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Mar del Plata, 27/07/05.-

En la presente expreso mi evaluacién del trabajo de investigacién de la alumna
Valeria Giraldo titulado “Incidencia de los factores psico-sociales en el inicio y curso
del cancer’.

Se evidencia en la alumna un interés por la tematica, manifestado en la
continuidad de su preocupacién en la psico-oncologia a lo largo de los dos Ultimos
anos; como alumna del seminario de orientacién y en su propuesta del presente
proyecto de investigacion.

Todo el proceso de trabajo, desde el disefio de la propuesta y la efectivizacién
de la misma, ha implicado una instancia de aprendizaje significativa para la alumna
en cuanto a: la rigurosidad del trabajo cientifico, la profundidad en la busqueda de
publicaciones psicoldgicas, el modo de procesar la informacion y la autenticidad en
dejar en claro lo que es produccion propia y lo que pertenece a otros autores. Todos
estos aspectos fueron lograndose a partir de las orientaciones a través del tiempo de
trabajo.

Valeria ha mostrado avances en la actitud cientifica al abordar el tema y le ha
permitido incorporar criterios para el trabajo que previamente no disponia,
mostrando disponibilidad a desarrollar las tareas propuestas para solucionar los
inconvenientes que se le fueron presentando en la tarea. Esto condujo a que los
tiempos previstos iniciales se extendieran mas alla de lo previsto. El informe final es
el fruto de ese recorrido y tiene mi aprobacion satisfactoria. Dejo a consideracion de

los profesionales correspondientes, la evaluacion del mismo.

Lic. Dario M. Liull
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“Atento al cumplimiento de los requisitos prescriptos en las normas vigentes, en el
dia de la fecha se procede a dar aprobacion al Trabajo de Investigacion

presentado por la alumna Maria Valeria Giraldo matricula N° 4442/98".
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Descripcion Resumida

El siguiente trabajo de investigacion abordara el “Modelo Bio-Psico-Social”,
comprendiendo sus origenes, desarrollos y aportes al proceso de salud-enfermedad. Se
analizara dicho modelo, articulando diferentes autores y disciplinas que dan cuenta del
mismo.

Se profundizara sobre la multicausalidad e interrelacion de los factores biolégicos y
psicosociales en la salud-enfermedad: investigando particularmente la incidencia de los
factores psico-sociales en el inicio y curso del cancer. Se realizaréd una busqueda
bibliografica; consultando en bases de datos y bibliotecas disponibles. Se analizara la
informacion obtenida, traduciendo la que corresponda y se presentard un panorama

actual del estado del conocimiento en la tematica.
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Motivo

El surgimiento de esta investigacion se debe a interrogantes personales sobre la
tematica, que inquietan su lectura y comprension: ;por qué algunas personas enferman
de cancer?, ;qué se entiende por cancer?, ;qué factores influyen en su surgimiento?, .es
posible que factores psico-sociales (personalidad- estrés- emociones- sucesos vitales-
factores de riesgo- etc) incidan en su aparicion?, ;cémo y porqué? Estos son algunos de

los cuestionamientos que motivan la investigacion aqui propuesta.

Considero que este trabajo de investigacion permitira responder a mencionados
interrogantes; como asi también ahondar sobre determinados conceptos, relaciones:
permitiendo su entendimiento y reflexion; para lograr finalmente articular |a informacion,
realizando aportes personales criticos y creativos a la tematica propuesta.

Antecedentes

Diversos investigadores sugieren que la variabilidad de respuesta que presentan las
personas expuestas a carcindgenos similares evidencia la importancia moduladora de las
variables psicoldgicas en la aparicion y desarrollo del cancer (Bayés,1985). Esta idea es
tan antigua como la Historia de la Medicina (Rosch PJ.1986): Galeno en su Tratado "De
Tumoribus" (150 afios a.d.C.) sefialo que las mujeres melancélicas eran mas susceptibles
al cancer; la Medicina rusa de los siglos XVII 'y XVIII consideré la pena prolongada como
causa remota del cancer; Snow en 1893 concluy6 que "la pérdida de un pariente cercano
era un factor importante en el desarrollo del cancer de mama y utero"; entre otros autores.
En el siglo XX, a pesar de atender preferentemente a los factores externos y genéticos,
los estudios sobre Psicooncologia se han multiplicado. ElI modelo Bio-Psico-Social y el
enfoque Psicosomatico integran y compatibilizan ambas perspectivas.

Biondi (1987), recogido por Nesci y cols. (1993), propone un modelo de riesgo trifactorial
para el cancer: A-riesgo celular B-riesgo ambiental C-riesgo por estrés. El riesgo seria
minimo con A, medio con A+B, y maximo con A+B+C.

Bayés (1987) relaciona los factores psicolégicos con el nivel biologico a través de un
modelo con tres vias fundamentales: cognitivas y emocionales, capaces de modular las
respuestas neuroldgicas, endocrinas e inmunes, las cuales se hallan, a su vez, en
permanente relacion reciproca; conductuales, que traducen estilos de vida capaces de
afectar al organismo de forma directa: influencias del medio ambiente fisico y social.

El cancer se ha asociado a una personalidad precancerosa caracterizada por inhibiciéon
emocional, negacién, represion, vulnerabilidad a la perdida afectiva, tendencia a la



depresion, perfeccionismo, laboriosidad, estoicismo, agresividad dirigida hacia si mismo,
etc. Se ha postulado una Personalidad Tipo C (Termoshock, 1986) como la constelacién o
constructo de estas dimensiones cognoscitivas, emocionales y conductuales

Los acontecimientos de la vida como la muerte o separacion de seres queridos, la pérdida
del trabajo o jubilacion, el envejecimiento, etc. se han relacionado con mayor riesgo de
cancer en personas con estilos insuficientes para entendérselas con ellos. Asi, el
psicoanalista Le Shan (1959) observé hace muchos afos que los cancerosos tienen mas
dificultad para expresar sentimientos hostiles y sufren pérdidas de seres queridos con
anterioridad al diagnoéstico de cancer, y que esto era importante en personas propensas a
sentimientos de desesperanza, baja autoestima e introspeccion. Risquez (1978) sostiene
que todo canceroso tiene en su biografia la pérdida brusca de un ser querido.
Posteriormente, investigadores como Conti, Grasi , Geyer y otros (Nesci DA, Poliseno TA,
Averna S. y cols. 1983), también han observado pérdidas afectivas anteriores a Ia
aparicion de los sintomas del cancer. Estas pérdidas se entienden en el sentido de
privacion de objeto y no tienen que ser siempre reales, pueden ser fantaseadas, temidas,
esperadas o simbolicas.

Cox (1986) senala dos modos de relacionar estrés y cancer. El estrés puede iniciar el
cancer (papel etiologico) induciendo cambios celulares y hormonales favorecedores de la
transformacion maligna. Este mecanismo se ha llamado "Carcinogénesis Psicobiologica".
El estrés puede colaborar en el progreso de la transformacion maligna a través de la
supresién de la vigilancia inmunolégica (papel en el desarrollo del cancer). Estos efectos
pueden estar mediados por los glucocorticoides, la hormona del crecimiento y las
catecolaminas. Este mecanismo se ha denominado "Inmunosupresion Psicobiolégica”.
Eysenck (1983) postulé el "efecto de inoculaciéon”, segun el cual el estrés agudo aumenta
la incidencia de tumores y el cronico tiene los efectos contrarios.

Las investigaciones retrospectivas y prospectivas analizan variables como personalidad
previa, depresion, neuroticismo, psicoticismo, acontecimientos vitales estresantes, entre
otras. La idea de una personalidad previa en el canceroso ha sido estudiada con los
métodos mas diversos y en localizaciones de cancer diferentes, llegando a resultados no
siempre concordantes. Estas convergencias y divergencias se profundizaran en el

presente trabajo.

Objetivos generales

e Profundizar sobre la concepcién bio-psico-social del proceso salud- enfermedad.



» Abordar la multicausalidad e interrelacion de los factores bioldgicos y psicosociales
en el proceso de salud-enfermedad.

Objetivos particulares

e Conocer el estado del arte de la incidencia de los factores psico-sociales en el
inicio y curso del cancer.

Métodos y técnicas

El presente trabajo es de caracter bibliografico. Se realizara una busqueda bibliografica
(publicaciones en revistas y libros), para lo cual se consultaran bases de datos disponibles
en la Facultad de Psicologia y otras bibliotecas (ej.Biblioteca del Centro Médico) Se
explorara en internet.

Se analizara la informacion obtenida, permitiendo su articulacion. Se traducira la que
corresponda y se presentara un panorama actual reflejando el estado del arte de la

tematica en cuestion.
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CAPITULO |

Aportes y concepciones

del Modelo Bio-Psico-Social



Hacia un enfoque integral del hombre

Desde distintas corrientes y disciplinas se habla del enfoque bio-psico-social
en tanto las llamadas ciencias del hombre buscan en determinado momento
historico reconocerlo como unidad, es decir una totalidad en si misma. Esta
época esta signada por la produccién de una mirada que se compone con el
concurso de diversas disciplinas cientificas que toman al hombre por objeto.
Es asi que en este periodo el hombre, en tanto objeto de estudio cientifico,
es asumido en su "totalidad" y como resultado de este proceso de sintesis
se produce una "mentalidad interdisciplinaria" que intenta dar cuenta de los
procesos humanos mediante la articulacion de los diversos saberes y cuya
pretension es alcanzar un enfoque "holistico". Es la nocién de "hombre en
situacion" la que permitira echar a andar dicho proyecto. La mencionada
nocion fue popularizada por el filosofo francés Jean Paul Sartre y amplificada
en el Rio de la Plata por Enrique Pichon Riviére y José Bleger. Es notorio,
como ha planteado De Brasi, que si fue necesario plantearse una
articulacién, ello se debié a que cada dominio cientifico fue constituido
mediante |la operacidén que aisld su objeto de estudio (De Brasi, 1990) Se
realizd, de este modo, un corte que desvincul6 al objeto de otros dominios
disciplinarios con el objetivo de aprenderlo. Cada corte corresponde a una
disciplina especifica, que conecta al objeto asi construido con un discurso
tedrico que le es propio y este Ultimo viene a organizarse como una jerga
con pretension de lenguaje. Las articulaciones mencionadas quedan
claramente sefialadas por el guién que une lo bio-psico-social y que denota
la intencion de integrar saberes, a la vez que es signo de una "toma de
consciencia" de lo que el hombre no es. El hombre no es solamente un ser
biolégico, ni un ser psiquico, ni un ser social, ni bastan los abordajes

parciales para comprenderlo en su complejidad.



El hombre debe ser comprendido y abordado como un ser bio-psico-
social. Su componente bio se refiere a que es un organismo vivo que
pertenece a la naturaleza. Su componente psico se refiere a que ademas de
ser un organismo vivo tiene mente, lo que le permite estar consciente de su

existencia.

El hombre ademas es un ente social porque recibe influencias favorables y
desfavorables como resultado de la interaccion con la sociedad (constituida
por semejantes a él) que lo rodea y con el medio ambiente fisico, en el cual
lleva a cabo su vida. Por |o tanto, se establecen interrelaciones complejas de
los seres humanos con los seres humanos y con su entorno, dando como
resultado que el hombre es un elemento mas de la comunidad social y de un
ecosistema. Esta concepcidén del hombre permite enmarcar a la salud como
la correcta aptitud para dar respuestas arménicas que sean acordes vy
ajustadas a los estimulos del ambiente (fisico y la comunidad) y que
garanticen una vida activa, creadora y una progenie viable, lo que conlleve al

hombre a manifestarse en el éptimo de su capacidad.

Los profesionales que trabajan con una perspectiva psicosocial contemplan

al individuo como persona que piensa, siente y actua.

Lo psicosocial es pensar y creer que las enfermedades y los problemas son
individuales pero también grupales, es pensar que el grupo puede enfermar

a las personas y que también las puede mejorar.

El enfoque biopsicosocial ayuda a situar los problemas de salud en su

complejidad y multicausalidad (Irizabal, 1997).

Se parte de la consideracion de que la salud y la enfermedad son procesos
en los que se interrelacionan factores biolégicos, sociales, culturales,

econdmicos, familiares, personales y del propio sistema sanitario.

En el presente trabajo, se propone hacer un abordaje de la enfermedad

cancerosa desde el modelo bio-psico-social, comprendiendo asi la



interrelacion de los factores bioldgicos, psicologicos y sociales, y la
incidencia de los mismos en el inicio y curso del cancer.



El cancer

Una enfermedad Bio-Psico-Social

Las relaciones entre Psicologia y cancer son antiguas. De forma frecuente
se cita a Galeno como antecedente remoto de las mismas. Pero éstas
cobran un nuevo auge en la actualidad debido, fundamentalmente, a que los
nuevos tratamientos médicos para la resolucion de los problemas
oncoldgicos han supuesto la aparicion de una serie de efectos secundarios,
relacionados mas con los aspectos psicolégicos del enfermo que con la
entidad biologica de la que esta siendo tratado. Asi, por ejemplo, la aparicion
de nauseas y vémitos anticipatorios, producidos por mero condicionamiento
clasico, hizo necesario que los psicologos, principalmente los que tenian una
orientacién conductual, se preocupasen del tratamiento de este tipo de

enfermos.(Solomon, 2001)

Por otro lado, el hecho de que los enfermos ante el conocimiento del
diagndstico de céancer reaccionasen con ansiedad y depresién, también
motivo la necesidad del psicélogo en los servicios de Oncologia. Por tanto,
las primeras aportaciones de la Psicologia al campo de la Oncologia se
producen ante la necesidad que tienen los propios médicos de que se le

facilite tratamiento psicolégico al enfermo oncolégico.

Junto a ello, la Psicologia ha ido modificando sus planteamientos a medida
que ha ido evolucionando como ciencia, y esta evolucion ha repercutido,
claramente en el campo de la Psico-oncologia. Asi, mientras que en la
década de los 50 sus aportaciones estaban presididas por el Psicoanalisis y,
por tanto, por la Medicina Psicosomatica, lo que se buscaba era el
simbolismo escondido en la localizacion de la enfermedad. De este modo se

consideraba, por ejemplo, que el cancer de Utero era consecuencia de una



maternidad frustrada o el de mama un rechazo a la propia feminidad
(Chiozza, 1976). Al mismo tiempo, figuras como Reich afirmaban la "falta de
vitalidad" de los enfermos con cancer, personas que han perdido la
esperanza y la vitalidad, en definitiva individuos abocados a la muerte al
haber "traicionado” su cuerpo a las emociones y sentimientos. Junto a ello,
el hecho de que el cancer se considerase una enfermedad mortal y no
curable, llevo a que los psicdlogos se centrasen en la ansiedad ante la
muerte y buscasen métodos que ayudasen a los enfermos a superar este

trance.

En la década de los 60 continta el interés por la muerte. El enfermo terminal
se convierte en protagonista y los principales esfuerzos de la investigacion
psicoldgica se centran en conseguir entender el proceso por el que pasa el
enfermo al saber que va a morir, o bien a intentar ayudarle a tener una
"buena muerte". Junto a ello, aparecen los primeros estudios en animales,
sobre vulnerabilidad y supervivencia al cancer tras manipulacién ambiental,
lo que va a poner de manifiesto la importancia del estrés y de los estilos de
vida en la aparicion de dicha enfermedad. El tema de la informacion al
enfermo acompanfa, inevitablemente, al hecho de su muerte. ¢Tiene
derecho, una persona, a saber que va a morir?, ;qué reacciones provoca en
el enfermo de cancer el conocer su diagnostico? Los médicos, hasta ahora,
seguian el denominado principio de beneficencia, segun el cual se debe
evitar hacer dafo al enfermo, y convencidos, mas por experiencia personal
que por conocimiento cientifico, de que saber el diagnoéstico de cancer podia
tener consecuencias graves para la evolucién del enfermo, su actividad
estaba presidida por la “no informacion” a la persona que tenia un
diagnoéstico de cancer (Barcia y Rodado, 2001) Aparecen asi las primeras
encuestas, realizadas a médicos en general y a oncélogos en particular,

acerca de si se debe proporcionar o no-informacion al enfermo.

