20 como proporción) y corresponde a un 
valor Z de 0.84 unidades en la distribución gaussiana 
estandarizada; de ahí la expresión Zβ = 0.84 en las 
fórmulas del Apéndice. Incurrir en ese error significa 
que, aunque la diferencia sí exista en la población, no 
se ha podido identificar como significativa en un estu-
dio de dos muestras. Una situación ilustrativa es que 
uno quiera buscar una cierta diferencia, para la cual 
se tenga una magnitud de error beta del 70% o mayor. 
Un estudio así ha sido mal diseñado, pues no se ha 
delimitado apropiadamente el error beta. Como conse-
cuencia, aunque la diferencia exista en la población, el 
estudio resultará «negativo» en el 70% de las ocasio-
nes en que se repita.

Cabe aclarar que los errores alfa y beta son mutua-
mente excluyentes, lo que significa, en términos gene-
rales, que no se pueden cometer al mismo tiempo. Así, 
si se rechaza la hipótesis nula, uno puede estar come-
tiendo un error alfa, pero no uno de tipo beta, y vice-
versa, si no se rechaza la hipótesis nula, uno puede 
cometer un error beta, pero no uno de tipo alfa.

En la preparación de una investigación, ambos erro-
res quedan dentro del control de quien investiga. El 
error alfa se controla decidiendo el nivel probabilístico 
de rechazo al anticipar y aplicar las pruebas de signi-
ficancia estadística para comparar grupos, o al definir 

el nivel de confianza que tendrán los intervalos que se 
calculen alrededor del resultado puntual que se obtenga. 
Por otra parte, el error beta se define durante la planea-
ción del estudio al establecer cuántos sujetos se reque-
rirá incorporar. Este error es inversamente proporcional 
al número de sujetos que se estudian; dada una cierta 
diferencia de interés a detectar, a mayor número, menor 
el error beta, y viceversa, a menor número, mayor el error 
beta (Tabla 2).

Otro concepto que resulta necesario conocer es el 
del poder estadístico. Se trata de una medida, también 
probabilística, de la capacidad de un estudio para iden-
tificar una cierta diferencia, y corresponde al área com-
plementaria al error beta cuando se revisa la distribución 
de los resultados de las diferencias de promedios 
muestrales con la perspectiva de la hipótesis alterna-
tiva. Esto es, si uno decide aceptar un error beta del 
20%, en ese momento el poder estadístico se fija en 
el 80%; si el error beta es del 60% para una cierta 
diferencia poblacional, el poder estadístico es del 40%, 
y así sucesivamente. De acuerdo con lo anterior, para 
lograr un mayor poder estadístico se requiere un mayor 
número de sujetos, o lo que es lo mismo, para detectar 
una diferencia pequeña con un poder «aceptable» 
(es decir, mayor del 80%) se requieren más sujetos que 
para una diferencia mayor.

De forma semejante, el error alfa tiene su comple-
mento en la llamada «confianza», que es la probabilidad 
restante al error alfa para cubrir la distribución de las 

Tabla 2. Ejemplos de actividades de comparación y 
estimación en investigación clínica

Actividades de comparación
�Comparar frecuencias de éxito/falla entre dos o más grupos de 
tratamiento.
�Comparar frecuencias de exposición a un posible factor 
etiológico o protector.
�Comparar el efecto en niveles de un rasgo, analito o cuenta 
celular, o títulos de anticuerpos, entre dos o más grupos que 
recibieron diferentes tratamientos.
�Calcular el riesgo relativo o la razón de momios en estudios de 
cohortes o de casos y controles, respectivamente.

Actividades de estimación
�Conocer la frecuencia relativa (o porcentaje) de un rasgo en un 
conjunto de sujetos u observaciones.
�Conocer la prevalencia de una enfermedad. 
�Conocer la cobertura vacunal en un conjunto de sujetos.
�Calcular la frecuencia de éxitos/fallas en un conjunto de 
sujetos.
�Calcular la sensibilidad o la especificidad de un marcador 
diagnóstico.
�Conocer la magnitud de un fenómeno o biomarcador (peso, 
longitud, volumen, título, etc.) en un conjunto de sujetos.
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diferencias muestrales bajo la hipótesis nula. Nuevamente, 
a mayor error alfa, menos confianza, y viceversa. Aquí es 
necesario tener en cuenta que el error alfa casi siempre 
se estipula en «dos colas» (en uno y otro extremo de la 
distribución gaussiana), a diferencia del error beta, que 
siempre se estipula a «una cola», ya que la hipótesis 
alternativa solo puede ubicarse a la derecha o a la 
izquierda del promedio de la hipótesis nula (0), pero nunca 
en los dos lados al mismo tiempo.

Cabe señalar que el concepto de «confianza» puede 
ser un tanto engañoso: tengamos en cuenta que un 
intervalo de confianza al 100% solo se logra si el reco-
rrido va de −∞ a +∞ en una medición continua (o de 0 
a 1 en el caso de una proporción), y un intervalo con un 
0% de confianza se relaciona cuando solo se acepta 
como límite (superior e inferior) el valor puntual estimado 
en la muestra (es decir, el área bajo una línea es 0).

La indispensable aportación de la 
persona investigadora

Como vemos, el asunto estadístico-probabilístico no 
es muy complejo, o por lo menos no se presta a muchas 
variaciones. Existen límites convencionales para los erro-
res que se han mencionado y los podemos considerar 
como prácticamente inamovibles, por convención en el 
mundo científico. Sin embargo, otros elementos funda-
mentales para el cálculo tienen que ver con decisiones 
que no dependen tanto de quien realiza la estadística, 
sino de quien lleva a cabo la investigación.

En el objetivo de comparación es necesario definir 
lo que se conoce como «diferencia mínima clínica-
mente importante a detectar» (DMCID). Parafraseando 
a la escritora Gertrude Stein: para ser una diferencia, 
una diferencia tiene que hacer una diferencia. O  de 
otra manera: una reducción del orden de 0.5 mmHg en 
la presión diastólica al comparar un antihipertensivo 
contra un placebo (digamos respecto a un promedio 
en el grupo control de 100 mmHg) ciertamente es dife-
rente, pero parece una reducción muy escasa (segu-
ramente con impacto mínimo o ausente en la morbilidad 
cardiovascular); y quizá lo mismo podríamos pensar de 
una reducción de solo 1  mmHg, y así seguiríamos 
hasta llegar una reducción de 5 mmHg o de 10 mmHg. 
Eso sí parecería un efecto de reducción importante a 
detectar. Esta DMCID es una decisión fundamental que 
solo la persona investigadora y su grupo pueden tomar, 
no quien realiza la estadística. Subrayemos que es 
arbitraria y, en principio, no hay un valor «correcto» 
para ella. La trascendencia de la decisión es que ese 
va a ser el límite a partir del cual se ajustará el error 

beta. Para las diferencias menores (4, 3, 2, 1… mmHg), 
el error beta irá incrementando; y la inversa es cierta, 
para las diferencias mayores (12, 15, 20… mmHg), el 
error beta irá disminuyendo, progresivamente. Para 
dimensionar mejor esta DMCID debe tenerse en cuenta 
la magnitud de los beneficios de cada incremento o 
reducción en ella: el impacto en costos, efectos colate-
rales y dificultades para la ingesta o administración, y 
otros elementos de juicio específicos de cada compara-
ción concreta.

Cuando la comparación se formula en términos de 
porcentajes (o proporciones) también es necesario ubi-
car una DMCID, pero ahora deberá medirse a partir de 
otro dato que la persona investigadora debe proporcio-
nar o conocer: la frecuencia de la respuesta (falla o 
éxito) en el grupo considerado como control. Dado que 
la persona investigadora se aboca a conocer el impacto 
de una intervención en una entidad que conoce (por 
eso la está estudiando), no debe parecer descabellado 
este requerimiento. Debe saber si la frecuencia es del 
10%, el 25%, el 50% o más (o menos) en el grupo con-
trol, y así, desde ese valor, tiene que definir la DMCID 
(en puntos porcentuales: más éxitos o menos fallas). El 
mismo razonamiento del párrafo anterior es válido: si 
mantenemos fijo el error beta, cuanto menor sea la dife-
rencia que se busque, mayor será el número de sujetos 
que se requiera estudiar, y cuanto mayor sea la diferen-
cia de interés, menor será el número de sujetos que se 
requerirán. Las diferencias muy pequeñas pueden resul-
tar muy costosas de estudiar, y posiblemente no se 
justifique hacerlo. Por otro lado, una diferencia exagera-
damente grande posiblemente requiera pocos sujetos, 
pero es difícil que esas diferencias no se perciban desde 
antes de que se haga el estudio, y además, si el trata-
miento no es tan altamente eficaz como se propone con 
la DMCID grande, es posible que se pierda la oportuni-
dad de identificar un efecto mediano (tal vez no tan 
grande como lo estipulado), pero útil clínicamente para 
la atención del problema.