La década de los 70 fue rica en aportaciones psicolégicas. No es ajeno a ello

los cambios habidos en la concepcion médica del cancer, la enfermedad



pasa de ser considerada loco-regional a ser vista como patologia sistematica
cronica. Debido a ello la quimioterapia sustituye, cada vez mas, a la antigua
radioterapia -no quiere esto decir que este tipo de tratamiento no se utilice
en la actualidad- y aparecen los efectos secundarios, citados anteriormente.
La hegemonia lograda por el Conductismo hace que la medicina
Comportamental entre en accion y aparezcan las primeras terapias
Psicolégicas para el tratamiento de los enfermos oncolégicos (Lexander,
Furst, Rotstein, Hursti, Fredrikson, 1997), la relajacion, la desensibilizacion
sistematica e incluso la hipnoterapia van a aplicarse, con cierto éxito, para el
tratamiento de las nauseas y vomitos anticipatorios. Junto a ello, comienzan
a aparecer estudios, tanto a nivel experimental, como a nivel clinico, acerca
de la influencia que tiene el estrés sobre la aparicion y desarrollo de las
neoplasias al actuar directamente sobre el sistema inmunitario (Spiegel,
1998). Se analiza, también, la respuesta psicoendocrina ante las situaciones
de cirugia y duelo, y comienza a estudiarse qué tipo de variables
psicosociales y conductuales pueden influir en la iniciacién, progresion,

recurrencia y supervivencia al cancer.

El enfermo con cancer empieza a ser un paciente potencialmente curable.
Para ello debe someterse a unos tratamientos que conllevan unos efectos
secundarios desagradables, por lo que es necesaria la colaboracion vy
adherencia del enfermo al tratamiento. Para ello debe tener informacion
acerca de su enfermedad, su pronodstico y su tratamiento. No es raro que
aparezca asi en 1.977 en E.E.U.U. la "Ley de los Derechos de los
enfermos", donde el consentimiento informado para ser sometido a cualquier
tipo de tratamiento médico se convierte en requisito obligado. Pero la
informacion tiene efectos positivos y negativos, ademas de que no afecta a
todo el mundo por igual, por lo que el andlisis de las repercusiones de ésta
sobre los enfermos asi como sobre las caracteristicas de los enfermos que
quieren tener informacion se convierte en un campo de estudio obligatorio en

todos los paises.



A pesar de las distintas areas de investigacion en el campo de la Psico-
Oncologia, los psicélogos no tenian un marco de trabajo solido en el que
interpretar los distintos resultados que estaban obteniendo. El psicoanalisis
no soélo habia sido criticado desde un punto de vista cientifico, sino que
ademas habia demostrado su incapacidad para proporcionar tratamientos
eficaces que aliviasen el malestar del enfermo oncolégico. Por su parte, el
conductismo, si bien habia servido en un primer momento para mejorar los
problemas psiquicos que se derivaban de los efectos secundarios de los
tratamientos, carecia de poder explicativo suficiente para enfrentarse a las
relaciones que podian existir entre aspectos psicologicos y enfermedad
oncoldgica. Por otro lado, la psicologia habia adoptado como paradigma el
procesamiento humano de la informacion y la Medicina se enfrentaba al reto
planteado por Engel en 1977 de la necesidad de un nuevo modelo meédico
que se enfrentase al enfermo y a la enfermedad como un hecho Bio-Psico-
Social. No es raro, pues, con estos antecedentes, que la década de los 80
se caracterice por la aparicion de los principales modelos interpretativos del
papel que juegan las variables psicoldgicas en la iniciacion, progresion y

recurrencia del cancer. (Solomon, 2001)

Los modelos de Greer, Levy, Temoshock y Eysenck ponen de manifiesto
como se interrelacionan algunas variables psicologicas -neuroticismo,
extroversion, apoyo social, estrategias de afrontamiento- con el sistema
neuroendocrino e inmunoldgico para favorecer o retardar la evolucién de la
enfermedad cancerosa una vez esta ya iniciada. Comienza a hablarse de un
Patrén de Conducta Tipo C (Sandin, Santed, Chorot y Jiménez, 1995) que
podria senalar la personalidad proclive al cancer y comienza a distinguirse,
en los trabajos de investigacion acerca de cémo los aspectos psicolégicos
pueden influir sobre el enfermo. Se considera asi que los problemas
psicoldgicos -fundamentalmente la depresion y distintos acontecimientos
vitales estresantes-, pueden ser una condicidon antecedente o un
consecuente del diagnostico de cancer, y se intenta analizar el papel

mediador o modulador que pueden tener distintas variables psicolégicas -



personalidad, estrategias de afrontamiento, apoyo social y un largo etcétera-

sobre la iniciacion, progresion y recurrencia de la enfermedad oncoldgica.

A partir de los distintos modelos y, principalmente, de los trabajos de
investigacion realizados para su contrastacion empirica aparece, en la
década de los 90, una nueva 4rea de investigacion: la
psiconeuroinmunologia (Solomon, 1968, 1993; Ader y Cohen, 1982). EI
descubrimiento de que el sistema inmune puede ser modificado por
condicionamiento, el hecho de que se haya comprobado empiricamente que
tanto la "Depresion" como la "Evitacion Cognitiva" disminuyen la actividad de
las células Natural Killer (NK) (Spiegel 1998), la comprobacién de que las
personas con un apoyo social de calidad tengan una mayor actividad de las
NK (Broadhead y Kaplan, 1991) y una serie de hechos similares, llevan a
pensar en el tipo de conexiones que se establecen entre factores
psicolégicos, biolégicos y sociales para considerar al cancer una enfermedad
auténticamente BIO-PSICO-SOCIAL.



CAPITULO Il

El Cancer
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Resefa histoérica

EL cancer parece ser una enfermedad tan antigua como lo es la vida en
nuestro planeta. Son testimonio de ello los tumores encontrados en los
huesos de fosiles de dinosaurios o en las momias humanas descubiertas en
Egipto y Peru. Su estudio y tratamiento ha sido objeto de gran interés desde
épocas remotas en distintas culturas, lo cual ha quedado asentado en
documentos en los que se describe el avance del conocimiento, y que
permiten ver el talento y capacidad de observacion y deduccion de nuestros
antepasados. Documentos que datan de 2000 a 1500 afios a.c., como el
‘Ramayana” de la India o el papiro egipcio Ebers, por ejemplo, hacen
referencia a este padecimiento. En tanto que su nombre, cancer, se inspird
en la observacion de los tumores de mama, que, al crecer, toman la forma
de un cangrejo, segun explica Galeno (131-203 d.c.) en su tratado
“Definitiones Medicae” (Cortinas, 1997)

La cirugia y el tratamiento con determinadas sustancias son recursos
adoptados ya desde hace cientos de afos para combatir esta mortal
enfermedad; en el afio 2000 a.c. se practicaba en la India la extirpacion de
los tumores y alrededor del afio 180 d.C. se inici6 el empleo de ungiientos a

base de arsénico y plomo para el tratamiento de tumores.

El posible origen ambiental del cancer fue sugerido también hace ya mas de
doscientos arios por los estudios realizados en Inglaterra en deshollinadores,
en los que se descubri6 una forma rara de tumor que se asocidé con el
contacto continuo durante afios con el hollin. Este hallazgo en particular
abri6 la posibilidad de adoptar medidas para prevenir el cancer, identificando
y controlando la exposicion a los agentes cancerigenos.

Por su parte, las observaciones que dan cuenta de una posible relacion del

cancer con trastornos hereditarios datan de hace mas de cien afios.
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Todo lo cual hace ver que las bases del conocimiento actual de esta
enfermedad, que aun presenta grandes incognitas, fueron asentadas por un

gran numero de individuos talentosos en distintas épocas y regiones del
mundo.
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Conceptualizacion de la enfermedad

“El cancer es el resultado de un crecimiento desordenado e incontrolable de
las células del organismo. Todas las células estan programadas
genéticamente para reproducirse, aunque también existe una programacion
idéntica para detener dicha reproducciéon. En condiciones normales, las
células que constituyen cada uno de los tejidos del cuerpo humano se van
perdiendo debido al uso y al desgaste al que se ven sometidas. Por esta
razon, las células inservibles se sustituyen, siguiendo unas condiciones de
estricto control, por las células nuevas que se han ido generando. Sin
embargo, las células de un cancer se dividen y crecen de forma aleatoria,
espontanea e incontrolada debido a la existencia de una alteracion en el
mecanismo que inhibe la reproduccion celular. Ademas del crecimiento
excesivamente rapido, otra caracteristica de las células tumorales es que
son incapaces de organizarse y autorregularse adecuadamente por si
mismas, de tal modo que la masa de tejido que forman no se parece a un

tejido normal” (Sandin, Santed, Chorot, y Jiménez, 1995, p.422).

El tumor, de forma similar a lo que ocurre con los parasitos, obtiene la
energia necesaria para nutrirse del portador y, ademas, carece de
funcionalidad fisiolégica. Las interacciones entre el tumor y el huésped
pueden influenciar el proceso clinico de la enfermedad. Es posible que no
s6lo el sistema inmune, sino que también el ambiente hormonal jueguen una
parte en estas interacciones y es también posible que la respuesta endocrina

al estrés haga una contribucion significativa a dicho ambiente.

Es decir, que se puede considerar el sistema inmunitario y el ambiente
hormonal como los dos mediadores entre el estrés tanto externo como

interno (en forma de tension psiquica) y la evolucion de la enfermedad.
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Los tumores benignos tienden a comprimir a los tejidos normales que los
rodean, pero no crecen penetrando en su interior. Las células de un tumor
maligno penetran y se extienden en el interior de los tejidos normales del
organismo, pasando posteriormente, a través de la corriente sanguinea o los
canales linfaticos, a otras areas corporales en donde establecen nuevos
tumores.

Con amplio conocimiento del tema a tratar, la doctora Cristina Cortinas*

“

(1997) explica que “...bajo la denominacion de cancer se engloban, en

realidad, distintas enfermedades que varian en sus manifestaciones clinicas
y en su respuesta a las medidas terapéuticas, pero que comparten
mecanismos desencadenantes comunes”. Estos aspectos se veran con mas

detalle en los apartados siguientes.

*Cristina Cortinas, autora del libro “Céancer: Herencia y Ambiente”. (1997). Fondo de Cultura
Econémica. México) es licenciada en biologia por la UNAM. Realizé estudios, investigaciones
Biomédicas de la UNAM: investigadora nacional del SNI (Sistema Nacional de Investigadores),
directora general de Salud Ambiental de la Secretaria de Salud, y actualmente es asesora del Instituto
Nacional de Ecologia del doctorado en la Facultad de Ciencias de la Universidad de Paris. En la
Clinica de Genética Médica del Hospital Infantil de Paris, trabajé mas de veinte afios haciendo
investigaciones sobre genética y cancer.
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Division celular normal

Segun la Asociacién Espariola contra el cancer (2005) “nuestro organismo
esta constituido por un conjunto de células, sélo visibles a través de un
microscopio, que se dividen periédicamente y de forma regular con el fin de
reemplazar a las ya envejecidas o muertas, y mantener asi la integridad y el

correcto funcionamiento de los distintos érganos’

(Los graficos que aqui se presentan fueron extraidos de la pagina Web de la

Asociacion)

Grafico 1

Division celular normal
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“El proceso de division de las células esta regulado por una serie de
mecanismos de control que indican a la célula cuando comenzar a dividirse y

cuando permanecer estatica. Cuando estos mecanismos de control se
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alteran en una célula, ésta y sus descendientes inician una division

incontrolada, que con el tiempo dard lugar a un tumor o nédulo”

Grafico 2

Division sin control de células cancerosas

Cuando las células que constituyen dicho tumor no poseen la capacidad de
invadir y destruir otros organos, se habla de tumores benignos. Pero
cuando estas células ademas de crecer sin control sufren nuevas
alteraciones y adquieren la facultad de invadir tejidos y 6rganos de alrededor
(infiltracion), y de trasladarse y proliferar en otras partes del organismo
(metastasis), se denomina tumor maligno, que es a lo que se llama cancer.

“No en todos los canceres aparece un nddulo. En las leucemias las células
alteradas crecen e invaden la médula 6sea (tejido que se encarga de la
formacion de las células de la sangre). Con el tiempo, las células salen al

exterior e invaden la sangre y otros érganos.
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No se puede comparar el proceso por el que pueden estar pasando dos
personas que tienen un mismo diagnéstico de cancer. Sus sintomas,

tratamientos y evolucion pueden ser totalmente diferentes.

La evolucién de cada cancer esta sujeta a multiples factores que van a
interactuar entre si. Estos factores varian dependiendo tanto del tumor como

del paciente.
Las caracteristicas de las células de un tumor maligno son:

1. Displasia: los mecanismos reguladores que mantienen el equilibrio de
las células son incapaces de controlar su division, produciendo un cumulo de

células. Normalmente da lugar a un bulto o tumor.

2. Neoplasia: las células presentan variaciones en su forma, tamafo vy
funcion. Estas células dejan de actuar como deben y adquieren nuevas

propiedades que configuran el caracter maligno (cancer).

3. Capacidad de invasion: el cancer puede extenderse por el organismo,

utilizando para ello diferentes vias. Las mas comunes son:

« La propagacion local. Las células tumorales invaden los tejidos

vecinos, infiltrandose en ellos.

« La propagacion a distancia. Ocurre cuando algun grupo de células
malignas se desprende del tumor original donde se gener6 para
trasladarse a otros lugares del organismo. Fundamentalmente, se
propagan por los vasos sanguineos Yy linfaticos, para después

desarrollar tumores malignos secundarios.
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La malignidad de un tumor viene determinada por la agresividad de sus

células, que le confiere una mayor o menor capacidad de invasion”.
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Origen de la enfermedad

“El cancer se origina cuando las células normales se transforman en
cancerigenas, es decir, adquieren la capacidad de multiplicarse
descontroladamente e invadir tejidos y otros organos. Este proceso se
denomina carcinogénesis’. (Asociacién Espafiola contra el cancer, 2005)

Gréafico 3
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La carcinogénesis dura afos y pasa por diferentes fases. Las sustancias
responsables de producir esta transformacion se llaman agentes
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carcinégenos. Un ejemplo de ellos son las radiaciones ultravioleta del sol,

el asbesto o el virus del papiloma humano.

La primera fase comienza cuando estos agentes actlan sobre la célula
alterando su material genético (mutacién). Una primera mutacién no es
suficiente para que se genere un cancer, pero es el inicio del proceso. La
condicidn indispensable es que la célula alterada sea capaz de dividirse.
Como resultado, las células dafiadas comienzan a multiplicarse a una
velocidad ligeramente superior a la normal, transmitiendo a sus
descendientes la mutacion. A esto se le llama fase de iniciacién tumoral y
las células involucradas en esta fase se llaman células iniciadas. La
alteracion producida es irreversible, pero insuficiente para desarrollar el

cancer.

Si sobre las células iniciadas actian de nuevo y de forma repetida, los
agentes carcindgenos, la multiplicacién celular comienza a ser mas rapida y
la probabilidad de que se produzcan nuevas mutaciones aumenta. A esto se
le llama fase de promocién y las células involucradas en esta fase se
denominan células promocionadas. Actualmente conocemos muchos
factores que actian sobre esta fase, como el tabaco, la alimentacion

inadecuada, el alcohol, etc...

Por ultimo, las células iniciadas y promocionadas sufren nuevas mutaciones.
Cada vez se hacen mas andomalas en su crecimiento y comportamiento.
Adquieren la capacidad de invasion, tanto a nivel local infiltrando los tejidos
de alrededor, como a distancia, originando las metastasis. Es la fase de

progresion.
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Gréfico 4
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Sé produzca un cancer es necesario que de forma

acumulativa y continuada se produzcan alteraciones celulares durante un

largo periodo de tiempo, generalmente arios.

Como resultado las células estan aumentadas en su numero, presentan

alteraciones de forma, tamario y funcién y poseen Ia capacidad de invadir

otras partes del organismo.
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El crecimiento en etapas de los tumores cancerosos ofrece alternativas para
interferir en su crecimiento, aliviar a los pacientes y evitar su muerte. Tal
ocurre si se vigila periédicamente el cuello del utero mediante la toma de
muestras y la observacion del tejido que se descama (prueba de
Papanicolau), lo que permite detectar, vigilar y tratar con éxito a mujeres en
las que se observan los cambios antes sefialados. Lo mismo sucede sj las
mujeres se efectlan por lo menos cada tres anos una mamografia
(radiografia de senos), y se autoexaminan regularmente los pechos para
detectar oportunamente la aparicion de pequefios nodulos que pudieran
representar el crecimiento temprano de un cancer, ya que, en esa fase, el
padecimiento es curable”. En la actualidad se calcula que el 50% de los
pacientes con cancer que reciben tratamiento oportuno y adecuado en las
etapas iniciales del proceso se cura, por lo que se recomienda mantener una
vigilancia constante del cuerpo, alertando cambios inexplicables para dar

senal al médico.
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Tipos de cancer

Para confirmar el diagnéstico de un cancer es preciso tomar una muestra del
tumor (biopsia). La valoracién de esta muestra, no sélo permite determinar si
la lesion es un cancer o no, sino que, ademas, estudiandolo al microscopio,
permite  conocer las  células que lo  componen (estudio

anatomopatoldgico).

Este estudio permite etiquetar y saber cual o cuales son los tejidos y células
de las que proviene el tumor y, cuales son las caracteristicas de las mismas.
Estos factores son fundamentales para determinar el tratamiento mas

adecuado en cada caso.
Existen una serie de alteraciones benignas y /o premalignas de las células:

 Hiperplasia: Incremento en el nimero de células (se dividen mas
rapido de lo normal) de un tejido en un area especifica. El resultado
es el agrandamiento del érgano como por ejemplo la hiperplasia

benigna de proéstata o Ia aparicion de un nédulo benigno.

» Metaplasia: Sustitucion de un tipo de célula por otra de otra
localizacién. Con el tiempo puede aparecer una displasia sobre estas

células cambiadas de lugar.

+ Displasia: Se trata de un desarrollo anormal del tejido, debido a un
crecimiento de células alteradas. Si se deja evolucionar sin
tratamiento en algunos casos la displasia puede evolucionar a un

cancer, por tanto se trata de una lesién premaligna o precancerosa.

Estas alteraciones pueden dar lugar a un cancer.
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Existen muchas denominaciones de cancer segun su anatomia patolégica, y
no seria posible elaborar un listado completo, con la clasificacion estricta, de

todas las posibilidades.

Algunos de los términos aplicados a los tipos de cancer mas comunes son

los siguientes:

Carcinoma: Es el tumor maligno que se origina en la capa que recubre
(células epiteliales) los 6rganos. Aproximadamente el 80% de los tumores

cancerosos son carcinomas.

Algunas de estas células tienen diferentes caracteristicas y por tanto su

nombre puede ser algo distinto:

« Adenocarcinoma: Se denomina adenocarcinoma al cancer que se
origina en el tejido glandular (glandulas), por ejemplo, en los
conductos o lobulillos de la mama o en la préstata.

« Carcinoma de células escamosas o epidermoide: Cancer que se
origina en las células no glandulares, por ejemplo esofago, cuello de
utero, etc.

« Carcinoma de células basales: Es el cancer de la piel mas comun.
Se origina en la capa mas profunda de la epidermis (piel), llamada la
capa de células basales. Por lo general se origina en areas expuestas
al sol, especialmente la cabeza y el cuello. El cancer de células
basales crece lentamente y es poco probable que se propague a
partes distantes del cuerpo.

» Melanoma: Es un tumor maligno que se origina en las células que
producen la coloracion de la piel (melanocitos). EI melanoma es casi
siempre curable en sus primeras etapas. Sin embargo, es probable

que se propague a otras partes del cuerpo.
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Sarcoma: Se trata de un tumor maligno que se origina en los tejidos
conectivos, tales como los cartilagos, la grasa, los musculos o los huesos.
Dependiendo de la célula que lo origina pueden recibir diferentes nombres,

siendo los mas conocidos:

. Osteosarcoma: (Osteo = hueso) Sarcoma que deriva del hueso.

« Liposarcoma: (lipo = grasa) Sarcoma que deriva de la grasa.

. Condrosarcoma: (Condro = cartilago) Sarcoma que deriva del
cartilago.

. Angiosarcoma: (Angio = Vaso) Sarcoma que deriva de los vasos

sanguineos.

Leucemia: Popularmente conocido como cancer de la sangre. Las personas
con leucemia presentan un aumento notable en los niveles de glébulos
blancos o leucocitos (células presentes en la sangre, encargadas de

defendernos de las infecciones).

En las leucemias no existe tumoracion, sino que se afecta la sangre y la

médula 6sea (zona interna de los huesos, donde se originan las células

sanguineas).
Las leucemias se pueden clasificar en funcion del tipo de célula alterada en:

. Leucemia mieloide

. Leucemia linfoide

Asimismo, se clasifican segun el estado de maduracion de las células

leucémicas, pudiendo ser:

. Leucemias agudas: formado por células inmaduras.

. Leucemias cronicas: las células estan en el ultimo paso de la

maduracion.

Las leucemias agudas son mas frecuentes en nifos.
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Linfoma: Se denomina asi al cancer del sistema linfatico. El sistema
linfatico es una red de ganglios y vasos finos que existe en todo el cuerpo,
su funcion es combatir las infecciones. El linfoma afecta a un grupo de

glébulos blancos llamados linfocitos.

Los dos tipos principales de linfomas son la enfermedad de Hodgkin vy el

linfoma no Hodgkin. (Asociacion Espafiola contra el cancer, 2005)
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Cancer y herencia

Uno de los grandes secretos de la vida es la forma en la que se ha
generado, conservado, diversificado y transmitido la informacién que permite
el surgimiento de los seres Vivos —y su extraordinaria diversidad—, y que
asegura ademas la constancia de las caracteristicas que definen a cada
especie en particular (0 sea, como se ha estructurado y funciona Ia
informacion hereditaria).

Los seres vivos, cualquiera que sea su naturaleza, poseen informacion
hereditaria contenida en los acidos nucleicos, los cuales constituyen el
material genético. Estos acidos nucleicos son el acido desoxirribonucleico
(ADN), el de Ia mayoria de los seres vivos, y el acido ribonucleico (ARN), el
de ciertos virus. Los componentes fundamentales de dichos acidos son los
nucledtidos, constituidos por cuatro bases nitrogenadas: adenina, guanina,
citosina y timina (que en el ARN es remplazada por uracilo), mas un azucar
(desoxirribosa en el ADN y ribosa en el ARN) y un acido fosférico. Dichos
nucledtidos son como las letras del alfabeto con el que se construye el

codigo genético donde se almacena la informacion hereditaria.

El' ADN adopta la forma de dos cadenas que se enrollan en forma similar a
la de una escalera de caracol, en la que los peldafios estan representados
por el apareamiento de dos bases nitrogenadas (siempre adenina frente a
timina, y guanina frente a citosina). EI ADN de las células humanas se
encuentra superenrollado, compactado y repartido en 23 pares de
estructuras que se conocen como cromosomas y contiene segmentos con
combinaciones especificas de las cuatro bases, las cuales constituyen
unidades de informacion conocidas como genes (ver figura). Se sospecha
que el hombre posee alrededor de 100 000 genes en lo que se llama el
genoma humano; dichos genes controlan la sintesis de otras tantas

proteinas (o de las cadenas de aminoacidos de los polipéptidos que las
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forman), las cuales caracterizan a las células y desempefian un papel

importante en su estructura y funcionamiento (Cortinas, 1997)

Los siguientes graficos fueron extraidos de la version Web del libro: “Cancer:

Herencia y Ambiente”, cuya autora ya fue mencionada anteriormente.

Grafico 5

Organizacion del material genético.
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En la regulacion de la lectura del mensaje hereditario contenido en los genes
parece estar encerrada la clave del secreto de la vida al que haciamos
referencia. Esta podria ser una forma de interpretar la observacién de que
nunca en la vida de una célula se leen simultdneamente todos sus genes,

sino que, por el contrario, su lectura es dosificada de tal modo que permita
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esa maravillosa diversidad de formas y funciones de las células que nos
conforman. La regulacion de la informacién hereditaria se parece a la
elaboracion y lectura de un texto en donde es importante tanto el orden y
combinacién de las palabras como las pausas y silencios al leer las frases y

obedecer las puntuaciones.

Esta misma forma de regulacion se aplica a los procesos que llevan a la
célula a dividirse y diferenciarse, y en los que las moléculas proteicas clave
que participan en ellos también estan sujetas a los mecanismos de control
que determinan cuando y cuanto deben leerse los genes que contienen la
informacion para su sintesis. Hoy en dia se sabe que diversas moléculas
proteicas a las que se hace referencia estan codificadas por los llamados

protooncogenes, o precursores de los genes del cancer u oncogenes.

El descubrimiento de los oncogenes

La historia del descubrimiento de los oncogenes esta ligada con la de la
identificacion del agente viral que causa el llamado sarcoma de Rous en las
aves. Hace cerca de 80 anos el patdlogo Francis Peyton Rous decidi6
inyectar a docenas de gallinas con el filtrado que obtuvo al tamizar, a través
de una malla muy fina, una suspension de células de un tumor obtenido por
autopsia de una gallina de la misma raza. Con este procedimiento logré
reproducir el tumor y sospeché que el agente causal deberia ser de menor
tamano que las células y que las bacterias, por lo que podria corresponder a
un virus, aunque no lo designé asi sino como un agente tumoral. Cabe
mencionar que el doctor Rous recibi6é el premio Nobel de Medicina por sus

descubrimientos en 1966.
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Mas recientemente el doctor J. Michael Bishop, galardonado en 1989
también con el Premio Nobel de Medicina, informé que el gen v-src, el cual
permite al virus causante del sarcoma de Rous inducir el tumor, también esta
contenido en las células normales no tan so6lo de la gallina sino de algunos
vertebrados, incluyendo al ser humano. Logré este descubrimiento gracias al
empleo de las nuevas tecnologias de la llamada ingenieria genética, que
permitieron, en primer lugar, copiar al gen v-src mediante una enzima que
puede generar una version de ADN a partir de la hebra de ARN del genoma
viral (transcriptasa reversa). El siguiente paso consisti6 en multiplicar el
nuamero de copias del gen v-src, marcandolas con un is6topo radioactivo
para poder seguir su destino. Finalmente las puso en contacto con el ADN
desnaturalizado (separado en sus dos hebras) extraido de los distintos tipos
celulares. Esto trajo como resultado la formacion de algunas cadenas
hibridas (que contenian una hebra de ADN marcado, la copiada del genoma
viral, y otra sin marcar, proveniente de la célula donadora), que revelaron
zonas de homologia y descubrieron la misma secuencia en las células

normales.

El estudio de la secuencia de nucledtidos del gen src permitidé, ademas,
descubrir que, por su organizacién (presencia de secuencias conocidas
como exones e intrones tipicas de los genes animales pero no virales), ese
gen no pertenecia al virus, sino que debid ser arrastrado por éste después
de unirse y desprenderse del material genético de alguna célula hospedera
(Figura). Mas aun, sus homologos en las células normales resultaron ser
genes activos y fue también el grupo del doctor Bishop quien descubrio la
proteina codificada por el gen src (llamado c-src porque corresponde a la
version celular de ese gen), a la que denominaron pp60c-src, y que,
sorprendentemente, resulto ser una proteina fuertemente unida a la

superficie interior de la membrana celular y capaz de fosforilar a las tirosinas.
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Incorporacion del oncogén src al genoma viral.

Hoy se sabe que en las células cancerosas que contienen activo el oncogén
c-src: esta presente una proteina pp60c-src a la que, curiosamente, le falta,
en un sitio peculiar, una tirosina, que en su version normal es fosforilada,
como mecanismo para bloquear la propia actividad fosforilante de la proteina
pp60c-src. Tal parece ser la explicacion por la cual esa proteina esta
permanentemente funcionando e introduciendo grupos fosfato en otras
proteinas, en el caso de las células tumorales.

Ciertos virus pueden secuestrar porciones del material genético de las
células a las que infectan llevandolo consigo de una célula a otra como si

fuera propio.

Obviamente el descubrimiento de la existencia de los oncogenes produjo
gran entusiasmo y una busqueda activa de su presencia en las células
cancerosas, que aun no termina y ha dado lugar a una multitud de datos no

del todo faciles de descifrar. Se piensa que pronto se requerira elaborar
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diagramas con casillas y redes de comunicaciéon, como los que se emplean
para describir circuitos electronicos, sistemas telefonicos o de computacion,
para lograr establecer los vinculos entre oncogenes, sus productos
proteicos, las cadenas bioquimicas que regulan la division y proliferacion
celular, los cambios en el comportamiento celular y los canceres resultantes.
A pesar de que todavia no se cuenta con esta informacion, ya ahora
destacan ciertos elementos que se repiten y permiten inferir algunos de los

papeles que desempefian oncogenes y sus consecuencias.

Ademas, en la actualidad, se conoce que la activacién de oncogenes puede
ser inducida tanto por la exposicién a agentes fisicos, quimicos y virales,
como probablemente por la intervencién de factores endégenos que hacen a

algunos individuos mas propensos a desarrollar espontaneamente cancer.
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CAPITULO Ill

Estadisticas
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Datos epidemiolégicos

Los estudios epidemiologicos sobre las enfermedades neoplasicas suelen
basarse en estadisticas de incidencia y mortalidad. Para proporcionar esta
informacion se establecen registros del cancer para una poblacion definida
mediante recogida y anotacién precisa de datos sobre cada nuevo caso de
cancer diagnosticado en personas que viven en el territorio cubierto por
dicho registro. En paises como Canada, Nueva Zelanda y paises nordicos
funcionan registros nacionales que cubren a toda la poblacion, mientras que
en muchos paises hay registros regionales que cubren una proporcion

pequefia de la poblacién (Francia, Estados Unidos).

Los datos epidemioldgicos relativos a las tasas de incidencia y mortalidad
tienden a confirmar que en la actualidad el cancer produce
aproximadamente el 23 por 100 de las tasas de defuncion, considerandose
la segunda causa de muerte después de las enfermedades

cardiovasculares.

El cancer es una enfermedad que se da mayormente en los paises
desarrollados, probablemente debido a la longevidad y al estilo de vida, que

facilitan la exposicidon de la poblacidn a sustancias cancerigenas.

La incidencia y mortalidad por cancer en los paises industrializados es
superior a las de los paises del tercer mundo o en vias de desarrollo, a pesar

de poseer un sistema sanitario desarrollado y moderno.
El unico tumor cuya incidencia y mortalidad es superior en los paises

subdesarrollados es el cancer de cérvix, a pesar de ser un tumor que se

puede prevenir y/o detectar en fases precoces.
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Tasas mundiales de incidencia y mortalidad por tipo de cancer

Segun la Asociacion Espafiola contra el cancer (2005) la incidencia y
mortalidad por cancer en el mundo es superior en varones que en mujeres.
(Estos datos pertenecen a la fuente: IARC, 2000)

Incidencia:

Hombres:

El tumor mas frecuente es el cancer de pulmén seguido por el de estbmago

y por el de prostata.

Mujeres:

El cancer mas frecuente es el de mama seguido por el de cérvix y en tercer

lugar por el cancer colorrectal.

Mortalidad:

Hombres:

El cancer de pulmén es el tumor que causa un mayor numero de
defunciones (en el 90% de los casos este tumor se debe al consumo de

tabaco, por lo que la prevencion del tabaquismo lograria una disminucién de
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la mortalidad por este tumor). El segundo tumor que mas mortalidad causa

es el gastrico.

Mujeres:

El cancer de mama es el que causa un mayor numero de defunciones,
seguido por el cancer de pulmoén y el de cérvix.
El cancer de mama se puede diagnosticar precozmente y por consiguiente

disminuir su mortalidad.
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Estadisticas de mortalidad por cancer en la Argentina

Una publicacion del mes de junio del afio 2002, del ministerio de salud de la

Republica Argentina da a conocer las tasas especificas de mortalidad por

cancer en este pais, en dos periodos: 1993-96 y 1997-2000. Los datos alli

presentados se confrontan con los reportados para el mismo pais para 1988-

89 en una publicacion internacional, compilada por la American Cancer

Society en 1994, en base a datos provistos por el mismo ministerio (Politi,

2003)

Las tablas aqui graficadas fueron extraidas de la pagina Web de

mencionado autor: “Estadisticas de mortalidad por cancer en la Argentina”

(2003).