En el caso de variables de interés que se resumen 
como promedios, tanto cuando se hacen comparacio-
nes como cuando el propósito es una estimación, 
existe todavía otro elemento que la persona investiga-
dora debe aportar, que es la desviación estándar de 
esa variable de interés, es decir, su variación como 
fenómeno en la población (y consecuentemente en la 
muestra). Sin entrar en detalles de cómo calcularla, 
podemos decir que un investigador experto en el tema 
debería tener una noción de esa variación, pero si no 
cuenta con ello, es fácil recurrir a una revisión de la 
literatura en busca de estudios en los que se haya 
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investigado el mismo fenómeno (o variable) y se anote 
la desviación estándar del grupo control (aquel que no 
recibió nada o recibió un placebo). También se puede 
recurrir a estudiar un grupo piloto, de 8 a 12 personas 
semejantes a las que participarían en el estudio. En 
ausencia de todas las opciones previas se considera una 
estrategia válida identificar los valores máximo y mínimo 
que podría adoptar la variable y dividir su diferencia entre 
cuatro, para arribar a un sustituto de la desviación están-
dar para los fines del cálculo del tamaño muestral4.

En el caso del propósito de estimación, quien inves-
tiga debe también aportar dos elementos: la tolerancia 
y, nuevamente, la variación del fenómeno, o sea la des-
viación estándar, conocida o anticipada en el grupo a 
estudiar. La primera, la tolerancia, como hemos dicho, 
se refiere a qué tan amplio estamos dispuestos a acep-
tar que sea el IC 95% que apliquemos al resultado 
puntual, una vez concluida la etapa de medición de 
todos los sujetos. Tengamos en cuenta que ese inter-
valo de confianza se mide en las mismas unidades que 
la variable de interés y se refiere a la incertidumbre 
que estamos dispuestos a tolerar, en términos de ubi-
car el promedio, o proporción, del fenómeno que nos 
interesa en la población de la cual suponemos haber 
obtenido la muestra. Así, entonces, como ejemplo para 
el caso de promedios, asumiendo que nos interesa 
estimar el nivel de fosfatasa alcalina en un conjunto de 
sujetos, una tolerancia reducida sería marcar una 
amplitud de ± 1 U/l, y una mayor tolerancia sería acep-
tar una amplitud de, digamos, ± 25 U/l. Esto es así 
cuando estimamos un promedio, pero en el caso de 
las proporciones o porcentajes la tolerancia se refiere 
a la amplitud, en unidades porcentuales, que estamos 
dispuestos a aceptar en un IC 95%. Esta puede ser de 
± 1%, que se podría interpretar como un margen estre-
cho, o baja tolerancia, en comparación con ± 10%, que 
sería una más amplia tolerancia. Usando esos mismos 
valores podríamos ejemplificar que, si estimamos la 
prevalencia de la hipertensión arterial en una muestra 
de adultos y el valor puntual (al concluir el estudio) 
fuera del 20%, la primera tolerancia nos llevaría a un 
IC 95% del 19% al 21%, ciertamente una incertidumbre 
sobre el valor poblacional muy restrictiva. A su vez, el 
IC 95% de ± 10% nos quedaría entre el 10% y el 30%, 
lo que da un valor mucho más amplio de la incertidum-
bre sobre el valor poblacional. Para nuestra discusión 
debe quedar claro que la tolerancia restrictiva implica 
un número mucho mayor de sujetos por estudiar que 
la tolerancia más amplia. Cabe aclarar que, en térmi-
nos de frecuencias relativas, porcentajes o proporcio-
nes, cuando se aproximan a los extremos (0 o 100%) 

los IC 95% se hacen asimétricos, por lo que, en esas 
situaciones, la tolerancia debe expresarse para el límite 
superior o el inferior, respectivamente.

Parece necesario precisar que la tolerancia no es 
igual que la confianza. La tolerancia se refiere a qué 
tan amplios o estrechos esperamos que sean los lími-
tes del intervalo, una vez que hemos definido la mag-
nitud de la confianza (1 − α) que depositaremos en ese 
intervalo (95%, convencionalmente, para toda esta 
discusión).

En la tabla 3 se resume la interacción que ocurre 
entre el número necesario de sujetos para un estudio 
y los ajustes en los parámetros antes descritos.

El cálculo final

Con todo este bagaje conceptual, el propósito de 
quien esto escribe es que el/la lector/a pueda acercarse 
a un consultor estadístico (puede ser un/a alumno/a de 
posgrado o un/a estadístico/a formal), utilizar tablas 
publicadas al respecto4-6, usar algún sistema de con-
sulta online (p. ej., https://clincalc.com/Stats/SampleSize.
aspx o https://www.calculator.net/sample-size-calcula-
tor.html) o el programa estadístico de su preferencia 
(STATA, SPSS, etc.), o incluso usar el conjunto de fór-
mulas que anexo como Apéndice. Se invita a consultar 
el Material Suplementario de esta publicación.

Tabla 3. Consecuencias de los ajustes en los parámetros 
para el cálculo del número de sujetos (n) necesarios 
para un estudio

Efecto: 
disminución de n

Parámetro a modificar Efecto: 
aumento de n

Grande Error α (falso positivo) Pequeño

Grande Error β (falso negativo) Pequeño

Pequeño Poder estadístico (1 − β) Grande

Pequeña Confianza (1 − α) Grande

Pequeña Variación de la variable 
de interés (desviación 
estándar)

Grande

Grande Tolerancia (amplitud 
aceptable del intervalo 
de confianza al 95%)*

Pequeña

Grande Diferencia mínima 
clínicamente importante 
a detectar*

Pequeña

*Estos parámetros son los que mejor se pueden cambiar para arribar a un número 
razonablemente alcanzable.



Med Cutan Iber Lat Am. 2025;53(2)

44

Como palabras finales, me gustaría citar a Schulz y 
Grimes: «(Se requiere) desplazar el énfasis de la obse-
sión con el tamaño de la muestra a una preocupación 
por la calidad metodológica, que resulte en más estu-
dios con menos sesgo. Los estudios sin sesgo, aunque 
imprecisos, deben prevalecer sobre la ausencia total 
de resultados»7.
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Análisis epidemiológico de melanoma cutáneo en una clínica 
privada de Jalisco, México

Epidemiological analysis of cutaneous melanoma in a private 
clinic in Jalisco, Mexico
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Artículo original

Resumen

Antecedentes: El melanoma cutáneo se considera la neoplasia cutánea maligna más agresiva. Actualmente experimenta 
un aumento mundial en su presentación. Objetivo: Describir, en pacientes con melanoma, características demográficas y 
clinicopatológicas relacionadas con el método de detección de melanoma y comparar los resultados con estudios nacionales 
e internacionales. Material y métodos: Se analizaron historias clínicas de pacientes que asistieron a consulta entre 2009 y 
2022 en una clínica privada bicéntrica situada en Jalisco. Se estratificó a los pacientes de acuerdo con el método de de-
tección del melanoma. Resultados: Cumplieron los criterios de inclusión 165 pacientes. La edad media fue de 71 años, el 
52% eran hombres, 125 pacientes eran de origen extranjero. Ochenta y seis pacientes fueron diagnosticados mediante la 
evaluación de un médico dermatólogo. La variante histológica más frecuente fue de extensión superficial (51%), seguida de 
lentigo maligno (38%) y melanoma acral lentiginoso (3%), con un Breslow promedio de 0,66 mm. Conclusiones: Los estu-
dios epidemiológicos sobre melanoma en Latinoamérica son escasos. Nuestros resultados difieren con la mayoría de las 
series nacionales, asociamos esta discrepancia al entorno privado en que se desarrolló este estudio y a la diversidad étni-
ca presente. Planteamos la posibilidad de sesgo de los datos previamente representativos a nivel nacional debido al 
subregistro de casos de melanoma en el entorno privado y la necesidad de desarrollo de mecanismos de vigilancia epide-
miológica nacional.

Palabras clave: Melanoma. Ámbito privado. Dermatoscopia. Detección temprana. Control sistemático de la piel.

Abstract

Background: Cutaneous melanoma, the most aggressive malignant skin neoplasm, is currently on the rise globally. 
Objective: To describe demographic and clinicopathological characteristics related to the melanoma detection method and 
compare the results with national and international studies. Material and methods: We analyzed medical records of patients 
who attended consultation between 2009 and 2022 in a bicentric private clinic in Jalisco. Patients were categorized based 
on the melanoma detection method. Results: Among 165 eligible patients, the mean age was 71 years, with 52% being men, 
125 patients were of foreign origin. Dermatologist evaluation diagnosed 86 patients. The most frequent histological variant 
was superficial extension (51%), followed by lentigo maligna (38%) and lentiginous acral melanoma (3%), with an average 
Breslow thickness of 0.66 mm. Conclusions: Epidemiological studies on melanoma in Latin America are limited. Our findings 
deviate from most national series, possibly due to the private setting and ethnic diversity. We raised the possibility of bias in 
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Introducción

La identificación y el manejo de neoplasias malignas 
de la piel son aspectos críticos de la atención derma-
tológica. Se estima que las lesiones melanocíticas 
malignas representan la tercera causa de cáncer de 
piel1, y el melanoma cutáneo es la neoplasia maligna 
más agresiva2-6.

Este tipo de cáncer actualmente experimenta un 
incremento mundial en su presentación2-4, se estima 
que su incidencia está aumentando más rápido que la 
de cualquier otra neoplasia maligna, puesto que en las 
últimas dos décadas su tasa de incidencia se ha dupli-
cado cada década2-6 y en la población occidental se 
calcula que uno de cada 50 individuos desarrollará 
melanoma3.