Tabla 1
Categoria v sitio twmoral ~ Periodo
1988-89 1993-1996 1997-2000

Ambos sexos

Todos los stios ... 14418 145 .46
Pulmdn 23 68 2320
Colon 11.76 12.64
Desconocido 1165 11.13

Varones

Todos los sttios 1518 160.32 162.13
Pulmdn 392 3903 3761
Prostata 131 1694 1924
Caolon 137" 1236 13.48
Recto .. 276 245
Desconocido ... 12.33 11.78

Ivlujeres

Todos los sttios 976 126.36 126 .67
Pulmén 58 836 9.18
Ivlama 209 2663 26.70
Colon 93n 1094 11.75
Recte 227 1.84
Cuello de tero 44 488 490
Utero - no especificado™®* 563 586
Desconocido ... 169+ 10.41
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* expresadas como niimero de muertes por 100.000 habitantes, por afio.

** Esta categoria se obtuvo por exclusion de los casos de cancer de cuello de utero, y de los de

cuerpo del ttero, los que se reportan separadamente. Se considera que en su enorme mayoria deberia
tratarse de casos de cancer de cuello de utero incorrectamente reportados - con la posible excepcion de

los relativamente infrecuentes sarcomas uterinos.

A Incluye colon y recto combinados en una tnica categoria.

+ Probablemente represente un error de transcripcion

Datos comparativos con Latinoamérica y resto del mundo

Mortalidad por cancer de mama

Las tasas de mortalidad por cancer de mama femenino (en el varén, la
incidencia es 200-300 veces inferior que en la mujer) reportadas para la

Argentina mostraron un incremento sostenido durante mas de una década:

Tabla 2

Mortalidad por cincer de mama. Argentina.

Periodn 1988-89 1993-1994 1997-2000
Montalidad
FPor cancer de mama 209 26.63 26.70
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En contraste, los datos de mortalidad anual por cancer de mama reportados

por diversos paises de Latinoamérica y del resto del mundo, fueron:

periodo 1988-1991 afio 2000
Pais
Estados Unidos 224 24 2%
Canadd 239 18 .0tk
Lrgentina 209 267
Uruguay 264
Chile 125
Ecuador 56
Costa Rica 126
Cuba 148
Méxco 8.1
Puerto Rico 142
Venezuela 96
Dinamarca 277
Francia 19.7
Alerania 219
Ttalia 208
Holanda 268
Espatia 17.1
Suecia 18.2
Inglaterra v Gales 27
Nornega 192
Suiza 243
Grecia 15.2
China 46
Japén 6.3
Israel 230
Rusia 136
Australia 209
* tasa de mortalidad proredio, 1994-1998 (4).
** Departarmento de Oncologia, Ic Gill University, IMontreal, Canada.

Tabla 3

En general, los paises industrializados tienden a registrar tasas de

mortalidad superiores a las de otros paises. Algunos investigadores han
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intentado establecer una conexién entre la ingesta promedio de grasas y la
incidencia y mortalidad por cancer de mama. (Politi, 2003) Cabe considerar
el efecto de otras causas de muerte, particularmente en naciones menos
desarrolladas. Aun en Sudamérica, la mortalidad por cancer de mama varia

ampliamente: es cinco veces superior en Uruguay que en Ecuador.

Cancer de cuello de utero

Los tumores malignos mas frecuentes en el Utero son el cancer de cuello
uterino (cérvix) y el de endometrio. Los sarcomas uterinos son infrecuentes.
A menudo, los registros son imprecisos, y la categoria "cancer de utero - no
especificado” incorpora un numero importante de casos. Es muy probable
que la gran mayoria de estos Ultimos represente cancer de cervix,
incorrectamente reportado. En ese caso, la verdadera tasa de mortalidad por
cancer de cuello uterino podria ubicarse en los dos digitos en buena parte de

Latinoamérica.

Tabla 4
Mortalidad por cancer de ttero. Argentina.
Perindo 1988-89 1993-1996 1997-2000
Cuello de dtero 46 488 490
Utero - no especificado™ 6.5 563 586

40



periodo 1988-1991

Pais Cuello uterino Utero - no especificado
Estados Urnidos 26 26
Canadd 23 2.5
Lrgentina 46 6.5
Chale 12.5 24
Ecuador 58 137
Costa Rica 104 35
Cuba 6.2 13
Méxco 159 26
Puerto Rico 26 35
Venezuela 97 79
Uruguay 52 44
Dinamarca 53 35
Francia 18 40
Alemania 36 32
[talia 0o 51
Holanda 25 2.5
Espatfia 17 38
Suecia 22 27
Inglaterra v Gales 44 25
Norega 43 28
Suiza 47 6.4
Grecia 13 30
China 472 -
Japdn 18 2,4
Israel 14 22
Rusia 52 4.4
Australia 31 17

Tabla 5

Las tasas de mortalidad por cancer de cuello de utero suelen ser
aproximadamente 10 veces menores que las correspondientes a cancer de
mama, para los paises industrializados. En Latinoamérica, lamentablemente,
el cancer de cuello de utero se ubica entre las primeras causas de muerte
por cancer en la mujer, superando eventualmente al cancer de mama - cuya

mortalidad es sustancialmente menor que en América del Norte y Europa.
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La muerte por cancer de cuello de utero revela que la mujer no ha tenido
acceso a la medicina preventiva, segun estandares disponibles hoy,

relativamente sencillos y econdmicos en su implementacion.
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CAPITULO IV

Etiologia
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Factores etiologicos del cancer

El concepto de causa en oncologia suele sustituirse por conceptos como el
de factor de riesgo o determinantes de una enfermedad. Se observa
también la actuacion de multiples factores en la aparicion de algunos

tumores y la inespecificidad de algunos carcindgenos.

Salva (2002) en su articulo “Problemas crénicos de salud oncolégicos”
publicado en la Web explica que los principales factores conocidos de la

enfermedad cancerosa son:

Factores endoégenos

Factores Genéticos.

Los factores cancerigenos se cree que actian sobre un sustrato geneético
que favorece el comienzo del fenémeno canceroso. Como ya se mencion6
previamente, se han identificado fragmentos de ADN denominados
protooncogenes y bajo la accién de diversos factores sufren pequenas
alteraciones que los transforma en oncogenes, que dan comienzo al
fenémeno canceroso. Los oncogenes identificados pertenecen, en su gran
mayoria, a la familia de oncogenes celulares denominados ras (H-ras, K-ras,
N-ras).

Se conoce también la asociacion de algunos sindromes hereditarios que
condicionan una mayor posibilidad de desarrollar cancer:
-Neurofibromatosis: cerebro y leucemia

- Sindrome de Down: leucemia.

Factor Racial.

La distribucion del cancer varia segun las razas, aunque para ello se acepta
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la influencia simultanea de factores ambientales y habitos sociales. Por
ejemplo, en la raza negra disminuyen los melanomas y aumentan los
hematomas. Los japoneses tienen una baja incidencia de cancer de colon,

que aumenta cuando emigran a Occidente en la 21 o 31 generacion.

Factor Sexual.

En general, en casi todas las localizaciones anatomicas, la incidencia del

cancer es mayor en hombres que en mujeres.

Factor Edad.

Segun las edades hay una mayor o menor incidencia de unos tipos de
cancer. Los tipos de tumor en edades pediatricas son distintos a los del

adulto. El orden de frecuencia de los tumores pediatricos es el siguiente:

1. Leucemias (30%)

2. Tumores del sistema nervioso central (15%)
3. Tumores 6seos y sarcomas (14%)

4. Linfomas (10%)

5. Neuroblastoma (7%)

6. Tumor de Wilms (6%)

7. Retinoblastoma (6%)

En los ancianos son mas frecuentes el mieloma, cancer de prostata, etc.

Factores quimicos

El creciente avance de la industrializacién ha producido un gran aumento de

sustancias quimicas sintéticas. Se estima que existen en el mundo mas de 6
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millones de productos quimicos registrados. La mayor parte de estas
sustancias no han sido sometidas a ninguna prueba para determinar si
pueden producir cancer.

Pott en 1775 identifico el epitelioma de escroto en los deshollinadores,
constituyendo el primer cancer profesional que se definia. A finales del siglo
XIX, se advirtieron casos de cancer de vejiga en trabajadores que
manipulaban anilinas (componente de colorantes).

En 1965 se fundd la Agencia Internacional para la Investigacion del Cancer
(IARC), organismo dependiente de la OMS. En 1969 realizaron una
recopilacién de sustancias quimicas potencialmente cancerigenas en seres
humanos. Estas sustancias, que se actualizan periédicamente, se clasifican
en los siguientes grupos:

- Grupo 1: cancerigenos para el hombre.

- Grupo 2 A: probables cancerigenos para el hombre.

- Grupo 2 B: posibles cancerigenos para el hombre.

- Grupo 3: posiblemente no cancerigeno para el hombre.

- Grupo 4: no cancerigeno para el hombre.

Algunas sustancias quimicas mas claramente relacionadas con el cancer
son:

- Anilinas: cancer de vejiga.

- Asbesto (amianto): mesotelioma pleural.

- Dietil-estii-bestrol: cancer de vagina en hijas.

- Alquitran: cancer prostata y vejiga.

- Benceno: leucemia.

Factores fisicos

Radiacion.

Radiaciones ultravioletas:

Los rayos ultravioletas de la luz solar son carcindgenos (rayos UV-B,
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responsables de la sintesis de vitamina D, quemaduras, envejecimiento de la
piel y carcinogénesis). La exposicion a esta radiacion aumenta la incidencia
de carcinoma vasocelular y espinocelular de piel y melanoma maligno. El
factor de riesgo mejor establecido son los episodios de quemaduras solares
durante la infancia o la adolescencia. La disminucién de la capa de ozono de
la atmosfera ha aumentado la incidencia de Estos tumores, se estima que un
descenso de un 1% de la capa de ozono puede originar un aumento del 4%

de estos tumores.

Radiaciones ionizantes:
Las radiaciones ionizantes son utilizadas como tratamiento de tumores
localizados y algunos sistematicos, aunque también tienen efecto

cancerigeno. Los canceres que tienen relacion con esta radiacion son:

- Cancer de piel.- por exposicién a rayos X (mano del radi6logo).

- Hemopatias malignas: leucemias agudas, croénicas y linfomas. La
exposiciéon puede ser profesional (radi6logos), accidental (supervivientes de
Hiroshima y Nagasaki, Chernobil, la incidencia de leucemia aumenta 20
veces), iatrogena (personas que han sufrido radioterapia por espondilitis

anquilopoyética, hipertrofia de timo, etc.)

- Osteosarcomas: pintores de esferas luminosas de relojes que utilizaban
pinturas que contenian radio y torio y que sostenian el pincel entre los

dientes les aparecia osteosarcoma en los maxilares.

- Cancer de tiroides: en personas irradiadas por amigdalitis, hiperplasia de
tiroides o timo, tifia capitis, y en supervivientes de accidentes nucleares. Se
ha comunicado un aumento importante de la incidencia del cancer de
tiroides en recién nacidos y nifios residentes en el area de Chernobil

después del accidente.
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- Cancer de pulmoén: aumenta la incidencia en mineros de minas de uranio.

- Cancer de mama: mujeres tratadas por mastitis postparto o a las que se

realizaron filuoroscopias de control por tuberculosis pulmonar.

- Angiosarcoma hepatico: utilizacién de Thorothrast (diéxido de torio) para
realizar radiografias de conductos biliares (antes de 1951). Es un emisor de

particulas a.

Cicatrices, Quemaduras.

Las quemaduras por ingestion de causticos aumentan la frecuencia de

cancer de esofago.

Factores bioldgicos

Virus.

La capacidad oncogénica de los virus esta totalmente demostrada en
animales y en el laboratorio. Su papel en la especie humana se esta
estudiando. Los virus con capacidad oncogénica se dividen en virus ADN y
virus ARN.

Los virus ADN mas importantes son:

- Virus de Ebstein-Barr.- se ha relacionado con el linfoma africano de Burkitt
(puede actuar como cofactor el paludismo endémico) y el carcinoma
nasofaringeo.

- Virus de la hepatitis B: aparece estrechamente vinculado con el carcinoma
hepatocelular, sobre todo en pacientes portadores crénicos de HbsAg.
- Virus del herpes simple 11 o tipo genital.- se relaciona intensamente con el

cancer de cuello de utero.
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- Virus del papiloma: se relaciona con el cancer de cuello de Utero.
Los virus ARN con poder cancerigeno son:
- Retrovirus: el HTLV-1 y el HTLLV-11 se relacionan con la leucemia y el

linfoma, el HIV con el sarcoma de Kaposi.

Parasitos.

- Clamydias: cancer de cuello de utero.

- Schistosoma: cancer de vejiga, cancer de colon, hepatoma primitivo.

Factores relacionados con el estilo de vida

Tabaco.

La asociacion causal entre el habito de fumar y el cancer de pulmén ha sido
probada en diferentes estudios. Se acepta que, aproximadamente, el tabaco
es responsable del 35% de todos los tumores en varones y de 10-1 5% de
los que aparecen en mujeres.

El habito tabaquito se asocia con la aparicién de otros canceres. El riesgo

relativo para estos canceres en fumadores es el siguiente:

- Pulmén: 10 %

- Laringe: 8%

- Cavidad bucal: 4%
- Faringe: 4%

- Esofago: 3%

- Vejiga: 2%

- Pancreas: 2%

- RiAén: 1,5%

- Estomago: 1,5%

- Cérvix: 1,5%
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El riesgo para los diferentes tumores asociados con el consumo de tabaco
depende de la duracion del habito, de su intensidad (niumero de cigarrillos al
dia, paquetes-afio), frecuencia y profundidad de la inhalacién, del uso de
filtro y del tipo de tabaco fumado. Se considera que la forma de consumo
menos peligrosa es fumar en pipa, mientras que fumar cigarrillos es la mas
peligrosa, excepto para el cancer de labio, que es mucho mas frecuente
entre los fumadores de pipa. A igualdad de consumo, los fumadores de
tabaco negro presentan un riesgo 2-3 veces mayor que los de tabaco rubio.

Las exposiciones, incluso moderadas, al humo de tabaco incrementan el
riesgo. Se introduce el concepto de "fumador pasivo" como aquella persona
que inhala involuntariamente el humo que se acumula en el ambiente donde

hay uno o mas fumadores.

Alcohol.

El consumo de bebidas alcohodlicas estd asociado con varios tumores
malignos: higado, cavidad bucal, faringe, eséfago y laringe. La influencia del
alcohol es independiente del tipo de bebida. Su participacion en la etiologia
del cancer de mama, colon y recto (consumo de cerveza) es controvertida.
Hay estudios que encuentran un incremento del riesgo.

Las bebidas alcohdlicas, ademas del etanol, pueden contener otras
sustancias carcinégenas como hidrocarburos aromaticos, policiclicos vy
nitrosaminas. El etanol no es carcinégeno por si mismo, pero si potencia el
efecto carcinogénico de otras sustancias. La exposicion conjunta al tabaco y
bebidas alcohdlicas produce un efecto sinérgico en algunos canceres. La
alta incidencia de cancer de laringe en hombres en Espana, pais con las
tasas de incidencia mas altas del mundo, es atribuida al consumo conjunto
de alcohol y tabaco negro en la poblacion.

Se han realizado estudios que parecian demostrar los beneficios del
consumo de vino por su contenido en resveratrol. El resveratrol es una

sustancia que se ha encontrado en muchas especies de plantas, por ejemplo
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moras, cacahuetes y uvas. Parece que se encuentra en mayor cantidad en
la piel de las uvas. Se ha visto su capacidad como antioxidante y
antiagregante plaquetario, por lo que tiene efecto protector contra la
arterioesclerosis. En un estudio de 1998 realizado en la Universidad de
lllinois sobre ratones con cancer, se ha visto que el resveratrol es un agente
quimiopreventivo contra el cancer. El estudio concluye con la necesidad de
realizar futuras investigaciones en seres humanos, afadiendo que dado los
efectos adversos para la salud que se derivan del consumo de alcohol,
determinados alimentos y bebidas no alcohdlicas con origen en las uvas

deberian ser consideradas como alternativas dietéticas.

Dieta.