De acuerdo con los datos de GLOBOCAN de 2020, 
se estimaron 325,000 nuevos casos de melanoma y 
57,000 defunciones a nivel global5,6. Si se mantienen 
estas tasas, se proyecta que la carga global aumentará 
a 510,000 nuevos casos y 96,000 muertes para 20406.

La mayor relevancia de este cáncer radica en que 
representa más del 80% de las muertes por cáncer de 
piel en todo el mundo4. La mortalidad asociada a esta 
enfermedad se debe en gran medida al diagnóstico 
tardío, y la letalidad depende principalmente del grosor 
del melanoma en el momento del diagnóstico7. Sin 
embargo, es importante destacar que el 25% de las 
muertes específicas por melanoma se deben a mela-
nomas delgados, e incluso el melanoma in situ tiene 
el potencial de provocar desenlaces negativos y pre-
dispone al paciente a desarrollar un segundo mela-
noma invasivo8.

En México no se cuenta con suficiente información 
sobre la incidencia, mortalidad y características clini-
copatológicas del melanoma. De acuerdo con el 
informe de GLOBOCAN del año 2020, se registraron 
2.051 casos nuevos de melanoma y 773 defunciones 
asociadas en este país5. Además, un estudio basado 
en información proporcionada por el Instituto Nacional 
de Estadística y Geografía (INEGI) de 1998-2016 reveló 
un aumento del 78% en la tasa de mortalidad, espe-
cialmente entre los hombres mayores de 60 años9.

De acuerdo con la evidencia mundial y nacional, el 
subtipo histológico de melanoma más frecuente en 
México es el acral lentiginoso, que en algunas series 

llega a representar más del 50% de los casos, seguido 
del nodular y el lentigo maligno10-16. Se propone que 
una parte significativa del aumento en los casos de 
melanoma se debe a la exposición cada vez mayor a 
la radiación ultravioleta. Sin embargo, aún hay brechas 
de conocimiento sobre algunas variantes patológicas, 
como el subtipo acral lentiginoso, en el que no se tiene 
clara su relación con la exposición solar11,12,16.

A pesar de la identificación y prevención de múltiples 
factores de riesgo, el aumento en la tasa y número de 
diagnósticos a nivel global es preocupante, lo que des-
taca la necesidad urgente de implementar medidas 
específicas de control para esta enfermedad6.

En respuesta a este problema, se han realizado 
esfuerzos para fomentar la detección temprana del 
melanoma, recomendando la autoexploración o acudir 
a controles habituales de piel17,18. En relación con esto, 
se ha reportado que aproximadamente la mitad de los 
melanomas se descubren por cuenta propia, el 11% es 
diagnosticado por los cónyuges de los pacientes y solo 
el 16% de los melanomas son detectados por los 
médicos19.

En este sentido, el objetivo de nuestro estudio fue 
describir las características demográficas y clinicopa-
tológicas relacionadas con el método de detección del 
melanoma y comparar los resultados con otros estu-
dios a nivel nacional e internacional, además de dar a 
conocer la evolución de la incidencia de melanoma en 
una clínica privada de Jalisco.

Método

Se realizó un estudio observacional retrospectivo en 
el que se analizó a la población de una clínica privada 
bicéntrica situada en Jalisco (Guadalajara y Ajijic) 
durante un periodo de 13 años (1 de mayo de 2009 a 
1 de septiembre de 2022). Esta clínica se integra por 
ocho dermatólogos, todos certificados por el Consejo 
Mexicano de Dermatología, capacitados en dermatos-
copia, que utilizan el dermatoscopio de manera siste-
mática y que laboran durante un mínimo de 45 semanas 
por año.

Para la recolección de datos, se llevó a cabo una 
revisión retrospectiva de los expedientes de todos los 
pacientes diagnosticados con melanoma maligno. Esto 

previously representative national data, likely caused by underreporting of melanoma cases in private healthcare. This em-
phasizes the need for robust national epidemiological surveillance mechanism.

Keywords: Melanoma. Private practice. Dermoscopy. Early detection. Skin screening.
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identificó 173 casos potenciales, de estos se excluye-
ron ocho al confirmarse otro diagnóstico histopatoló-
gico, finalmente se incluyeron 165 casos confirmados 
histopatológicamente como melanoma.

Las variantes estudiadas fueron sexo, edad, nacio-
nalidad, subtipo de melanoma, topografía y espesor de 
Breslow.

Los pacientes fueron estratificados en tres grupos 
según el método de detección: 1) el paciente identificó 
una lesión sospechosa y se presentó a consulta; 2) el 
paciente acudió a un control ordinario de piel y durante 
este se identificó un melanoma, y 3) el dermatólogo 
detectó una lesión sospechosa de melanoma durante 
la consulta por algún otro motivo.

Para el análisis de datos las variables continuas se 
expresaron mediante la mediana y las variables ordi-
narias se expresaron como número de casos (porcen-
taje de casos). Para comparar el índice de Breslow se 
realizó una prueba de Shapiro-Wilk de normalidad, los 
datos resultaron no paramétricos, por lo que se decidió 
realizar la prueba U de Mann-Whitney de dos colas.

Resultados

Durante el periodo de estudio de 13 años se diag-
nosticaron 165 casos de melanoma (0,26%) de un total 
de 62.422 pacientes registrados, de los cuales 86 (52%) 
fueron hombres y 79  (48%) mujeres (Tabla  1); la 
mediana de edad al momento del diagnóstico fue de 
71 años (rango: 20-92); se registró la nacionalidad de 
la población, obteniendo que el 24% (40) fueron mexi-
canos y el 76% (125) de origen extranjero.

El diagnóstico de melanoma se realizó tras la auto-
detección de una lesión sospechosa en 79  (48%) 
pacientes, y más de la mitad de la población fue diag-
nosticada durante la evaluación de un médico derma-
tólogo (Fig. 1). Esta variable tuvo relación con el nivel 
de Breslow, encontrando un promedio menor en los 
detectados por un médico en comparación con los 
autodetectados (0,39 vs. 0,81 mm).

Se dividió a la población según el sexo, encontrando 
que la edad promedio de diagnóstico en hombres fue 
de 72 años y en mujeres de 66 años. El Breslow pro-
medio para el sexo masculino fue de 0,78  mm, en 
comparación con el femenino, de 0,37 mm (prueba de 
Mann-Whitney, p  =  0,619). En cuanto a la topografía 
afectada, el sexo masculino tuvo predominio de pre-
sentación en cabeza (25 vs. 17%) y en el sexo feme-
nino se encontró predominio en miembros inferiores 
(8 vs. 3%) (Fig. 2).

En cuanto al lugar de origen, la población provenía 
de cinco países distintos a México: EE.UU. (50%), 
Canadá (16%), Inglaterra (5%), Alemania (3%), Suiza 
(3%) y Holanda (1%). Se halló que los estadounidenses 
fueron los que acudieron con mayor frecuencia a cri-
bado (23%), en contraste con la población mexicana, 
en la que solo en un 1% acudieron a un control siste-
mático de piel; así mismo, los mexicanos acudieron en 
mayor proporción debido a la autodetección de una 
lesión sospechosa (19%).

Durante el desarrollo de este estudio tuvo lugar el 
confinamiento de la población mundial como medida 
para mitigar la propagación del coronavirus 2 del sín-
drome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2). En este 
lapso (marzo de 2020 a septiembre de 2022), se 
observó un aumento en el número de casos diagnos-
ticados con melanoma (Fig.  3), mientras que el nivel 
de Breslow promedio se mantuvo sin cambios signifi-
cativos al realizar una comparación en el mismo rango 
de tiempo de los dos años previos al aislamiento 
(0,51 vs. 0,78 mm; Mann-Whitney, p = 0,114).

Discusión

Actualmente existe un fuerte aumento en la inciden-
cia de melanoma en todas las edades y en todas las 
poblaciones étnicas, con un predominio en el sexo 
masculino en países de Europa y EE.UU.

Por otro lado, en América Latina se reporta que la 
incidencia de melanoma es ligeramente mayor en muje-
res que en hombres20-24. La literatura global indica que 
en países con una incidencia relativamente baja de 
melanoma, como en el nuestro, las tasas de incidencia 
femenina superan a las de los hombres, sin embargo, 
en países con mayor incidencia (EE.UU.) la incidencia 
es similar en ambos sexos o hay una preponderancia 
masculina20. El presente análisis, junto con tres estudios 
previos realizados en medios privados a nivel nacio-
nal13,23,25 (uno de ellos por nuestro grupo), son los únicos 
que reportan un ligero predominio masculino en la inci-
dencia de melanoma. El resto de las publicaciones 
nacionales revisadas informaron un claro predominio del 
sexo femenino10,12,14-16,26-29 y como se ha propuesto en 
trabajos previos, este predominio de pacientes mascu-
linos puede indicar una posible transición de un país a 
un patrón de incidencia intermedia20.

Otro punto que consideramos relevante son la alta 
tasa de inmigración que existe en nuestra localidad30, 
lo que le otorga características pluriétnicas a nuestra 
población y la conduce a presentar semejanzas con 
poblaciones caucásicas. Este hecho podría explicar las 
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diferencias en cuanto a la frecuencia de presentación 
de los subtipos histológicos. La literatura reporta en 
México una preponderancia de las variantes acral len-
tiginosa y nodular10-16, sin embargo, la variante que 
encontramos con mayor frecuencia en el presente aná-
lisis fue la de extensión superficial (Tabla 1), seguido 
de lentigo maligno, datos similares a países caucási-
cos, lo que confirma la probable asociación con la 
diversidad étnica presente.