A pesar de la existencia de decenas de estudios epidemioldgicos, la
evidencia sobre la asociacién de la dieta con la neoplasia es todavia
ambigua. Se cree que la dieta es responsable del 35% de los canceres
humanos.

La dieta puede influir en la aparicion de los tumores por varias vias:
- Contaminacion de alimentos con sustancias cancerigenas preformadas:
seria el caso de las afiatoxinas, sustancias producidas por el hongo
aspergillus flavus que contamina los cereales en climas calidos y que se
asocia con la aparicién de cancer de higado.

- Incorporacién de sustratos que en el organismo son transformados en
cancerigenos: por ejemplo, nitritos y nitratos (remolacha, espinacas,
lechuga, conservantes de carnes curadas) que interactian con aminas
formando nitrosaminas que son cancerigenas.

Componentes normales de la dieta:

Fibra: la presencia de grandes cantidades de fibra en la dieta diluye
cualquier carcindgeno y acelera el transito intestinal. Se ha asociado con una

disminucidén de cancer de colon.
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. Grasa: hay estudios que muestran una fuerte correlacion entre el consumo
de grasas (fundamentalmente saturadas) y los canceres de colon, mama vy
préstata.

. Vitaminas: las vitaminas A, B2 y C y los minerales cinc y selenio tienen una
acciéon antioxidante que bloquea la formacion enddégena de carcindgenos.
. Ahumados: los alimentos ahumados parecen relacionarse con el cancer de
estomago.

. Agua: se ha encontrado asociacion de las aguas cloradas con el cancer de
colon, recto y vejiga, con wun riesgo relatvo de 1,2 - 2.
. Obesidad: se ha sefialado la relacién de sobrepeso y los tumores de

vesicula biliar, de endometrio y de mama.

Factores hormonales

Hay tumores relacionados con factores hormonales.

Pueden ser:

Hormonodependientes:

Las hormonas favorecen su desarrollo por lo que hay que tratarlos dando
hormona contraria o produciendo la castracion. Se utiliza en el cancer de

mama (ablacion de ovario o antiestrogenos, tamoxifeno) y en el cancer de

prostata (ablacion de testiculo).

Hormonosecretantes:

Hay tumores que secretan hormonas. Puede ser un tumor de una glandula

que secrete su propia hormona (ej. adenoma de hipdfisis que produce
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alguna hormona hipofisaria) o un tumor no glandular que produce una
secrecion hormonal ectépica (cancer de pulmon tipo "oat celi" que produce

ACTH desencadenando un sindrome de Cushing, sindrome paraneoplasico).

Factores inmunoldgicos

La transformacion de células normales en malignas es relativamente comun.
Estas nuevas células son antigénicamente diferentes y son reconocidas
como tales por el sistema inmunitario del organismo. Si se inicia la reaccion
inmunitaria, la célula maligna sera destruida. La existencia de este sistema

de vigilancia inmunitaria es apoyada por los siguientes datos:

- Los dos picos de incidencia de tumores humanos se dan en la infancia y en
la vejez.

- En las inmunodeficiencias con defecto de la inmunidad celular aumenta el

numero de neoplasias.

En tratamientos inmunosupresores en pacientes trasplantados aumenta el

nimero de neoplasias.

Factores sexuales y reproductivos

Hay una serie de factores relacionados con la conducta sexual vy
reproductiva que favorecen el desarrollo de algunos tumores:
- Carcinoma de cuello de Gtero: es mas frecuente en mujeres con primeras
relaciones sexuales tempranas, mdltiples parejas y multiples embarazos,
comparieros sexuales no circuncisos.

- Carcinoma de pene: es practicamente desconocido en los hombres

circuncidados.
- Cancer de mama: esta favorecido por embarazos tardios o no embarazos.
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La lactancia es un factor protector. ElI cancer de mama no se conoce entre
las mujeres esquimales y es relativamente raro entre las japonesas. Se

explica por ser culturas en las que se practica el amamantamiento.

Factores psicosociales

La alta prevalencia de cancer ha determinado que las personas se estén
revelando contra diversas limitaciones en la forma de pensar sobre la
enfermedad y como tratarla. Por ello, en los ultimos afos ha habido un
interés creciente en aproximaciones holisticas al problema del cancer. La
ciencia ha demostrado que la malignidad clinica ocurre no solo por un factor
causal, sino que esta relacionada tanto con disminucion de la resistencia del
hospedador como con aumentos en la produccién de células anormales
(Hranicky, 2000). Ademas de los agentes etiolégicos comunmente
aceptados (mencionados anteriormente), que incluyen factores hereditarios,
carcinégenos quimicos, virus oncogénicos, irradiacion y trauma crénico,
existe en la literatura diversas evidencias que indican la importancia de
multiples factores psicologicos en el desarrollo de cancer. Entre los factores
psicolégicos frecuentemente citados estan el estrés, la depresion, cambios
en la vida, pérdida de seres queridos, la alteracion de las emociones, etc.
Numerosas investigaciones dan cuenta que el estrés altera el sistema

inmunitario del cuerpo, dejando al individuo mas susceptible al cancer.

Se ha propuesto, que el efecto de tratar estos factores mediante intervencion
psicosocial, sumado al manejo médico estandar seguido para la
enfermedad, integrado por cirugia, quimioterapia y radioterapia, optimizara el

proceso de recuperacion (Hranicky, 2000).

Durante los ultimos quince afios ha habido un interés creciente en la
comunicacion que existe entre el sistema nervioso central (SNC) y el sistema

inmune (Sl). Los resultados de estas investigaciones integran el area
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cientifica multidisciplinaria de la Psiconeuroinmunologia (PNI) (Solomon,
1968, 1993). Una abundante investigacion interdisciplinaria ha documentado
los efectos de los procesos psicoldgicos y neurales sobre las actividades del
Sl, y reciprocamente los efectos del sistema inmune sobre el SNC. De
hecho, en afos recientes se han elucidado las bases cientificas de estas
interacciones, indicando una comunicacién bi-direccional entre estos
sistemas (Castés, 1997). La evidencia de que el SNC regula las actividades
del sistema inmune, trae consigo la posibilidad de que los factores
psicologicos tengan impacto en los procesos de control, modificando asi a la

funcion inmune.

Diferentes estudios han indicado que el S| es afectado por diferentes
actitudes y reacciones emocionales de las personas, siendo el sistema
limbico-hipotalamico del cerebro, el principal mediador en la modulacién de
las respuestas del Sl y de los sistemas nervioso auténomo y el endocrino, en
respuesta a sugestiones mentales y creencias (Rossi, 1994). También se ha
demostrado que la conducta influye en la fisiopatologia, ya que procesos
relacionados con el estrés, pueden exacerbar problemas tales como
enfermedades arteriales, hipertension, y vulnerabilidad a la infeccion
(Steptoe, 1998).

Todo esto ha llevado a la conclusion que la PNI va a tener implicaciones en
la Oncologia, ya que los factores psicosociales pueden afectar el desarrollo
y/o la progresion del cancer, donde el mecanismo de esa accion, enfocado
desde un punto de vista convencional, seria a través de las influencias

psicolégicas que actuarian sobre el sistema inmunitario (Castes, 2002)

El aumento en el interés de la potencial relevancia de la PNI, en la
investigacion del cancer y en su tratamiento, se ha debido a la evidencia
acumulada que indica, por un lado, que los factores psicologicos pueden
alterar la funcién inmune y por el otro, que las intervenciones y el apoyo
psicosocial, pueden modificar estas alteraciones y contribuir con la

sobrevivencia: encontrandose resultados que apoyan la existencia de una
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relacion entre estos factores y la incidencia o progresién de varias
enfermedades neoplasicas. Sin embargo, existen resultados contradictorios
(Bleiker, Ploeg ;1999).
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CAPITULO V

Psiconeuroinmunologia y cancer
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Evidencias que indican que diferentes mecanismos inmunitarios

pueden influir en el desarrollo y/o progresion del cancer.

Teoria de la vigilancia inmunolégica:

Asegura que el sistema inmune es capaz de proteger contra células
tumorales recién formadas y contra el crecimiento tumoral (Turner-Cobb y
col., 2001). Esta teoria propone que las células cancerosas surgen
frecuentemente en el cuerpo, pero son reconocidas como extrafias vy
eliminadas por la rama celular del Sl, que ha evolucionado para patrullar el
cuerpo y eliminar a las células tumorales. Asi, el tumor surgira solo si las
células cancerosas son capaces de escapar a esa vigilancia, sea reduciendo
la expresion de antigenos tumorales o por una alteracion en la respuesta
inmunitaria contra esas células. Apoyan a esta teoria, las observaciones en
pacientes con transplantes que reciben drogas inmunosupresoras en los
cuales hay una incidencia aumentada de cancer. Sin embargo, contrario a lo
que la teoria predice, en estos individuos solo esta aumentada la frecuencia
de canceres del sistema inmune y no la de otros tipos de cancer comun

(cancer de pulmén, mama o colon).

Mecanismos inmunitarios de defensa antitumoral:

Los antigenos tumorales inducen respuesta inmunitarias tanto celulares
como humorales, reportandose para practicamente cada mecanismo efector,
que incluyen respuestas especificas para el antigeno por parte de células T
citotoxicas y de células B productoras de anticuerpos asi como respuestas

no especificas por parte de otros tipos celulares. (Castés, 2002).
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Inmunidad especifica contra tumores: Requiere que el tumor tenga un

antigeno propio de ellas capaz de inducir una respuesta inmunitaria. Si
ademas, las células tumorales expresan también antigenos del Complejo
Mayor de Histocompatibilidad (MHC, del inglés Major Histocompatibility
Complex), las células inmunes seran mas capaces de reconocerlas y
matarlas, el problema es que algunos tumores tienen baja expresién de

moléculas MHC clase |I.

Inmunidad celular mediada por células T.

Esta respuesta es de importancia critica en el rechazo de tumores solidos.
Esto ha sido demostrado claramente contra tumores inducidos por virus
(Castés, 2002). Asimismo, se cree que las células T citotdxicas (CTL; del
inglés Cytotoxic lymphocyte ) son criticas en el rechazo de tumores, ya que
éstas células reconocen antigenos MHC clase |, presentes en todas las
células nucleadas del organismo (Crowley, 1990). Las CTL median su accion
por lisis de la célula diana. Las evidencias de la accion de CTL incluyen
respuestas mediadas por las clasicas células CD8+ restringidas por
moléculas MHC | asi como las mediadas por la subpoblacion de células T
gamma/delta que reconocen algunos determinantes antigénicos tumorales
independientemente del MHC |. (Castés, 2002). Las CTL pueden inhibir la
diseminacioén de las células cancerosas reconociendo antigenos tumorales y
lisando a las células tumorales en el sitio de la metastasis (Turner-Cobb y
col., 2001). Por otro lado, los linfocitos T también pueden mediar inmunidad
anti-tumoral a través de la liberacion de citocinas como las interleucinas (IL)
1,2,4,6,7,10 y 12, el Factor de Necrosis Tumoral (TNF) y los interferones
(IFN)-p,B8 , g.
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Inmunidad humoral mediada por anticuerpos.

La union especifica de anticuerpos puede afectar a la célula cancerosa por
varios mecanismos como son la lisis celular mediada por el Complemento,
citotoxicidad celular dependiente de anticuerpos (ADCC) y por interferencia
con procesos de crecimiento celular (Lloyd, 1991).

Inmunidad no especifica contra tumores:

Las células mediadoras de este efecto son las células citotéxicas naturales
(NK; del inglés Natural killer) y los macréfagos asi como granulocitos, que

actian mediante mecanismos de lisis no especifica.

Células NK: Son activas en la vigilancia inmunolégica anti-tumoral, matando
células tumorales de diferentes tipos, reaccion que es dramaticamente
aumentada por la presencia de citocinas (ej: IFN) (Herberman, 1985). Las
células NK tienen la ventaja de reconocer y matar células diana tanto
autélogas como alogénicas sin una sensibilizacién previa (Trinchieri, 1989) y
como su reconocimiento de las células tumorales no tiene restriccion por
MHC, su actividad no estd comprometida por la expresion disminuida de
MCH en algunos tumores. Como tienen receptores para inmunoglobulinas,
en algunos casos pueden unirse a células tumorales recubiertas de
anticuerpos y asi mediar ADCC (Goldsby, Kindt y Osborne, 2000). Cabe
destacarse que los estudios de células NK son particularmente importantes
ya que se ha demostrado que existe una reduccion en la actividad de células
NK con la progresién del tumor. Las células NK tienen un papel importante
en dotar de proteccion natural contra neoplasmas e infecciones virales.
Anormalidades en el numero y funcion de células NK se han asociado con

una amplia variedad de enfermedades en humanos que incluyen riesgos
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aumentados para varios tipos de cancer, ya que las células NK destruyen
células tumorales de diferentes tipos, tal como lo han demostrado estudios in

vitro y en modelos animales (Spiegel, 1998).

Macroéfagos:

Los macrofagos activados pueden tener un papel importante en la inmunidad
antitumoral. Al igual que las células NK no estan restringidos por MHC vy
tienen receptores para anticuerpos por lo que median ADCC. La actividad
antitumoral de los macréfagos activados puede ser por la secrecion de
enzimas lisosomales sobre la membrana celular del tumor y por fagocitosis
de las células opsonizadas por los anticuerpos (Rosemberg, 1990);
(Mantovani y col. 1992). Donde el mecanismo de la muerte tumoral es
mediada por enzimas liticas, intermediarios reactivos de oxigeno y nitrégeno,
asi como por la secrecion de TNF-a, que tiene potente actividad antitumoral,
induciendo necrosis del mismo. Los macréfagos no son citotoxicos hasta que
son activados, por agentes que incluyen endotoxinas, complejos inmunes y
citocinas como el INF-g. Se ha observado que los macréfagos se agrupan
alrededor de los tumores y su presencia frecuentemente se correlaciona con
regresion del tumor (Goldsby, Kindt y Osborne, 2000). Asimismo, los
macréfagos asociados al tumor son el principal componente del infiltrado de

varios tumores de humanos (Mantovani y col. 1992).

Evasion del tumor a los mecanismos inmunitarios:

Las células tumorales para poder sobrevivir tienen varios mecanismos por
los cuales evaden y anulan los mecanismos inmunes, determinando asi, que
a pesar de que el sistema inmunitario claramente responda contra células
tumorales, la respuesta que se desarrolla en muchos casos no sea efectiva.

Entre los diferentes mecanismos de evasion descritos se encuentran: A.-
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Pobre inmunogenicidad. Los antigenos tumorales son proteinas de
membrana de las células tumorales que pueden ser reconocidas por el
sistema inmunitario. Como las células tumorales son variantes
transformadas de células del hospedador, las células cancerosas en muchos
casos no expresan antigenos Unicos que les permitan ser reconocidas por el
sistema inmunitario como "no propias". B.- Modulacién de antigenos
tumorales. Ciertos antigenos especificos de tumor desaparecen de la
superficie de células tumorales cuando hay anticuerpos especificos en
suero, y luego reaparecen cuando no se detecta el anticuerpo. C.- Falta de
sefiales co-estimuladoras. La activacién de linfocitos T requiere dos sefiales,
una dada por el reconocimiento de un complejo péptido-MHC, presente en la
celula presentadora de antigeno (CPA), a través del receptor de células T y
otra co-estimuladora dada por la interaccion de moléculas de superficie. La
pobre inmunogenicidad de muchas células tumorales se debe a que carecen
de moléculas co-estimuladoras. Por otro lado, si no hay suficientes CPA en
la vecindad del tumor, las células T solo recibiran sefales parciales de
activacion lo que conducira a una anergia clonal o incapacidad de reaccionar
contra el antigeno. D.- Reduccién en la expresion de moléculas MHC clase I.
La transformacion maligna estd asociada con una reduccién (o aun la
pérdida completa) de moléculas MHC clase |. Las moléculas MHC son
necesarias para la presentacion de antigeno a las células inmunes, y su
pérdida puede determinar que el tumor sea relativamente indetectable a las
células inmunes. Ademas, como las CTL CD8+ solo reconocen el antigeno
asociado con moléculas MHC |, cualquier cambio en su expresioén determina
alteraciones en la respuesta inmune mediada por CTL. La disminucion en
MHC | puede acompanarse por el crecimiento progresivo del tumor siendo la
ausencia de moléculas MHC | indicacion de pobre prognosis (Goldsby, Kindt
y Osborne, 2000).
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Evidencias que indican que los factores psicosociales pueden influir en
el desarrollo y/o progresién del cancer por modificaciones en la

respuesta inmunitaria.