Por otro lado, al comparar estos hallazgos en cuanto 
a los subtipos histológicos, con tres trabajos previos 
realizados en medios privados13,23,25 (dos nacionales y 
uno de otro país latinoamericano) se obtuvieron resul-
tados similares, por lo que tomamos en cuenta el 
entorno privado como pieza clave y atribuimos esta 
diferencia a que la población que se desenvuelve en 
estos medios probablemente cuente con un mayor nivel 
educativo y conocimiento sobre el tema, lo que se 

Tabla 1. Características clínicas y del melanoma de la población estudiada estratificados de acuerdo con el método 
de detección

Característica Autodetección Control habitual de la piel Diagnóstico incidental Total

Características del paciente

Sexo
Masculino
Femenino

35 (21%)
44 (26%)

38 (23%)
26 (16%)

13 (8%)
9 (5%)

86 (52%)
79 (48%)

Edad, años
< 30
30‑39
40‑49
50‑59
60‑69
70‑79
> 80

3 (2%)
5 (3%)
8 (5%)
6 (4%)

12 (7%)
21 (12%)
24 (14%)

1 (0,6%)
3 (2%)

1 (0,6%)
0 

17 (10%)
29 (17%)
13 (8%)

0
2 (1%)

0
0

9 (5%)
5 (3%)
6 (4%)

4 (2%)
10 (6%)
9 (5%)
6 (4%)

38 (23%)
55 (34%)
43 (26%)

Nacionalidad
Mexicano
Extranjero

32 (19%)
47 (28%)

2 (1%)
62 (38%)

6 (4%)
16 (10%)

40 (24%)
125 (76%)

Diagnóstico de más de 1 melanoma
No
Sí

70 (51%)
9 (5%)

48 (35%)
16 (10%)

18 (13%)
4 (2%)

136 (82%)
29 (18%)

Características del melanoma

Espesor Breslow, mm
In situ
0,1‑1
1,1‑2
2,1‑4
> 4
No disponible
Promedio

40 (24%)
19 (12%)

6 (4%)
10 (6%)
3 (2%)

1 (0,6%)
0,81

37 (22%)
20 (13%)

2 (1%)
2 (1%)

1 (0,6%)
2 (1%)

0,41

11 (7%)
9 (5%)
2 (1%)

0 
0 
0 

0,33

88 (53%)
48 (30%)
10 (6%)
12 (7%)
4 (2%)
3 (2%)
0,594

Subtipo de melanoma
Extensión superficial
Lentigo maligno
Acral lentiginoso
Nodular
Amelánico
Metastásico
Desmoplásico

34 (21%)
32 (19%)

5 (3%)
4 (2%)
2 (1%)
1 (1%)
1 (1%)

36 (22%)
24 (15%)

1 (1%)
1 (1%)

0
2 (1%)

0

14 (8%)
7 (4%)

0
0

1 (1%)
0
0

84 (51%)
63 (38%)

6 (3%)
5 (4%)
3 (2%)
3 (2%)
1 (1%)

Topografía
Cabeza o cuello
Tórax anterior
Espalda
Extremidad superior
Extremidad inferior
Acral

41 (25%)
5 (3%)
7 (4%)
8 (5%)

13 (8%)
5 (3%)

18 (11%)
 6 (4%)

21 (13%)
14 (8%)
4 (2%)
1 (1%)

8 (5%)
2 (1%)
7 (4%)
3 (2%)
2 (1%)

0

67 (40%)
13 (8%)

35 (21%)
25 (15%)
19 (12%)

6 (4%)
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traduce en una mayor búsqueda de atención médica en 
etapas tempranas y de lesiones que, posiblemente, lla-
men más la atención desde un punto de vista estético.

También correlacionamos esto con el nivel de 
Breslow encontrado, el cual en más de la mitad de 
nuestra muestra se reportó como in situ, característica 
que contrasta con la mayoría de los estudios naciona-
les en los que se han descrito niveles promedio entre 
1 y 5 mm10-12,14,16,26,29 y seguramente indica un retraso 
en el diagnóstico.

En este estudio consideramos de gran importancia 
determinar el motivo de consulta. En relación con esto 
reportamos que más de la mitad (52%) de los casos de 
melanoma fueron detectados por un médico, ya sea 
durante un control ordinario de la piel (39%) o de manera 
incidental (13%), lo cual se relacionó con un menor 
espesor de Breslow (0,37  vs. 0,81  mm). Al contrastar 
estos resultados con la literatura nacional, identificamos 
un único estudio que consideró esta variable, reportando 
que el 83,3% de los melanomas fueron diagnosticados 

por cuenta propia mediante autodetección y, a diferencia 
de nuestro estudio, solo el 33% correspondían a mela-
nomas in situ31. Esto resalta la importancia de los con-
troles cutáneos sistemáticos, los cuales, según la 
literatura internacional, se asocian a una menor mortali-
dad, mejor pronóstico, un tratamiento menos agresivo y 
una reducción en la morbilidad18,32,33.

Asociado a esto, resultó alarmante que solo el 1% de 
la población mexicana del estudio fue diagnosticada 
durante un cribado de piel completo, lo que sugiere una 
falta de educación en prevención y sensibilización en 
nuestra población y, sin duda, da pie a un área en la 
que todos los dermatólogos mexicanos debemos actuar.

Con respecto al periodo de confinamiento que se 
realizó como medida para contener la pandemia de 
COVID-19, encontramos un aumento en el número de 
casos de melanoma, sin embargo no encontramos 
relación asociada con algún factor en específico que 
justifique su crecimiento; no obstante, no pudimos cal-
cular la incidencia anual de la enfermedad en nuestra 
institución, dato clave que podría explicar este compor-
tamiento. Por otra parte, al comparar el nivel de Breslow 
previo y posterior al confinamiento no se mostraron 
diferencias significativas en su valor; estos resultados 
difieren de estudios internacionales, en los que se 
reportó una relación con el aumento del grosor de 
Breslow, ulceración y estadificación del tumor, hallaz-
gos indicativos de un efecto disruptivo de la pandemia 
en los sistemas de salud34-36, lo que lleva a cuestionar-
nos si el tiempo de demora en la atención de nuestra 
población fue similar previo a la cuarentena y justifica 
la ausencia de cambios en el nivel de Breslow pre- y 
posconfinamiento.

En cuanto a las debilidades de nuestro estudio, se 
deben mencionar tres puntos. En primer lugar, no 

Figura 2. Distribución de la topografía afectada según el 
sexo.
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pudimos obtener información sobre los fototipos de la 
población, lo que podría haber ayudado a explicar el 
predominio de los subtipos histológicos, que, recorde-
mos, los de extensión superficial y lentigo maligno se 
presentan más en pacientes con fototipo claro y en aso-
ciación a mayor exposición ultravioleta intermitente e 
intensa. En segundo lugar, no pudimos calcular la inci-
dencia anual de melanoma en nuestra institución, lo que 
consideramos un sesgo de información que limita nues-
tra capacidad para determinar la causa del aumento de 
casos, pudiéndose atribuir al aumento global de este 
padecimiento, o a un mayor aforo de pacientes en nues-
tra institución a lo largo del tiempo. Por último, se debe 
tener en cuenta que la muestra de nuestro estudio pro-
viene de una sola institución privada; esto limita la capa-
cidad de generalizar los hallazgos a toda la población 
del país debido a la heterogeneidad socioeconómica, 
étnica y demográfica presente en esta muestra.

Conclusiones

Nuestros resultados difieren al compararlos con la 
literatura mexicana, que mayormente se enfoca en 
prácticas dentro del ámbito público, mostrando diferen-
cias en cuanto al predominio del subtipo histológico, el 
espesor de Breslow, la topografía afectada y la distri-
bución por sexo. Por otro lado, nuestros hallazgos 
muestran concordancia con la literatura internacional y 
estudios nacionales que han abordado poblaciones 
atendidas en el ámbito privado al igual que nosotros. 
Por ello planteamos la posibilidad de que los datos que 
previamente se consideraban representativos a nivel 
nacional sean distintos o sesgados debido al subregis-
tro de los casos de melanoma en todos los entornos, 
incluyendo el privado.