Existen numerosos estudios que han demostrado los efectos que tienen,
diferentes factores psicosociales (depresion, el estrés cronico, los factores
emotivos como el duelo y el divorcio, etc.), sobre la inmunidad. En general,
los resultados han sido muy consistentes, encontrandose |a mayoria de las
veces disminucion de los parametros inmunolégicos medidos (Castés, y
Canelones, 2002), siendo el nimero y actividad de las células NK, y los

niveles de Inmunoglobulina A secretora los mas sensibles a estos factores.

Asi, por ejemplo bajos nimeros en NK se han asociado con estados de
animo deprimido y una menor citotoxicidad con ansiedad. Estas
observaciones han llevado al concepto que aquellos individuos que
experimentan cambios en su vida reciente tienen mayor riesgo de contraer
diferentes enfermedades. Asi, se ha encontrado que las personas viudas,
divorciadas o separadas tienen mayor incidencia de desordenes depresivos,
infartos de miocardio y otras enfermedades somaticas que incluyen el cancer
( Baltrausch, 1991).

Estos estudios y otros, apoyan el nexo entre los factores psicosociales y
alteraciones en la funcion inmune. Sin embargo, los mecanismos que
determinan que estas alteraciones conduzcan a enfermedad no estan
totalmente aclarados. Diferentes trabajos han indicado que las células NK
pudieran ser el eslabon entre los factores psicosociales y la progresion de la

enfermedad (Kiecolt-Glaser y col., 1998).
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CAPITULO VI

Desarrollo de las investigaciones sobre la
incidencia de factores psicosociales en el

inicio y curso del cancer
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Variables psicolégicas que se encuentran asociadas tanto a la

aparicion como al desarrollo del cancer.

Desde el inicio de la historia de la medicina, el "padre de la medicina",
Hipocrates, menciona en sus escritos la influencia del cuerpo sobre la parte
animica, y la del alma sobre el cuerpo, sefialandose una atencién especial al
medio ambiente social como factor etiologico de la enfermedad. Galeno fue
el primer autor que consideré la influencia de la personalidad en el cancer.
En su tratado sobre los tumores “De tumoribus” sefialé que las mujeres
"melancélicas" eran mas propensas que las "sanguineas" a tener un cancer
de mama (Derogatis, Abeloff, Melisaratis: 1979) Desde entonces la relacién
y vinculaciéon clinica entre tres variables, personalidad-estrés-cancer es

frecuente en los tratados de medicina.

La psicooncologia es una disciplina que aplica la psicologia en una
enfermedad como el cancer y se desarrolla en diferentes areas: prevencion,
asistencia, docencia e investigacion. El modelo "biopsicosocial" de salud se
esta aplicando tanto en la investigacién como en la asistencia. Son multiples
las investigaciones, dentro de la psicooncologia, que intentan demostrar la
influencia de aspectos psicolégicos en la aparicion y desarrollo del cancer. El
contenido de estas investigaciones suele ser personalidad y cancer, estrés y
cancer, terapia psicologica y mayor supervivencia. A pesar de los problemas
metodolégicos que tienen muchas de estas investigaciones y que los
resultados obtenidos todavia no son concluyentes, los datos sefialan cada
vez con mayor rigor que diferentes variables psicoldgicas se encuentran

asociadas tanto en la aparicién como en el desarrollo del cancer.

Asimismo esta aceptado que el comportamiento humano determina un gran
numero de canceres, de forma que en un 80% de ellos se da una
contribucién ambiental que determina su aparicién o curso. El cancer podria

evitarse en gran medida si se modificaran los patrones de conducta.
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Las primeras referencias que vincularon los factores psicoldgicos con

el cancer

“Durante el siglo XIX, Snow, observd que en un total de 250 historias
clinicas de pacientes con cancer, que habia analizado en el Cancer Hospital
de Londres, en 156 casos habia precedentes de problemas afectivos,
relacionados especificamente con pérdidas, en la aparicion del trastorno”
(Sandin, Santed, Chorot, y Jiménez, 1995, p.424).

A comienzos del siglo XX, en el libro de Evans de 1926 sobre “Un estudio
psicologico del cancer’ se sefala nuevamente que una de las causas
principales de la enfermedad cancerosa era la pérdida de un motivo de amor

o de una relaciéon emocional importante.

Las observaciones clinicas y las investigaciones empiricas de autores
posteriores: Cooper en 1988; Eysenck, 1987; Holland, 1990; Lezna, 1959:
Levenson y Bemis, 1991; Levy y Heiden, 1990; Stoll, 1986; han permitido
corroborar nuevamente la implicacién de los factores psicologicos vy

conductuales en el cancer (Sandin y col., 1995)

Segun explica este mismo autor; Holland en 1990 y Levy en 1985 han
propuesto dos vias complementarias a través de las cuales los factores
comportamentales y psicosociales afectan al cancer. Por una parte,
determinadas conductas especificas pueden incrementar indirectamente el
riesgo a padecer cancer, al exponer a los sujetos a carcinégenos potenciales
(por ejemplo, tabaco, alcohol, dieta, exposiciones al sol, carcinégenos
ocupacionales, etc.), o alterar la supervivencia (por ejemplo, la demora en
buscar tratamiento médico o la falta de adherencia hacia éste). Por otra

parte, las variables emocionales, las estrategias de afrontamiento y el estrés
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afectan directamente al medio interno, influyendo sobre el riesgo y la

supervivencia (progresion del cancer).

Levy en 1985 establecio asi una separacion entre los efectos psicosociales
que diferencian el inicio del trastorno, de la progresién del mismo; también
entre los efectos directos y los indirectos. A diferencia de Levy, otros
autores, tales como Fox en 1983, manifestaron que los factores psicoldgicos

influyen mas en el curso que en el inicio del trastorno.
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Conducta y cancer

La prevencion del cancer cobra cada dia mayor importancia. El control de
habitos de riesgo y la adopcioén de estilos de vida saludables pueden salvar
mas vidas que todos los procedimientos de quimioterapia existentes (Bayés,
1990). Entre los habitos de conducta relacionados con el cancer se
encuentran: la exposicion ambiental a carcindgenos, tales como el tabaco, el
alcohol, la ingesta de dietas ricas en grasas y bajas en fibras, exposiciones
solares, asi como la combinacién de estos factores. En concreto, el tabaco
causa el 30% de todos los canceres -80% de los canceres de pulmén-

(Gonzalez, Gonzalez y Garcia, 1994).

La educacion para la salud es fundamental para la adquisicion de habitos de
salud que prevengan la aparicién del cancer. Es popular el decalogo
europeo contra el cancer promovido dentro del programa Europeo contra el
cancer -ver Tabla 6- (Arbizu, 2000).

Este programa comenzé durante la cumbre de la Comunidad Europea
celebrada en Milan en el afio 1985. Uno de sus objetivos principales es

educar a la poblacion en habitos de salud y reducir la incidencia de cancer.

Tabla 6

Decalogo europeo contra el cancer.

1-No fume. Fumador: deje de fumar lo antes posible y no fume delante de otros.

2- Sea moderado en el consumo de bebidas alcohdlicas.

3- Evite la exposicion excesiva al sol.

4- Respete las instrucciones profesionales de seguridad durante la produccion, manipulacion o
utilizacion de toda sustancia cancerigena.

5- Coma frecuentemente frutas y verduras frescas y cereales de alto contenido en fibra.

6- Evite el exceso de peso y limite el consumo de grasas.

7- Consulte a su médico en el caso de evolucion anormal: cambio de aspecto de un lunar, un bulto o
una cicatriz anormal

8- Consulte a su médico en caso de trastornos persistentes, como tos, ronquera, cambio en habitos
intestinales o pérdida de peso no justificada.

9- Para las mujeres: hagase frecuentemente frotis vaginal.

10- Para las mujeres: vigile los senos regularmente y, si es posible, hdgase una mamografia a
intervalos regulares a partir de los 50 afios.
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El apoyo social también va a ser un predictor del estado de salud y de la
mortalidad, asi como de |la adaptacion ante acontecimientos estresantes, ya
que las personas que tienen pocos o escasos lazos sociales presentan
menor frecuencia de conductas preventivas, llegan con un nivel mas
avanzado de enfermedad, presentan menos adherencia al tratamiento y el
impacto de la enfermedad es mucho mas estresante. (House, Landis y
Umberson; 1998)
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Estrés y cancer

Los eventos externos que experimentamos como estresantes son aquellos
que por lo general son considerados como indeseables, amenazantes y/o
demandantes, y estimulan una reaccién emocional y fisiologica (Ehlert y
Straub, 1998). El factor central que determina Ia magnitud de la respuesta de
estrés parece ser la evaluacion que se hace al estrés y a la percepcion de
control sobre la situacién, mas que las caracteristicas objetivas del agente
estresante. Numerosas investigaciones han indicado que los agentes
estresantes influyen ampliamente en determinar Ia susceptibilidad o
resistencia al cancer, asi como el curso de la enfermedad Y Su recuperacion
mediante modificaciones de la capacidad inmune y endocrina (Hranicky,
2000). En base a los diferentes efectos biolégicos reportados como
consecuencia del estrés psicolégico, se ha propuesto que el estrés puede
aumentar el riesgo al cancer a través de diferentes mecanismos que
pudieran actuar solos o de manera combinada como seria, por alteracién de
la actividad de células NK, por alteracién de los mecanismos reparadores del
ADN vy por alteraciones en la apoptdsis o muerte celular programada (Castés

y Canelones, 2002).

Segun explica Sandin, Santed, Chorot, y Jiménez (1995), los estudios con
animales han demostrado que el estrés puede acelerar el comienzo del
cancer de origen viral. Otras investigaciones con animales han constatado
que ciertas condiciones experimentales causantes de estrés pueden inhibir
el desarrollo de tumores mamarios en roedores. De ello parece
desprenderse que los diferentes tipos de estresores pueden tener diferentes

efectos.

En cuanto a la duracion del estrés, Sklar y Anisman (1981) indican que el
estrés agudo lleva a un descenso de catecolaminas, aumento de acetilcolina
y hormonas, e inmunosupresion. En el estrés cronico habria una adaptacion.

En esta linea, Eysenck (1983) postuld el "efecto de inoculacién”, segun el

70



cual el estrés agudo aumenta la incidencia de tumores y el crénico tiene los
efectos contrarios. Sin embargo, Borysenko (1982) relaciona el estrés
cronico con el desarrollo del cancer a través de cambios endocrinos

cronicos.

Se ha descrito que el estrés en la vida diaria, en conexion con otros factores
psicolégicos que influyen en el manejo adecuado del estrés, son elementos
esenciales en la prediccion de la tumorigenicidad (Baltrausch, 1991).
Diferentes estudios en humanos han demostrado una incidencia
incrementada de eventos estresantes en la vida de las personas, que
preceden al diagndstico de cancer de pulmén, cervical, gastrico, pancreético,
colorectal y de mama (Castés y Canelones, 2002). Otras investigaciones han
asociado el estrés con recurrencia y progresion del cancer. Algunos
acontecimientos adversos, particularmente el divorcio y la muerte de una
persona querida, ocurridos durante el periodo postoperatorio de una
intervencion de cancer de mama provocan un rebrote del tumor. Incluso se
ha apuntado que el tiempo promedio entre la aparicion del dltimo suceso
estresante y la recurrencia del cancer de mama podria ser aproximadamente

de un afo y medio (Ramirez y col. 1989).

El estrés severo debido a eventos adversos en la vida, esta
significativamente asociado con riesgo aumentado a la recidiva de cancer de
mama, asi como de algunos otros tipos de cancer (Funch y Marshall, 1983),
donde la disminucion de la actividad NK es un fuerte factor predictivo de la
recurrencia de la enfermedad, relacionandose una alta citotoxicidad con

intervalos mas largos sin enfermedad (Spiegel 1998).

Utilizando disefios de tipo cuasi-prospectivos, Cooper y Faragher (1989) y
Cheang y Cooper (1985) senalaron que los eventos relacionados con la
pérdida (muerte del cényuge o de un amigo intimo) y la enfermedad
(hospitalizacion de un miembro de la familia, problemas quirdrgicos,
enfermedad de un familiar) tienden a asociarse de forma consistente con el

cancer de mama.
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Los sucesos dificiles de la vida parecen incrementar los riesgos de cancer
de pecho (Chen, David, Nunnerley, Michell, Dawson, Berry, Dobbs,
Fahy;1995).

Sin embargo, existen algunas ciertas excepciones (Reed, 1994, Barraclough
y col. 1992). Puede pensarse que problemas inherentes a las estrategias
retrospectivas (por ejemplo, inapropiados grupos de control, escasa validez
de las medidas autoinforme, las respuestas de los pacientes estan afectadas
por el diagnostico) podrian explicar la falta de conclusiones firmes en

algunas de las investigaciones (Sandin, Chorot, Santed, Jiménez; 1995)

Autores como Chorot y Sandin (1994); Horne y Picard (1979); aplicando una
metodologia retrospectiva, constataron que un incremento en la incidencia
de sucesos estresantes habia precedido el comienzo del cancer. La
categoria de sucesos vitales relativa a las pérdidas emocionales, incluyendo
la muerte de amigos o familiares y el desempleo, suelen ser las mas

relevantes para predecir el trastorno en nifios y adultos

En la investigacion de Chorot y Sandin de 1994, sobre estrés psicosocial,
cancer, cardiopatia coronaria y trastornos de ansiedad se encontraron
importantes diferencias al separar los sucesos vitales en independientes
(muerte de un familiar) y dependientes (ascenso laborar) de la conducta del
sujeto. Las mujeres con cancer de mama habian percibido mas estrés por
sucesos vitales independientes, durante el afio anterior a la aparicion de la
enfermedad, que los pacientes con cardiopatia coronaria (infarto) o
trastornos de ansiedad. En contraste, estos dos dltimos tipos de alteraciones
se asociaban a sucesos vitales de tipo dependiente. Las diferencias
encontradas sugieren que “el cancer, a diferencia del infarto, podria
relacionarse a factores que facilitan el desarrollo de reacciones de
indefension y desesperanza, ausencia de control y en general formas
pasivas de afrontamiento (este tipo de reacciones son mas frecuentes ante

eventos independientes)” (Sandin, 1995, pp. 426).
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Como puede observarse el estrés puede afectar al inicio o curso del cancer,
generando cambios biolégicos propios de la respuesta de estrés y con
cambios en las conductas de salud o estilos de vida que pueden predisponer
a la enfermedad. Ante los efectos del estrés las personas pueden llevar a
cabo conductas altamente perjudiciales para la salud como el tabaco, el
alcohol, los patrones de alimentacién inadecuados, la disminucién del

ejercicio y del suefio, el rechazo de tratamientos medicos, etc.

El efecto supresor del estrés emocional en |a funcion inmunolégica y en Ia
susceptibilidad a la enfermedad es uno de los aspectos mas estudiados de
la psiconeuroinmunologia. Como se describié en capitulos anteriores, las
células neoplasicas se desarrollan y proliferan con una estructura diferente a
la normal, mostrando en su organizacion histolégica una serie de
caracteristicas que las hace claramente distintas del resto y patoldgicas. Un
posible papel del sistema inmunolégico, en la defensa contra el cancer, seria
precisamente la capacidad de reconocer estas células anormales en las
cuales han ocurrido esta serie de cambios y eliminarlas antes de que el
tumor pueda desarrollarse. Las células llamadas NK (natural killer) cuya
actividad citotoxica se manifiesta ante diferentes tumores son importantes
dentro del mecanismo de destruccion tumoral. Investigaciones sobre
humanos ofrecen la evidencia de factores psicosociales y medioambientales,
incluidas las experiencias de estrés agudo y cronico, como inductores o
asociados con funciones inmunes alteradas. Como accién determinante, el
estrés modifica la dindmica neuroendocrina y, por tanto, puede afectar las

condiciones y comportamiento inmunes del organismo.