Lo anterior destaca la importancia crítica de desarro-
llar un sistema de vigilancia epidemiológica integral a 
nivel nacional que abarque tanto el sector público 
como el privado para obtener una comprensión precisa 
y holística de la carga real del melanoma a nivel nacio-
nal. Por lo que enfatizamos la necesidad de reportar la 
epidemiologia de esta y otras afecciones en todos los 
sectores, con el fin de obtener datos epidemiológicos 
confiables, entender el impacto en nuestra población y 
la necesidad de concientización sobre el tema a nues-
tros pacientes.
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Resumen

Antecedentes: Las cicatrices hipertróficas (HS) y queloides (KS) son comunes, y el éxito del tratamiento es variable. La 
pirfenidona tópica es ampliamente utilizada en México, sin que existan estudios comparativos sobre su eficacia. El silicón 
se considera estándar de tratamiento. Objetivo: Comparar la eficacia de un gel de silicona con agua superoxidada frente 
a un gel de pirfenidona al 8% para el tratamiento de KS y HS. Material y métodos: Estudio piloto comparativo, experimental, 
prospectivo, longitudinal, de no inferioridad y evaluador ciego. Dos grupos de 20 pacientes, asignados aleatoriamente para 
recibir tubos idénticos de gel de silicona con agua superoxidada o gel de pirfenidona. El seguimiento fue a las 2, 4, 8, 12 y 
16 semanas, registrando localización, mecanismo, tiempo de evolución y síntomas de la cicatriz, fototipo, Índice de Calidad 
de Vida Dermatológica (DLQI) y escalas de evaluación de cicatrices (POSAS, VSS, AVS). Resultados: Cuarenta pacientes 
fueron aleatorizados para recibir tratamiento con silicona o pirfenidona. Diez pacientes no completaron el estudio (6 silicón 
y 4 pirfenidona). Las características basales fueron comparables entre los grupos. A 16 semanas de seguimiento, ambos 
tratamientos fueron comparables en los síntomas (prurito 85%, disestesia 75%, dolor 50%) y en la apariencia de las cicatrices, 
sin diferencias significativas en las escalas clínicas ni en el DLQI. Hubo un solo caso de dermatitis por contacto (pirfenidona). 
Conclusiones: Tanto el gel tópico de silicona como el gel de pirfenidona son igualmente efectivos en el tratamiento de 
queloides y cicatrices hipertróficas.

Palabras clave: Queloides. Cicatrices hipertróficas. Silicona. Pirfenidona.

Abstract

Background: Hypertrophic scars (HS) and keloids (KS) are common, and treatment success is variable. Topical pirfenidone 
is widely used in Mexico, although no comparative studies on its efficacy are available. Silicone is considered the standard 
treatment. Objective: To compare the efficacy of a silicone gel with superoxidized water versus an 8% pirfenidone gel for 
the treatment of KS and HS. Materials and methods: Pilot, comparative, experimental, prospective, longitudinal, non-inferiority 
study with a blinded evaluator. Two groups of 20 patients were randomly assigned to receive identical tubes of either silicone 
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Introducción

Tanto los queloides (KS) como las cicatrices hiper-
tróficas (HS) son el resultado de una respuesta curativa 
exagerada, lo cual supone todo un desafío para los 
dermatólogos. Los KS son cicatrices elevadas y fibró-
ticas que se extienden más allá de los bordes de la 
herida original, no regresan y con frecuencia recurren 
tras la extirpación quirúrgica. El término deriva de la 
palabra griega “HSeloides”, que significa “garra de can-
grejo”1. En cambio, las HS permanecen confinadas a 
los bordes de la herida y suelen regresanrcon el 
tiempo. La hipertrofia de la cicatriz suele comenzar 
dentro del primer mes tras la ocurrencia de la lesión, 
Por su parte, los KS pueden tardar meses o incluso 
años en desarrollarse2 (Tabla 1)1,3.

Se desconoce la incidencia y prevalencia exactas de 
los KS y las HS. El principal factor de riesgo para los 
KS es la piel oscuramente pigmentada, que se asocia 
a un riesgo 15 a 20 veces mayor quizás por alteracio-
nes en la hormona estimulante de los melanocitos. Los 
individuos de raza negra, los hispanos y los asiáticos 
son más propensos a desarrollar KS que los caucási-
cos, mientras que las HS no se asocian a la pigmen-
tación de la piel3.

Los KS son más habituales en individuos de menos 
de 30 años, con una incidencia máxima durante la 1a 
y 2a décadas de la vida, así como en pacientes que 
experimentan cambios hormonales durante la pubertad 
o el embarazo. Las localizaciones más habituales son 
la parte superior del tronco (particularmente la región 
esternal), los hombros, la parte superior de los brazos, 
los lóbulos de las orejas, la línea mandibular y las meji-
llas4,5. Tanto los KS como las HS pueden provocar 
deterioro funcional y desfiguración estética, lo cual 
suele acarrear una mala calidad de vida6.

La patogénesis de las HS y los KS no termina de 
entenderse del todo. Estas afecciones se han atribuido 
a la desregulación de los factores de crecimiento, un 
reemplazo aberrante de colágeno, predisposición 

genética, disfunción inmunológica, reacciones a la pro-
ducción sebácea y alteraciones mecánicas. No obs-
tante, ninguna hipótesis por separado explica 
adecuadamente el proceso.

Ambas patologías se caracterizan por una mayor 
proliferación de fibroblastos y síntesis de colágeno, 
impulsada por la sobreexpresión de factores de creci-
miento tales como el factor de crecimiento transfor-
mante-β (TGF-β), el factor de crecimiento endotelial 
vascular y el factor de crecimiento del tejido conec-
tivo4,7. Otros factores que contribuyen a su patogéne-
sis podrían ser una menor producción de moléculas 
que degradan la matriz, como las metaloproteina-
sas de matriz y una menor tasa de apoptosis de 
fibroblastos8,9.

La base genética de los KS se ha estudiado y aso-
ciado a genes de susceptibilidad en los cromosomas 
2q23 y 7p1110. También se ha observado una predis-
posición familiar para los KS. Los estudios familiares 
sugieren un patrón de herencia autosómico dominante 
con penetrancia incompleta2,11.

Existen numerosas opciones de tratamiento para 
las HS y los KS. Aunque ambas afecciones respon-
den a terapias similares, las HS suelen ser más fáci-
les de tratar. La amplia gama de opciones de 
tratamiento pone de manifiesto la falta de investiga-
ción de alta calidad sobre esta cuestión, sin que se 
haya establecido un tratamiento único como definiti-
vamente superior2.

El mecanismo a través del cual funciona el gel de 
silicona sigue sin estar claro, pero se han propuesto 
varias hipótesis. Sus efectos podrían deberse a la oclu-
sión e hidratación del estrato córneo, la generación de 
electricidad estática o la reducción de mastocitos12. El 
gel de silicona forma una delgada película sobre la piel 
gracias a sus propiedades no absorbentes y de reticu-
lación, actuando como una barrera protectora e hidra-
tante. El aumento de la hidratación inhibe la proliferación 
de fibroblastos (un impulsor clave de la formación de 

gel with superoxidized water or pirfenidone gel. Follow-up was sHSeduled at 2, 4, 8, 12, and 16 weeks, recording scar location, 
cause, evolution time, symptoms, skin phototype, Dermatology Life Quality Index (DLQI), and scar assessment scales (POSAS, 
VSS, AVS). Results: Forty patients were randomized to receive treatment with either silicone or pirfenidone. Ten patients did 
not complete the study (6 from the silicone group and 4 from the pirfenidone group). Baseline HSaracteristics were 
comparable between groups. After 16 weeks of follow-up, both treatments showed comparable improvements in symptoms 
(pruritus 85%, dysesthesia 75%, pain 50%) and scar appearance, with no significant differences in clinical scales or DLQI. 
There was a single case of contact dermatitis (pirfenidone). Conclusions: Both the topical silicone gel and the pirfenidone 
gel are equally effective in the treatment of keloids and hypertrophic scars.

Keywords: Keloid. Hypertrophic scar. Silicone. Pirfenidone.
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cicatrices) y reduce su capacidad para depositar 
colágeno13.

Se han desarrollado fórmulas de gel de silicona 
fluido como alternativa a las láminas de silicona, 
haciéndolas adecuadas para su uso en áreas expues-
tas o grandes. Para que las láminas de silicona sean 
efectivas, deben usarse sobre la cicatriz durante 12-24 
horas/día durante al menos durante 2-3 meses14. Una 
revisión sistemática de 20 ensayos controlados de 873 
pacientes halló evidencias de que el uso de láminas 
de gel de silicona podría reducir el grosor y mejorar la 
apariencia de las HS y los KS. No obstante, la revisión 
concluyó que cualquier estimación del efecto era incierta 
por la mala calidad de los ensayos15. A pesar de esta 
limitación, el gel de silicona sigue siendo el tratamiento 
tópico con el nivel de evidencia más sólido.

La pirfenidona (5-metil-1-fenil-2-[1H]-piridona) se ha 
introducido recientemente en el arsenal terapéutico para 
el tratamiento tópico de queloides. Funciona como un 
inhibidor del TGF-β, una vía de señalización crítica impli-
cada en la síntesis de colágeno y la acumulación de 
matriz extracelular. También se ha observado que la 
pirfenidona inhibe la síntesis de colágeno en fibroblastos 
pulmonares y bloquea los efectos mitogénicos de las 
citocinas y los factores de crecimiento profibróticos16.

Teniendo en cuenta la eficacia observada con la 
administración sistémica, se desarrolló un gel que 

contiene el ingrediente activo para la aplicación tópica 
muy empleado en el tratamiento de los KS y las HS. 
De hecho, es la terapia más utilizada para los KS y las 
HS en México. No obstante, no se han realizado estu-
dios controlados aleatorizados para evaluar la eficacia 
de este tratamiento tópico en KS o HS.

Por eso, optamos por comparar la efectividad de 2 
fármacos tópicos y valorar su respuesta utilizando 
escalas específicas para los KS. El objetivo de este 
estudio fue evaluar si un gel de pirfenidona al 8% es 
igual de efectivo que un gel de silicona con agua supe-
roxidada para el tratamiento de KS y HS.

Materiales y métodos

Se diseñó un ensayo clínico piloto doble ciego, alea-
torizado y controlado para comparar un gel de silicona 
y agua superoxidada como conservante con un gel de 
pirfenidona al 8%. Se consideró para la inclusión a 
pacientes del departamento de dermatología del 
Hospital General “Dr. Manuel Gea González” (Ciudad 
de México, México), diagnosticados de KS o HS por un 
dermatólogo.

Se incluyeron pacientes mayores de 18 años que 
dieron su consentimiento informado por escrito y con 
una puntuación mínima de 3 en la Escala de Cicatrices 
de Vancouver (VSS)17. Las mujeres en edad fértil se 
sometieron a una prueba inmunológica de embarazo y 
fueron excluidas si estaban embarazadas. También se 
excluyeron a los pacientes con alergias o hipersensi-
bilidades conocida a cualquier componente de cual-
quiera de los 2 geles, inmunosupresión sistémica o 
afecciones que afectaran la reparación y curación de 
heridas, tales como esclerodermia, lupus eritematoso 
sistémico, dermatomiositis o diabetes mellitus.

Se incluyeron 20 pacientes por grupo que fueron 
aleatorizados para recibir cualquiera de los tratamien-
tos empleando el software ResearHS Randomizer 
4.018. Dada la naturaleza de este estudio piloto, el 
tamaño de la muestra se decidió por conveniencia y la 
potencia del análisis se calculó post hoc.

Todos los procedimientos se realizaron de conformi-
dad con la legislación general en materia de investiga-
ción sanitaria y el protocolo fue aprobado por los comités 
institucionales de investigación y ética (número de pro-
tocolo 06-111-2014). El ensayo se registró en Clinicaltrials.
gov con el ID FNEIDAC_Keloids_K131672.

Durante la primera visita, se registraron la localiza-
ción, el mecanismo de la lesión, el tiempo de evolu-
ción, el fototipo de piel y los síntomas acompañantes 
(dolor, prurito y disestesia). Se aplicaron la escala de 

Tabla 1. Diferencias clínicas entre cicatrices 
hipertróficas y queloides1-3

Cicatrices hipertróficas Queloides 

Se desarrollan en el primer 
mes tras la lesión

Se desarrollan meses o años 
después de la lesión

Involucionan con el tiempo No involucionan con el tiempo, 
continúan creciendo durante 
años

Permanecen confinadas al 
borde de la herida original

Se extienden más allá del 
borde de la herida original

Cualquier localización Piel esternal, brazos 
superiores, lóbulos de las 
orejas y mejillas

Sin relación con raza o color 
de piel

Comunes en fototipos oscuros. 
Más frecuentes en personas 
hispanas, negras o asiáticas

Pueden mejorar con cirugía Pueden empeorar con cirugía

Frecuentes Raros

Histológicamente, pocas 
fibras de colágeno gruesas

Muchas fibras de colágeno 
gruesas con matriz mucoide
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evaluación de cicatrices por parte del paciente y el 
observador (POSAS), la VSS, la Escala Visual 
Analógica (EVA) para KS y el índice de calidad de vida 
en dermatología (DLQI)19 al inicio y al final del estudio. 
Todos los pacientes fueron fotografiados en cada visita.

Los pacientes del estudio recibieron tubos de gel 
idénticos. Al grupo de silicona se le proporcionó un gel 
de silicona con agua superoxidada como conservante 
(Epicyn®, Oculus Innovative Sciences®, Petaluma, 
California, EE.UU.) y al grupo de pirfenidona, un tubo 
con gel de pirfenidona al 8% (Kitoscell®, CellPharma®, 
Ciudad de México, México). Se indicó a los pacientes 
de cada grupo que aplicaran una cantidad suficiente 
de gel 3 veces/día. El investigador que realizó las eva-
luaciones clínicas (OHSW) permaneció ciego al trata-
miento de los pacientes.

Se programaron visitas de seguimiento 2, 4, 8, 12 y 
16 semanas después del inicio del tratamiento. En 
cada visita, se aplicaron las siguientes escalas espe-
cíficas: POSAS y escala de evaluación de cicatrices 
por el observador19, VSS y EVA20.

El análisis estadístico se diseñó utilizando un abor-
daje de no inferioridad empleando el software IBM® 

SPSS® Statistics versión 24.0.0.0. Se utilizaron esta-
dísticas descriptivas para las variables clínicas y demo-
gráficas. El análisis de varianza se realizó en base a 
un modelo lineal para todos los indicadores relevantes 
y escalas clínicas (POSAS, VSS, EVA y DLQI), com-
parando los efectos de cada tratamiento. Los intervalos 
de confianza se calcularon al 95%, con una significan-
cia establecida en p < 0.05.

Resultados

Se reclutó un total de 40 pacientes (Fig.  1). Veinte 
pacientes fueron asignados al grupo de silicona y 20 
al de pirfenidona. En el grupo de silicona, se perdieron 
6 pacientes durante el seguimiento: 3 pacientes cam-
biaron de dirección y no pudieron continuar, 2 usaron 
tratamientos no autorizados durante el protocolo y fue-
ron excluidos y 1 no se presentó al seguimiento por 
cuestiones laborales. En el grupo de pirfenidona, 4 
pacientes no completaron el estudio, 1 por los efectos 
adversos (dermatitis de contacto grave) y 2 por cambiar 
de dirección.

Figura 1. Diagrama de flujo del grupo.

Aleatorizados
(n = 40)

Gel de silicona con agua
superoxidada

(n = 20)

Gel de pirfenidona al 8%
(n = 20)

Pérdida durante el
seguimiento

(n = 3)
Dermatitis por contacto

(n = 1)

Pérdida durante el
seguimiento

(n = 6)
Analizados

(n = 30)

Gel de silicona con agua
superoxidada

(n = 14)

Gel de pirfenidone al 8%
(n = 16)
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Ambos grupos fueron comparables al inicio del estu-
dio para todas las variables de interés. Estas caracte-
rísticas se resumen en la tabla 2. Se debe mencionar 
que la ubicación, el tipo de cicatriz, el tiempo de evo-
lución y el mecanismo de lesión fueron parecidos al 
inicio del estudio entre los 2 grupos.

Por líneas generales, la localización más frecuente 
fue el tronco, con predominio en la región preesternal 
en 11 pacientes (27.5%), seguida del abdomen en 6 
pacientes (15%) y el lóbulo de la oreja en tercer lugar. 
Las regiones anatómicas menos afectadas en esta 
muestra fueron la cara, el cuello y las extremidades 
pélvicas. El mecanismo de lesión más frecuente fue 
posoperatorio (37.5%), seguido de postinflamatorio 
(30%), trauma (22.5%) y quemaduras (10%). El tiempo 
medio, en días, desde la generación de la cicatriz hasta 
el momento de la inclusión fue de 86,67 días (± 112,74).

El tamaño medio de las cicatrices en la muestra fue 
de 5,15 cm de longitud, 1,79 cm de ancho y 0,57 cm 

de altura, con una distribución similar en ambos grupos 

de tratamiento, tal y como se ha mencionado. Con 

respecto a los síntomas acompañantes, el 50% de los 

pacientes informó algún grado de dolor, el 85%, prurito 

como síntoma principal y el 75%, disestesia

Al final del período de observación (16 semanas), los 

2 tratamientos se consideraron equivalentes para las 

variables estudiadas. Las escalas clínicas utilizadas 

para evaluar las cicatrices y el DLQI no mostraron dife-

rencias significativas ni tendencias que favorecieran un 

tratamiento en detrimento del otro (Tabla 3).

En la evaluación de los síntomas (dolor, prurito y 

disestesia), ambos tratamientos mostraron mejorías, 

aunque sin significación estadística. Aunque los cam-

bios en la longitud, anchura y área de las cicatrices no 

mostraron diferencias significativas, algunos pacientes 

experimentaron mejoras notables (Figs. 2-4).

Tabla 2. Características demográficas y clínicas basales de ambos grupos

Gel de silicona con agua superoxidada  
n = 14 (%)

Gel de pirfenidona al 8%  
n = 16 (%)

p

Edad 34,31 ± 13,76 34,68 ± 10,13 0,502

Sexo 
Masculino 5 (35,7) 3 (18,7) 0,417

Tipo de cicatriz
Queloide
Hipertrófica

12 (85,7)
2 (14,3)

13 (81,2)
3 (18,7)

1,000

Localización
Cara
Lóbulo auricular
Cuello
Extremidad superior
Tronco
Extremidad inferior

1 (7,1)
0

1 (7,1)
2 (14,3)

9 (64,2)
1 (7,1)

0 (0)
2 (12,5)
1 (6,25)
5 (31,2)

8 (50,0)
0 (0)

0,502

Fototipo cutáneo
I
II
III
IV

0 (0)
6 (42,8)
3 (21,4)
5 (35,7)

2 (12,5)
3 (18,7)
4 (25,0)
7 (43,7)

0,446

Mecanismo de la lesión
Traumática
Quemadura
Cirugía
Postinflamatoria
Tiempo de evolución
VSS
POSAS
OSAS
DLQI

2 (14,3)
1 (7,1)

5 (35,7)
6 (42,8)

99,35 ± 105,53
5,50 (DE 1,638)

52,80
40,15
7,75

4 (25,0)
1 (6,25)
6 (37,5)
5 (31,2)

99,81 ± 138,21
4,85 (DE 2,059)

49,10
35,10
7,75

0,941

0,494
0,166
0,433
0,145
1,000

VSS: escala de cicatrices de Vancouver; POSAS: escala de evaluación de cicatrices por parte del paciente y el observador; OSAS: escala de evaluación de cicatrices por 
el observador; DLQI: índice de calidad de vida dermatológica.
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Tabla 3. Comparación entre grupos al final del periodo 
de estudio

Escala Gel de silicona con 
agua superoxidada 

n = 14 (%)

Gel de 
pirfenidona al 8%  

n = 16 (%)

p

VSS 4,21 3,81 0,564

POSAS 28,64 31,00 0,694

OSAS 32,29 26,19 0,218

DLQI 2,57 3,13 0,678

VSS: escala de cicatrices de Vancouver; POSAS: escala de evaluación de 
cicatrices por parte el paciente y el observador; OSAS: escala de evaluación de 
cicatrices por el observador; DLQI: índice de calidad de vida dermatológica.