Varios autores han analizado los efectos de Ia relajacion en el sistema
inmune de pacientes oncoldgicos, concluyendo que un entrenamiento
continuado en relajacion afecta positivamente a parametros inmunolégicos
en un grupo de pacientes con cancer de ovario que reciben quimioterapia
(Lexander, Furst, Rotstein, Hursti, Fredrikson: 1997). En un grupo de

pacientes con cancer metastasico, el entrenamiento en técnicas de
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relajacion durante un afio produce cambios significativos en varias medidas

de inmunocompetencia. (Gruber, Hall, Hersh, Dubois: 1988)

Ademas determinadas células del sistema inmune secretan ellas mismas
péptidos, algunos de los cuales son precursores de neurotransmisores, con
lo que se establece una comunicacion bidireccional entre el Sistema
Nervioso Central y el Sistema Inmune. Algunos autores (Faller, Bulzebruck,
Drings, Lang; 1999) han encontrado relacién entre niveles altos de estrés y

menor supervivencia.

Sklar y Anisman (1981) en una completa revisién sobre estrés y cancer
concluyen que el estrés no es la causa del cancer sino mas bien que el
estrés, como acontecimiento ambiental con profundos efectos sobre el
funcionamiento fisiolégico, puede influir el curso de la enfermedad

neoplasica.

En efecto, el estrés se traduce en cambios bioldgicos compensatorios para
hacer frente a las demandas a las que se ve sometido el organismo. Sin
embargo, la movilizacién focalizada de recursos o su potencial agotamiento
incapacita en alguna medida al organismo para luchar con eficacia con las
células cancerosas. Dada la relacion existente entre los sistemas
neuroquimico, hormonal e inmunitario, una perturbacién en cualquiera de
estos procesos podria incrementar ostensiblemente la proliferacion de

células cancerosas.

Cox (1986) sefiala dos modos de relacionar estrés y cancer:

El estrés puede iniciar el cancer (papel etiolégico) induciendo cambios
celulares y hormonales favorecedores de la transformacion maligna. Este
mecanismo se ha llamado "Carcinogénesis Psicobiologica".

El estrés puede colaborar en el progreso de la transformacion maligna a
través de la supresion de la vigilancia inmunolégica (papel en el desarrollo
del cancer). Estos efectos pueden estar mediados por los glucocorticoides,

la hormona del crecimiento y las catecolaminas. Este mecanismo se ha
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denominado "Inmunosupresion Psicobioldgica". Se piensa que el valor real
del estrés podria estar en su incidencia en una personalidad predispuesta al

cancer (en los términos actuales que considera la Oncologia).

En el sistema inmunitario, investigadores como Monjan (1977), Riley (1981)
(37), Borysenko (1982), Levy (1991), entre otros, refieren varios hechos
fundamentales que acontecen tras el suceso estresante:

-La disminucién de la funcién de las células T, mediada por el aumento de
los glucocorticoides o por la hormona del crecimiento, que interactian con
los factores timicos.

- La disminucion de la actividad de las células supresoras naturales (células
Natural Killer).

- La disminucion de la actividad de los macrofagos.

- La disminucion de la sintesis de anticuerpos.

Herbert y Cohen (1993) realizan una revision sobre estrés e inmunidad en
humanos, encontrando que el estrés guarda una relacion:

-Inversa con la respuesta linfoproliferativa a la fito-hemaglutinina y a la
concanavalina A.

-Directa con el numero de leucocitos circulantes.

-Inversa con el numero de linfocitos B, T, T cooperadores, T supresores-
citotoxicos y linfocitos grandes granulares (entre ellos estan las células NK).
-Inversa con los niveles séricos de Ig M y de Ig A salivar.

-Directa con los titulos de anticuerpos frente al virus Herpes Simplex tipo | y

al antigeno VCA del virus de Epstein-Barr.

Se habia observado ( Bartrop, Lazarus , Luckhurst; 1977) que la funcién de
los linfocitos T esta deprimida, sin cambios numéricos en los mismos,
durante el duelo por la muerte del conyuge en comparacion con grupos
control. Zissook y cols. (1994) en estudios inmunoldgicos en mujeres a las 2-
3 semanas de fallecer el esposo, han encontrado que las viudas con

sindrome depresivo mayor (criterios DSM-III R) presentaban una menor

75



concentracion de linfocitos T8, una menor actividad de las células NK y una
menor linfoproliferacion ante la estimulacion con concanavalina A. Cerveray
cols. (1994) han encontrado un déficit generalizado en la funcion del sistema

monocito-macrofago en pacientes deprimidos (criterios RDC).

En la actualidad, todo parece indicar que el factor principal que afecta al
crecimiento del cancer no es la presencia del estresor en si, sino la
capacidad individual de afrontarlo, es decir, la habilidad para manejar el
estrés modula la fuerza de su efecto. Hay estudios (Schlesinger y Yodfat;
1991) que demuestran que la neurosis de ansiedad y la baja capacidad de la
persona para enfrentarse a eventos estresantes se acompafnan de una
actividad citolitica NK débil, concretamente su subpoblacién mas madura

(las que poseen el fenotipo Leu 11+ Leu 7-).

En definitiva, para explicar las relaciones entre la exposicion al estrés y las
alteraciones inmunes se han propuesto mecanismos neuroendocrinos y
conductuales. Actualmente, como se ha explicado con anterioridad, se sabe
que el estrés activa varios sistemas neuroendocrinos, incluido el eje
hipotalamo-hipdfisis-adrenal y el sistema nervioso simpatico, con el aumento
consiguiente de cortisol y de catecolaminas, hormonas para las que las
células inmunes poseen receptores. Los acontecimientos estresantes
interpersonales tienen mas probabilidades de producir respuestas afectivas,

y estas pueden desencadenar alteraciones inmunologicas.
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Personalidad y cancer

Los rasgos de personalidad también pueden tener un papel importante en el
desarrollo y evolucion del cancer. Los individuos predispuestos al cancer se
han descrito a menudo como personas apaciguadoras, no asertivas,
altamente cooperativas, defensivas y extremadamente pacientes. En 1885 el
meédico norteamericano Willard Parker refirio que la afliccion aparece con
especial frecuencia en el historial de pacientes con cancer de mama.
(Sandin, Santed, Chorot y Jiménez; 1995)

Diferentes trabajos indican que los pacientes con cancer de mama muestran
estilos de manejo del estrés mas represivos que los controles, siendo la
extroversion y la actividad social predictivos de una mayor sobrevida.
Mujeres con diagnéstico maligno en biopsias de mama, son menos
expresivas a la ira que aquellas con lesiones benignas, y tienen tasas
menores de ansiedad, indicando altos niveles de negacion (Reed y col.,
1994).

Bacon y cols. (1952), por el estudio de las historias psicoanaliticas de
mujeres con cancer de mama, proporcionaron seis caracteristicas de

conducta en estas mujeres:

e Estructura de caracter masoquista.

e Sexualidad inhibida.

e Maternidad inhibida.

e Incapacidad de descargar apropiadamente la célera.
e Conflicto hostil con la madre, manejado con sacrificio.

e Retraso en conseguir el tratamiento.
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Se ha encontrado (Pauli y Schmid, 1972; Beck, 1975; Greer y Morris ,1975;
Cansen y Muez ,1984) que las mujeres con cancer de mama tienen mas
represion emocional, mas conductas de descarga anormal de las emociones
con menor agresividad manifiesta, mas rasgos depresivos, relatan pérdidas
afectivas en los 3 afos anteriores al comienzo del carcinoma mamario, y en
el M.M.P.I. estan elevadas las escalas de hipocondriasis, depresién, histeria
y paranoia, y disminuida la hostilidad. Predominan los mecanismos de
defensa de negacion y traslacion, al igual que en el cancer de cuello de

utero.

En un estudio sobre |la ansiedad, ira y depresion (emocionalidad negativa) en
pacientes con cancer de mama (Sirgo, Diaz- Ovejero, Cano Vindel, Pérez-
Manga; 2001) se realiz6 una investigacion con 240 mujeres, divididas en dos
grupos, previamente equiparados en las variables demograficas mas
importantes: a) grupo clinico constituido por 120 mujeres, en tratamiento por
cancer de mama; b) grupo control formado por 120 mujeres de la poblacion
general. Los resultados mostraron que las pacientes con cancer presentan:
1) niveles mas bajos de ansiedad (rasgo, sistema cognitivo y motor,
ansiedad ante situaciones de evaluacion e interpersonales), medidos por el
ISRA; 2) niveles mas bajos de ira (rasgo, temperamento, estado, y expresion
externa), junto con niveles mas altos de control de ira (control y expresion
interna), todos ellos medidos por el STAXI; 3) niveles mas altos de
depresion, medidos por el BDI. En general estos resultados dan cuenta que
pacientes con cancer presentan un cierto estilo represivo de afrontamiento,
caracterizado por baja ansiedad en los autoinformes y alta deseabilidad

social.

En un estudio prospectivo (Lillberg, Verkasalo, Kaprio, Teppo, Helenius,
Koskenvuo; 2002) sobre satisfaccion de la vida, neuroticismo y riesgos de
cancer mama; se concluyd que este tipo de cancer se daria mas en mujeres
infelices, insatisfechas y preocupadas. El estudio se compuso de unas

12.032 mujeres de Finlandia, con un seguimiento de 21 afios, durante los
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cuales se aplicaron cuestionarios que evaluaron la satisfaccion de la vida
(satisfecho-medianamente-insatisfecho) y el neuroticismo (bajo-mediano-

alto).

En otros estudios en cancer de mama (Matias y cols., 1990) han encontrado
una disminucion de la agresividad general con aumento de la
autoagresividad. En el M.M.P.]. también se aprecia elevacién de las escalas
hipocondriasis, depresion, histeria, masculinidad-feminidad e introversion
social, con disminucion de la desviacion psicopética, el psicoticismo y la

fuerza del Yo.

Otros autores ( Booth, 1964; Kissen ,1967) evidencian una relacion directa
entre cancer de pulmén y bajo neuroticismo, baja emotividad y tendencia
(algo mas débil) a la extroversion. Ademas, encuentran que dirigen su
hostilidad, frustracién y fracaso al interior, y son mas vulnerables a la pérdida
de un vinculo importante. Cabe afirmar que al menos hay un grupo de
fumadores que fuma en situaciones de excitacién o estrés, con el fin de

reducir la ansiedad y la tensiéon emocional.

En el cancer de laringe, Coy y cols. (1989) con el Cuestionario 16 PF de
Cattell encuentran perfiles de personalidad dentro de la normalidad, aunque
destacan los rasgos de fuerza del Yo, atrevimiento, astucia,
conservadurismo, autosuficiencia y dureza, con gran control de sus

emociones y dificultad para expresar sentimientos.

Dentro de las investigaciones prospectivas (realizadas en personas sanas,
valorando la incidencia de cancer en revisiones hechas al cabo de 10-15
anos), Hagnell (1966) observd que las personas que presentaron cancer
habian sido calificadas inicialmente como poseedoras de una personalidad
"subestable", descrita como "calida, cordial, concreta, pesada, industriosa,

interesada en la gente, sociable, con tendencia a las interrelaciones sociales

e inhibicion".
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Bucher y cols. (1986) han observado en pacientes con cancer de mama una
estructura de personalidad de tipo psicosomatico, con rigida negacioén de sus
conflictos en relacién al sexo, identificacion, violencia y agresion. Dentro del
enfermar psicosomatico se encuentran los conceptos de “Alexitimia” de
Sigfeos y de “Pensamiento Operatorio” de P. Marthy, de forma que la nocién
mas intimamente relacionada con este enfermar son las diferencias

individuales en la susceptibilidad.

En un trabajo que compara sobrevivientes de cancer a corto o largo plazo,
se demostro que los pacientes que mostraban espiritu de lucha o una mayor
expresion de ira, y negaban la enfermedad vivian mas, que aquellas con una
aceptacion estoica o que expresaban depresion y desesperanza (Greer y
col., 1979). Por ello, hay un gran interés en los potenciales efectos de
estados de animo positivos, sobre sistemas fisiolégicos reguladores como el
endocrino y/o el inmune. Los resultados mas consistentes son aquellos que
indican que las mujeres con cancer de mama son mas propensas a controlar
los sentimientos de rabia que aquellas con enfermedades benignas de
mama o aquellas del grupo control normal pareado. Debido a esto, se ha
implicado al control emocional como un factor que influye en la prognosis del
cancer. Sin embargo, a pesar que el control de la rabia parece ser central,
también se han identificado un cierto nimero de atributos relacionados, entre
ellos: la tendencia hacia una complacencia social y la falta de asertividad
presente en pacientes con cancer, que se ha definido como estilo conductual
Tipo "C", que es el polo opuesto a la conducta Tipo "A" que esta asociada
con riesgo aumentado de enfermedades de corazén. Por otro lado, Watson
en 1992, ha indicado una clara asociacion entre el control de la rabia y la
tendencia a adoptar bien sea respuestas fatalistas o de desamparo después
del diagnéstico de cancer. Asi, aquellas pacientes con cancer de mama
analizadas tres meses después de la cirugia, que mostraron actitudes
estoicas o desamparadas frente a su enfermedad, tuvieron mayor
probabilidad de estar muertas tras un seguimiento de diez a trece afios que

aquellas que inicialmente mostraron un espiritu de lucha (Castés, 2002).
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Las investigaciones cientificas, han puesto de relieve fundadamente dos
tipos de caracteristicas psicologicas como factores precursores del cancer.
Por una parte, la inhibicién, represion y negacién de las reacciones
emocionales, especialmente la inhibicién de las expresiones agresivas y de
la ira. La otra caracteristica psicolégica se ha asociado a la dificultad para
hacer frente de forma activa a las situaciones de estrés, vinculandose a
sentimientos de indefension, desesperanza y depresion. Este tipo de
variables contribuyé al desarrollo del constructo denominado personalidad
tipo C.

Autores como Morris, Greer (1980) y Temoshock (1987) explican este
constructo (tipo C), como un patrén de conducta contrapuesto al tipo A
(predispuesto a la enfermedad coronaria) y diferente al tipo B (tipo

saludable).

Los elementos que definen mas especialmente al Tipo C son la inhibicién y
negacién de las reacciones emocionales negativas como la ansiedad,
agresividad e ira, y la expresion acentuada de emociones y conductas
consideradas positivas y deseables socialmente, tales como, excesiva
tolerancia, extrema paciencia, aceptacion estoica de los problemas y
actitudes de conformismo en general, en todos los ambitos de la vida.
Algunos autores (Kune, Kune, Watson, Bahnson, 1991) retratan a esta
personalidad como la tipica buena persona que esta deseando siempre
complacer y buscar la armonia en las relaciones interpersonales, asi como
evitar expresar actitudes y reacciones que puedan ofender a otros, incluso
en perjuicio de sus propios derechos y necesidades, con el fin Gltimo de no

propiciar un conflicto.

Grossarth-Maticek 'y Eysenck (1990) han propuesto un modelo
psicosomatico en el cual postulan dos tipos de personalidad (formas de

reaccionar al estrés interpersonal) que podrian asociarse de forma positiva al

cancer:
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-Tipo 1. Predisposicién al cancer. El sujeto tipo 1 se caracteriza por
presentar elevado grado de dependencia conformista respecto a algun
objeto o persona con valor emocional destacado para él, e inhibicién para
establecer intimidad o proximidad con las personas queridas. Son personas
que ante las situaciones estresantes suelen reaccionar con sentimientos de
desesperanza, indefension y tendencia a reprimir las reacciones
emocionales abiertas. La pérdida del objeto se mantiene como fuente de

estrés.

-Tipo 5. Racional-antiemocional. Se define por la tendencia a emitir
reacciones racionales y antiemocionales. Este tipo de personas suele
suprimir o negar las manifestaciones afectivas, encontrando dificultad para
expresar las emociones. Deberia denotar predisposicion a la depresién y al

cancer. Hay predominio de lo racional sobre lo emocional.

Estos autores han constatado que la capacidad predictiva del tipo 1 se
incrementa notablemente cuando se asocia a la presencia del estrés
psicosocial. De esta manera, Eysenck (1991) formulé un modelo causal
explicando que la personalidad (tipo1) y el estrés interactian produciendo
sentimientos de desesperanza, indefension y depresion, los cuales, a su vez,
inducen cambios hormonales manifestados principalmente por un
incremento en el nivel de cortisol. El aumento de cortisol disminuye la

competencia inmunolégica favoreciendo el desarrollo del tumor.