Figura 2. A: mujer de 23 años con cicatriz hipertrófica en 
el brazo secundaria a una cirugía previa 9 meses antes 
al inicio del estudio. B: se evidencia una notable 
reducción en el eritema y el tamaño de la cicatriz en la 
semana 16 de silicona con agua superoxidada.

ba

En líneas generales, ambos tratamientos fueron bien 
tolerados por la mayoría de los pacientes. Un paciente 
del grupo a tratamiento con pirfenidona tuvo que inte-
rrumpir el tratamiento por un cuadro grave de derma-
titis de contacto que, no obstante, se resolvió con el 
cese del tratamiento y el uso de un esteroide tópico de 
alta potencia.

Discusión

Tanto los KS como las HS se encuentran entre las 
complicaciones más comunes de la cirugía y la infla-
mación. Las opciones de tratamiento con eficacia clí-
nica probada son limitadas y se necesitan ensayos 
comparativos sobre diferentes modalidades15. Un 
nuevo tratamiento tópico efectivo es de gran interés 
tanto para médicos como para pacientes, ya que ofrece 

una alternativa menos invasiva y, por lo tanto, de menor 
riesgo. El presente estudio tuvo como objetivo compa-
rar 2 tratamientos tópicos ampliamente utilizados en 
México (pirfenidona y silicona).

Se seleccionó la silicona tópica como un comparador 
válido porque su eficacia está bien avalada por la litera-
tura. Varios estudios recientes han propuesto el gel de 
silicona tópico como el principal tratamiento no invasivo 
para las HS y los KS14,21,22. Gold et al.23 demostraron 
que el 36% de los pacientes a tratamiento con láminas 
de gel de silicona tópica desarrollaron cicatrices anor-
males recurrentes frente al 83% de los pacientes del 
grupo sometido al tratamiento habitual de heridas.

Perkins et al.24 fueron los primeros en observar el 
uso potencial de un parche de silicona para el trata-
miento de cicatrices por quemaduras en 1980. El 
mecanismo de acción más ampliamente aceptado para 
la silicona tópica es la hidratación del estrato córneo, 
que permite la difusión del exudado plasmático a través 
de la piel, lo cual acarrea menos edema e inflamación. 
Además, la silicona reduce la tensión superficial de la 

Figura 3. A: mujer de 35 años con cicatriz en la región 
preesternal secundaria al acné que se desarrolló un año 
antes al inicio del estudio. B: en la semana 16, se 
observa una marcada reducción del eritema con el uso 
de silicona con agua superoxidada.

ba

Figura 4. A: mujer de 29 años con una cicatriz 
preesternal de 6 meses secundaria al acné al inicio del 
estudio. B: el área central de la cicatriz es más delgada 
y menos eritematosa tras el tratamiento con silicona con 
agua superoxidada.

ba
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piel25. La silicona, disponible en forma de gel en un 
tubo, también ha demostrado ser capaz de mejorar las 
cicatrices en varios estudios clínicos26.

En la revisión sistemática y metnálisis realizado por 
el grupo Cochrane para enfermedades de la piel, se 
evaluó la eficacia de la silicona tópica en sus diversas 
formas para la prevención y tratamiento de HS y KS. 
La revisión incluyó un total de 13 estudios controlados 
aleatorizados comparadores de la silicona y otros tra-
tamientos para un total de 559 sujetos de entre 2 y 81 
años. Los resultados mostraron que el gel de silicona 
redujo la formación de HS cuando se usó como medida 
preventiva frente a la no aplicación de ningún trata-
miento. En términos de tratamiento, se observó una 
mejoría significativa en la elasticidad de la cicatriz. Los 
autores señalaron que hay posibles sesgos metodoló-
gicos en los estudios de curación; no obstante, incluso 
con estos sesgos, la silicona tópica demostró ser efi-
caz tanto en la prevención como en el tratamiento de 
cicatrices de esta naturaleza15.

Son muy pocos los estudios realizados sobre el uso 
de pirfenidona como tratamiento de KS y HS. Un estu-
dio abierto de Armendariz-Borunda et al.27 de 33 
pacientes pediátricos con cicatrices por quemaduras 
demostró que el uso de gel de pirfenidona aplicado 3 
veces/día fue superior a la ropa compresiva tras 6 
meses de seguimiento. El estudio utilizó la EVA y la 
VSS como parámetros mientras se vigilaban los efec-
tos adversos y los resultados de laboratorio bioquími-
cos y hematológicos. Los pacientes a tratamiento con 
pirfenidona experimentaron mejoras significativas 
intra-grupo. En el análisis intergrupal, el grupo a trata-
miento con pirfenidona tuvo mejores resultados clíni-
cos en todos los parámetros que el grupo de control. 
Nueve de 33 pacientes del grupo a tratamiento con 
pirfenidona experimentaron mejoras > 55% y solo el 
16% del grupo de control experimentó una mejora leve. 
No hubo eventos adversos.

Teniendo en cuenta los hallazgos de estudios ante-
riores, se planteó la hipótesis de que tanto el gel de 
silicona como el de pirfenidona pudiesen prevenir y 
tratar eficazmente las HS y los KS. Como ningún estu-
dio hasta la fecha ha comparado ambos tratamientos 
tópicos, se realizó este ensayo para explorar la eficacia 
comparable del gel de pirfenidona al 8% frente al gel 
de silicona para el tratamiento de KS y HS.

En nuestro estudio, 1 paciente desarrolló dermatitis 
de contacto alérgica, lo cual requirió la interrupción de 
la pirfenidona tópica. Aunque no se han informado 
casos de dermatitis de contacto alérgica en otros 

estudios de la forma tópica de pirfenidona, los estudios 
en pacientes que usan pirfenidona para la fibrosis pul-
monar han documentado efectos secundarios tales 
como fotosensibilidad, erupciones cutáneas, arritmias 
y una mayor frecuencia de enfermedad coronaria28.

Las reacciones alérgicas a la silicona tópica son 
raras, habiéndose descrito solo una leve descamación 
en algunos casos29. En el presente estudio, ningún 
paciente en el grupo de tratamiento con gel de silicona 
tópica experimentó efectos secundarios.

Conclusiones

Por primera vez en este ensayo, se encontró que 
tanto el gel de pirfenidona como el de silicona fueron 
igual de eficaces en el tratamiento de KS y HS. Ambos 
tratamientos mejoraron el dolor asociado a la cicatriz, 
prurito y disestesia. Aunque no hubo diferencias signi-
ficativas entre ambos tratamientos con respecto a los 
cambios en la longitud, acnhura y área de las cicatrices, 
algunos pacientes experimentaron mejoras significati-
vas. No obstante, no se observó una diferencia estadís-
ticamente significativa en la eficacia entre los 2 grupos 
de tratamiento. Como se señaló anteriormente, las 
escalas clínicas para evaluar las cicatrices y la calidad 
de vida no mostraron diferencias significativas ni favo-
recieron un tratamiento en detrimento del otro.

Según nuestro estudio, la elección del médico de la 
terapia tópica para este tipo de cicatrices debe consi-
derar no solo la eficacia, sino también factores como 
el coste total, la seguridad y la sensibilidad potencial a 
los compuestos activos.

Nuestro estudio se vio limitado por el pequeño 
tamaño de la muestra y el corto período de segui-
miento de los pacientes.
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Reporte de caso de una entidad poco conocida:  
acantoma de células grandes

Case report of a little-known entity: large cell acanthoma
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Caso clínico

Resumen

El acantoma de células grandes es una neoplasia epitelial benigna poco conocida que afecta zonas fotoexpuestas y puede 
confundirse con otras afecciones cutáneas como lentigo solar, queratosis actínica, etc. Presentamos el caso de un varón de 
71 años con placas marrones descamativas en antebrazos, diagnosticada con criterios clínicos-dermatoscópicos y confirmado 
con biopsia, que reveló queratinocitos agrandados sin displasia. El tratamiento con crioterapia y fotoprotección resultó eficaz. 
Este caso resalta la importancia de conocer, identificar y comprender esta entidad para evitar diagnósticos erróneos y 
procedimientos innecesarios.

Palabras clave: Acantoma. Acantoma de células grandes. Queratinocito.

Abstract

Large cell acanthoma is a rare benign epithelial neoplasm that affects photo-exposed areas and can be misdiagnosed as 
other cutaneous conditions such as solar lentigo, actinic keratosis, etc. We present the case of a 71-year-old male with brown 
scaly plaques on the forearms, diagnosed using clinical and dermoscopic criteria, and confirmed by biopsy, which revealed 
enlarged polygonal keratinocytes without dysplasia. Treatment with cryotherapy and photoprotection proved effective. This 
case highlights the importance of recognizing and understanding this entity to avoid diagnostic errors and unnecessary 
procedures.

Keywords: Acanthoma. Large cell acanthoma. Keratinocyte.
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Introducción

El acantoma de células grandes (ACG) es una neo-
plasia epitelial benigna poco conocida, descrita inicial-
mente como variante del lentigo solar. Aunque 
generalmente es asintomática y afecta a personas 
mayores en zonas fotoexpuestas, su diagnóstico puede 
ser complejo debido a similitudes con otras afecciones 
cutáneas, sin embargo comprende características clí-
nicas, dermatoscópicas e histopatológicas. El recono-
cimiento de esta entidad evita diagnósticos erróneos y 
tratamientos inadecuados.

Presentación del caso

Varón de 71 años con hipertensión arterial, acude a 
consulta con clínica de 6 años de evolución, caracteri-
zado por la aparición de manchas en el antebrazo 
derecho con crecimiento progresivo y prurito ocasional. 
Cinco años antes de la consulta, las lesiones se exten-
dieron a ambos antebrazos, algunas con resolución 
espontánea. Recibe tratamiento con antifúngicos tópi-
cos; sin embargo, debido a la persistencia y progresión 
de las lesiones, es referido a nuestro centro.

Examen físico: placas ovaladas bien delimitadas, de 
tonalidad marronácea, con ligera descamación, locali-
zada en ambos antebrazos (Fig. 1).

Dermatoscopia: placas marrones sobre un fondo 
amarillo, puntos-glóbulos marrones, borde apolillado, 
estrías blancas cortas y escamas blancas (Fig. 2).

Los estudios de laboratorio con parámetros dentro 
de los rangos normales.

Resultado histopatológico: epidermis con acantosis 
leve, hiperqueratosis ortoqueratósica, presencia de 
queratinocitos agrandados con contornos nucleares 
lisos y redondeados, nucleolos prominentes sin activi-
dad mitótica y pigmentación de la basal (Fig. 3).

Con base en los hallazgos clínicos, dermatoscópicos 
y anatomopatológicos, se establece el diagnóstico de 
ACG.

Se administra crioterapia (dos ciclos de 15 segundos 
en una sola sesión), combinada con fotoprotección 
continua, logrando adecuada respuesta terapéutica.

Discusión

El ACG fue descrito inicialmente en 1970 por Pinkus 
como una mácula hiperqueratósica bien delimitada, 
localizada en piel fotoexpuesta, y propuesto como una 
variante de lentigo solar o su evolución1. Actualmente, 
el ACG se reconoce como una neoplasia epitelial 

benigna, asintomática, que afecta a pacientes en la 
sexta o séptima década de vida, con ligero predominio 
en mujeres2.

Típicamente se presenta como una lesión solitaria, 
aunque puede ser múltiple, como en el caso descrito. 

Figura 2. A-D: las lesiones muestran signos 
dermatoscópicos característicos de acantoma de 
células grandes: placas marrones sobre fondo amarillo, 
con puntos-glóbulos marrones (+), bordes apolillados (*), 
estrías blancas y cortas (º) y escamas blancas (^).

dc
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Figura 1. Lesiones dérmicas en ambos antebrazos con 
características clínicas de acantoma de células grandes.
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Clínicamente, se manifiesta como máculas o placas 
marrones, descamativas, redondeadas u ovaladas, 
bien delimitadas. También se han descrito formas hipo-
pigmentadas3. Las localizaciones más comunes inclu-
yen áreas fotoexpuestas: cara o cuello (38%), miembros 
superiores (35%), tronco (14,5%) y miembros inferiores 
(12,5%)4. Las formas solitarias suelen localizarse en la 
cara, mientras que las múltiples predominan en el 
tronco y extremidades3.

El ACG tiene como diferenciales otras afecciones 
como lentigo solar, queratosis seborreica plana, que-
ratosis actínica pigmentada, enfermedad de Bowen y 
carcinoma basocelular, lo que dificulta su diagnóstico 
clínico3.

El diagnóstico se basa en características histológicas 
como proliferación epidérmica con ortoqueratosis, 
acantosis leve a moderada, papilomatosis, hipergranu-
losis y pigmento melánico aumentado en la capa basal. 
Destaca el agrandamiento de queratinocitos a aproxi-
madamente el doble de su tamaño normal con aumento 
proporcional del tamaño del núcleo, sin signos de mito-
sis atípica o displasia nuclear5,6.

La dermatoscopia mejora la precisión diagnós-
tica, aunque sus hallazgos específicos no están 

completamente establecidos5. Los patrones descritos 
incluyen áreas homogéneas opacas amarrillas (100%), 
puntos y glóbulos grises y marrones (69,2%), borde 
apolillado (46,2%), estrías blancas cortas (38,5%), 
pseudorredecilla (30,8%), pseudoquiste y pseudoaper-
turas foliculares (23,1%) y escamas blanco-amarillentas 
(7,7%)7,8. Frecuencias en concordancia con los hallaz-
gos encontrados en el caso.

En la mayoría de los casos publicados, distinguir el 
ACG de sus diagnósticos diferenciales puede resultar 
complicado debido a la superposición de hallazgos 
clínicos. No obstante, en el presente caso se descar-
taron sus diferenciales, ya que no presentaban los 
criterios dermatoscópicos característicos de cada una. 
Además, la evaluación dermatoscópica reveló patrones 
específicos que orientaron hacia el diagnóstico de 
ACG. Por lo tanto, se optó por realizar una biopsia para 
confirmar la sospecha diagnóstica.

La etiología sigue en debate. Algunos estudios 
sugieren una asociación con el virus del papiloma 
humano no oncogénico tipo 6, que, junto con la expo-
sición a la luz ultravioleta, podría contribuir a su desa-
rrollo2. Si bien previamente no se había informado 
transformación maligna, un caso recientemente publi-
cado describió la evolución de una ACG en mucosa 
conjuntival hacia un carcinoma in situ en 6 años. No 
está claro si esta progresión es más probable en lesio-
nes mucosas9.

Los esquemas de tratamiento son diversos, desde 
medidas conservadoras como fotoprotección, hasta 
intervenciones más agresivas como retinoides tópicos, 
curetaje, electrocauterización o crioterapia con nitró-
geno líquido2. Este último ha mostrado resultados 
satisfactorios, como en el caso presentado.

El ACG es una entidad poco conocida, con crite-
rios histopatológicos y dermatoscópicos aún en 
desarrollo. Aunque su curso es generalmente indo-
lente y sin riesgo de malignización, el conocimiento 
de esta patología es esencial para evitar diagnósti-
cos erróneos y procedimientos innecesarios. Este 
caso destaca la importancia de identificar una con-
dición que podría ser más común de lo estimado, 
pero permanece infradiagnosticada en la práctica 
clínica.

Financiamiento

Los autores declaran que este trabajo se realizó con 
recursos propios.

Figura 3. La lesión histopatológicamente muestra: la 
proliferación epidérmica con ortoqueratosis, acantosis 
y papilomatosis, se puede ver de izquierda a 
derecha, 2x (A); aumento del pigmento melánico en 
capa basal (*), 10x (B), y destaca la hiperplasia de 
queratinocitos con núcleos agrandados sin atipia, 
20x (C).
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Paciente femenina de 58 años presentaba un tumor 
polipoide, indurado, asintomático con superficie quera-
tósica en región parietal derecha, de 6 meses de evo-
lución (Fig. 1).

Comentario

La biopsia (Fig. 2) informó carcinoma escamoso de 
células claras (CEC)1, con un porcentaje de más del 
50% de células claras, un espesor de Breslow de al 
menos 7,3 mm, con un margen comprometido e inmu-
nohistoquímica que reveló p40+ y EMA+.

El carcinoma escamoso de células claras es una 
variante histológica del carcinoma escamoso que 
microscópicamente muestra abundante citoplasma 
claro. No hay consenso sobre la proporción requerida 
de células claras para la definición, pero se sugiere que 
sea mayor al 25%. Esta rara variante ocurre habitual-
mente en hombres de edad avanzada con piel dañada 
por el sol. La cabeza y el cuello son las zonas más 
afectadas, sin características clínicas que lo distingan 
del CEC convencional. Los tumores contienen células 
epiteliales escamosas malignas con vacuolización cito-
plasmática y queratinización focal. Las vacuolas intra-
citoplasmáticas suelen ser uniloculares, a diferencia de 
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Figura 1. Tumor polipoide, indurado, con superficie 
queratósica en región parietal derecha.
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las neoplasias sebáceas. El material transparente es en 
gran parte glucógeno, con una reacción positiva del 
ácido periódico de Schiff1. La tinción con inmunohisto-
química permite determinar la estirpe tumoral, descartar 
o confirmar la diferenciación anexial; en este caso p40 
confirma el origen escamoso y EMA descarta la dife-
renciación sebácea maligna1.

El propósito de este caso es mostrar una presenta-
ción epidemiológica e histológica infrecuente de carci-
noma espinocelular, en el que las técnicas de 
inmunohistoquímica permiten distinguirlo de tumores 
con diferenciación anexial con peor pronóstico.
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Figura 2. La microscopia óptica con un aumento de 40x y tinción con hematoxilina y eosina muestra células con 
citoplasma claro y vacuolado y contornos de puentes intercelulares en sectores.
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