Kissen (1963), analizando pacientes con cancer de pulmén, observé que
exhibian dificultades para descargar sus emociones y, ademas, tendian a
ocultar sus problemas emocionales. Siguiendo un procedimiento cuasi-
prospectivo y aplicando instrumentos de recogida de informacion
previamente al conocimiento del diagnostico, este autor constaté que los
sujetos con puntuaciones bajas en la dimension de neuroticismo tenian una
probabilidad seis veces mayor de contraer cancer de pulmén que los sujetos

con puntuaciones altas. Curiosamente, también se observdé que en los
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sujetos no fumadores diagnosticados con cancer de pulmén se confirmaban

puntuaciones extremadamente bajas en dicha variable de personalidad

Eysenck (1987) consideré que las bajas puntuaciones en la variable de
neuroticismo podrian estar reflejando la ausencia de emociones mas que la
inhibicién o la supresion de éstas. La represion de las emociones podria
estar relacionada con el constructo de racionalidad/antiemocionalidad. Las
puntuaciones elevadas en la escala de este constructo se han asociado con

un mayor numero de casos observados de diferentes tipos de cancer.

En una investigacion donde participaron 322 mujeres con cancer de mama
(Ruiz, Garde, Ascunce, del Moral; 1998) se identificaron rasgos del “Patron
de Conducta Tipo C": a- bajos niveles de ansiedad general y neuroticismo, b-
defensividad emocional y cierto grado de control de emociones de ansiedad
y tristeza, y c- tendencia a la armonia y a la racionalidad en el
comportamiento interpersonal. Los estilos de afrontamiento, de espiritu de
lucha, indefension, preocupacion ansiosa, fatalismo y negacién fueron
utilizados por todas las mujeres en distintos momentos y con distinta
frecuencia. Sin embargo, los estilos de afrontamiento negativos de
“‘indefension/desesperanza” y “preocupacion ansiosa” fueron utilizados por
aquellas que presentaban niveles altos de ansiedad y depresién, mientras
que el espiritu de lucha fue la estrategia fundamental en las mujeres con

niveles bajos de ansiedad.

Variables psicolégicas como la depresion, la desesperanza (hopelessness),
la indefension (helplessness), la incapacidad para expresar emociones
(aceptacion estoica), las estrategias de afrontamiento de la enfermedad (el
espiritu de lucha, la negacion y la agresion) y el apoyo social; han sido

asociadas al fenémeno progresion o curso del cancer

“El apoyo social puede influir sobre la evolucién de un cancer instaurado
bien directamente, a través de la adherencia y otras conductas relacionadas

con la salud, o bien indirectamente a través de los mismos mecanismos
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psicolégicos  (coping vy emocion) y  biolégicos  (neuroendocrino-
inmunolégicos) implicados en el desarrollo” (Sandin, 1995, pag. 430).

De esta manera el apoyo social (real o percibido) operaria cognitivamente
modelando y reforzando soluciones activas de afrontamiento durante las

fases de la enfermedad.

El apoyo social y las relaciones interpersonales mitigan los efectos del estrés

en las células NK (Kennedy y col., 1988).

El apoyo social también podria incrementar la adherencia al tratamiento,
factor crucial en el campo de las enfermedades crénicas, disminuyéndose la

recurrencia del trastorno.
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Emociones y cancer

Los expertos han asegurado hace largo tiempo que hay una relacion
importante entre las emociones y el cancer. Una amplia evidencia vincula la
respuesta emocional del individuo, no solo con el desarrollo y curso del
cancer sino también con su respuesta al tratamiento. Se cree que el
aprendizaje de como alterar las respuestas emocionales proporciona una
herramienta, junto con los tratamientos médicos estandar, en la intervencion
del cancer. El patron emocional que frecuentemente caracteriza a los
pacientes con cancer es el de sentimiento cronico de desesperanza negada.
Desde la perspectiva del tratamiento, es esencial cambiar esa actitud si se
quiere mejorar su salud (Hranicky, 2000). Una emocién es una respuesta
organica a un estimulo interno o externo. La respuesta emocional tiene
bases bioldgicas y causa reacciones quimicas a lo largo de todo el cuerpo.
Estos cambios bioquimicos pueden medirse en la sangre y en la orina y son
precisamente lo que distingue a las emociones de las percepciones. Las
percepciones son sensaciones neurofisioldgicas localizadas en la piel o el
cuerpo, o pensamientos de larga duracion, por ejemplo cognitivos, procesos
de pensamiento consciente, mientras que las emociones son respuestas de
todo el organismo, que afectan al sistema nervioso autondémico. Una
emocion es una respuesta bioquimica de las adrenales y otros érganos
endocrinos del cuerpo y los quimicos que son producidos a través de la
respuesta emocional, afectan cada parte del cuerpo (Hranicky, 2000). En el
campo de la PNI se esta estudiando como las emociones son traducidas en
sustancias quimicas (moléculas de informacién) que tienen impacto sobre el
S|, sistema endocrino y otros sistemas de nuestro cuerpo. Existen
numerosas maneras como las emociones se comunican a nivel fisico, por
ejemplo, los neuropéptidos actuan como quimicos que reciben mensajes, y
ellos son los mensajeros quimicos que permiten que nuestras emociones
"hablen" directamente con las células de defensa del S| ya que existen

terminaciones nerviosas en su superficie, y asi influyen sobre la actividad
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celular y los mecanismos de division celular. Los diferentes reportes han
conducido al concepto que las emociones pueden crear las respuestas
fisiolégicas que conducen al crecimiento del cancer, y que para restaurar la
salud seria conveniente modificar nuestras emociones (Hranicky, 2000). El
control y/o la represion de las emociones puede representar un factor de
riesgo, porque el grado de estrés experimentado puede volverse
anormalmente prolongado. Los represores de emociones frecuentemente
subestiman su nivel de activacion fisiolégica, lo que resulta en la supresion
del Sl por una actividad exagerada y cronica del sistema nervioso simpatico.
Esta represion de la emocion con efecto sobre el sistema simpatico y luego
sobre el SI, es un ejemplo de lo que se propone con la conexion entre estrés

y cancer. (Hranicky, 2000).
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Depresion y cancer

La asociacion entre sintomas depresivos y aumento del riesgo de cancer se
demostré en un estudio epidemiolégico de 2020 empleados de la Western
Electric, el cual reportd que sintomas depresivos, medidos mediante la
prueba de MMPI ("Minnesota Multiphasic Personality Inventory") se
asociaban con doble riesgo de morir de cancer 17 afios después, y con una
incidencia mayor que lo normal en los primeros diez afios (Shekelle y col.
1981). Este hecho persistia en el seguimiento realizado a los 20 afios
(Persky y col., 1987).

Bieliauskas y Garron (1982) en un andlisis critico sobre los datos del afio
1981, sefalaron que las puntuaciones altas en depresion no se
consideraban dentro de un rango patolégico. Agregando también que la
evaluacion llevada a cabo de la depresion se registrd 17 afios antes de que
se examinaran los datos de mortalidad, por lo que no se disponia de
informacion sobre los cambios que podian haber ocurrido en el estado

psicoldgico de los individuos valorados.

Otros trabajos han demostrado que la depresion en algunos casos es el
sintoma precedente del cancer pancreatico, apareciendo mucho antes de
que los sintomas del tumor se hagan evidentes (Fras y col., 1967). Asi
mismo, otras investigaciones han confirmado que la depresién ocurre con
mayor frecuencia y severidad en pacientes con cancer pancreatico, que en
otros tipos de canceres gastrointestinales. Sin embargo, algunos trabajos no
reportan resultados similares (Hahn y Petitti, 1988). En este sentido, Kaplan
y Reynolds (1988) estudiaron, en una poblacion de 6848 personas libres de
cancer (quienes fueron seguidas desde 1965 a 1982, como parte de los
estudios del Distrito de Alameda-California); la asociaciéon entre la

presencia de sintomas depresivos y la mortalidad-morbilidad del cancer.
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Estos autores no encontraron evidencias de asociacién entre ambas

variables.

Tanto la citotoxicidad como el nimero de células NK circulantes varian con
factores psicosociales. Bajos nimeros en NK se han asociado con estados
de animo deprimido y una menor citotoxicidad con ansiedad. En pacientes
con cancer en etapas avanzadas se han observado disminuciones en
celulas NK'y aumento en los niveles de cortisol, cuando concomitantemente

tenian depresion (Spiegel, 1998).

Schemale e Iker (1971) pudieron predecir, mediante un estudio, la presencia
0 ausencia de cancer de cérvix uterino a partir de la presencia o ausencia de

la experiencia de desesperanza como reaccion ante un determinado evento.

Gallo, Armenian, Ford, Eaton y Khachaturian. (2000) no encontraron una
verdadera asociacion entre la depresion y el cancer. Sin embargo, algunas
mujeres con depresion mayor se asociaron con algin caso de cancer de
mama. El estudio se realizé6 mediante la aplicacion de entrevistas sobre 2017
personas sanas de Baltimore (USA) durante 1981, con un seguimiento de 13
anos. El objetivo era evaluar la relacion entre la depresion mayor y el

surgimiento de casos de cancer.

En cuanto a la progresion del cancer, Ciaramella y Poli (2001), evaluaron
100 pacientes utilizando dos métodos estructurados para medir un trastorno
depresivo mayor (Entrevista clinica estructurada para el DSM-III-R /ECED/, y
los criterios de Endicott) y una escala de depresién (Escala de Depresién de
Hamilton, HAMD). Los pacientes que estaban deprimidos usando ambas
evaluaciones de depresion tenian mas metastasis y mas dolor que los

pacientes no deprimidos.
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Terapia psicoldgica y evolucion de la enfermedad

Habitualmente las lineas de tratamiento de la psicooncologia se desarrollan
en las siguientes areas: prevencion, informacion al paciente, preparacion a la
hospitalizacion y al tratamiento, efectos secundarios al tratamiento, dolor,
relaciones familiares, fase terminal, entrenamiento al personal sanitario y
adaptacion general a la enfermedad. Ademas de estas areas, se puede
buscar otros objetivos con la psicoterapia. Hay diversos estudios que
intentan demostrar la influencia de la terapia psicoldgica en enfermos con

cancer con una mayor supervivencia.

Una creciente bibliografia demuestra que diferentes tipos de intervencion
psicosocial, como la terapia cognitivo-conductual, grupos de apoyo,
relajacion-visualizacion, hipnoterapia, o el "biofeedback," entre otras, puede
afectar la calidad de vida y el ajuste psicosocial, y aun posiblemente mejorar
el tiempo de sobrevida de los pacientes con cancer ( Simonton y col 1981;
Spiegel y col, 1989; Fawzy y col, 1990; 1993).

Diferentes publicaciones sobre estudios controlados, demuestran efectos
beneficiosos de las intervenciones, entre ellos, los trabajos pioneros de
Simonton y col. (1981), que reportan una sobrevivencia aumentada en
personas con canceres avanzados; asi como algunos otros trabajos, que
muestran reduccion de los efectos colaterales de la quimioterapia, después
de terapias como el "biofeedback" y la relajacion (Morrow y Dobkin, 1988); y
una mejoria en la capacidad de manejo del estrés después del uso de
acercamientos psicoeducativos; asi como una reduccién significativa en
morbidez psicoldgica después del empleo de terapias cognitivo-conductuales
(Fallowfield, 1995).

Otras investigaciones han sugerido que las intervenciones psicosociales no
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solo mejoran la calidad de vida de pacientes con cancer (Simonton,
Matthews-Simonton; 1981) sino que también extienden su sobrevivencia
(Spiegel y col. 1989, Fawzy y col. 1993) y pueden mejorar algunos aspectos
psicolégicos y conductuales (Andersen, 1994). Meyer y Mark, (1995)
condujeron un meta-analisis que es el primero que explicitamente examina
los supuestos beneficios de las intervenciones psicosociales en adultos con
cancer y se concluyd que la intervencion psicosocial ya no deberia verse
como algo opcional o extra, sino como una parte integral del plan de manejo

de la enfermedad, en cada paciente de cancer.

A pesar de que el apoyo social es un factor importante en la vida de los
pacientes con cancer, al presente no se comprende totalmente sus
mecanismos. Diferentes lineas de investigacion han indicado que el apoyo
social atenua la respuesta fisiologica al estrés (Ehlert y Straub, 1998),
previniendo la induccién de respuestas biolégicas y de comportamiento que
son dafinas a la salud, asi como suprimiendo las respuestas
neuroendocrinas al estrés, con aumento de las conductas sanas y mejoras
en el manejo de la situacion con aumento de la funciébn inmune vy
mantenimiento de la salud al determinar una evaluacién benigna de los

eventos estresantes (Cohen,1988).

Diferentes estudios han encontrado marcados efectos psicolégicos y
bioloégicos (ej: inmune) o patolégicos, algunos de los cuales vale la pena
destacar. Asi, Fawzy y col. (1990) estudiaron pacientes con melanoma
estadio | 6 I, que fueron randomizados en un grupo no intervenido o en un
grupo estructurado de intervencion psicosocial de corto plazo (6 sesiones de
1,5 horas cada uno). A los 6 meses del tratamiento, se observaron
beneficios significativos, a nivel psicolégico y en el manejo del estrés en los
pacientes intervenidos, ademas, tuvieron aumentos en el porcentaje y
actividad de células NK. Mas aun, la correlacién de los datos de cambios
inmunes y afectivos indicaron que la actividad NK estimulada por IFN

(interferones) aumentaba con reducciones concomitantes en la ansiedad y
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en la depresion. Los resultados finales tras 6 afios de seguimiento indican
diferencias significativas entre los grupos, con 29% de los pacientes
controles muertos en esos 6 afios en relacién con 9% de pacientes muertos
en el grupo sometido a intervencién. Los sobrevivientes reportaron una
disminucién significativa en "distrés" afectivo, aumentos en el manejo
conductual activo del estrés, y aumentos en el nimero de y actividad células
NK. Por el contrario, aquellos que murieron no mostraron cambios
significativos en ninguna de estas variables (no hubo una mejoria en la

calidad de vida o un incremento a nivel inmunitario) (Fawzy y col., 1993).

Por otro lado, en otro estudio realizado en pacientes con cancer de mama
Estadio I, con ganglios negativos, se han reportado diferencias significativas
entre los grupos en tratamiento y los grupos control cuando el tratamiento
consisti6 en un entrenamiento en relajacion asistida por "biofeedback"
electromiografico. El grupo sometido a intervencién mostré valores de
contajes de glébulos blancos estables, en contraste con el grupo control en
que los valores fueron declinando (Andersen, 1994). Spiegel y col. (1989)
separaron al azar a mujeres con cancer metastasico de mama en grupos sin
tratar o tratados con apoyo psicosocial (semanalmente por cuando menos un
ano). ElI grupo con intervencion reportd6 un estrés emocional
significativamente menor que el grupo no tratado y un mejor manejo del
estrés. El seguimiento de 10 anos reporté una sorprendente diferencia en la
sobrevivencia entre los grupos, siendo 18,9 meses para el grupo control y
36,6 meses para el grupo sometido a intervencion desde el momento de
entrada al estudio hasta la muerte (Spiegel y col. 1989). La utilizacién de
técnicas de relajacion y visualizacion guiada, en un estudio controlado
"randomizado" realizado en mujeres con cancer de mama avanzado
determiné un aumento en el nimero y porcentaje de células T activadas,
disminucion del nivel de TNF-a circulante y aumento de la actividad NK. Mas
aun, la citotoxicidad correlaciond con la frecuencia en la practica de la

relajacion y de la visualizacion (Gruzelier y col., 1998).
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Trijsburg y cols. (1992) han realizado una revision de 22 estudios
controlados sobre las intervenciones psicolégicas en estos pacientes,
encontrando que el asesoramiento no estructurado fue eficaz con respecto al
concepto de si mismo, al distrés psicoldgico, al control de la enfermedad, a
la fatiga y a los problemas sexuales. Las variables afectadas positivamente
con el asesoramiento estructurado fueron la depresion y el distrés. Las
intervenciones conductuales y la hipnosis fueron eficaces respecto a la
ansiedad, el dolor, las nauseas y los vomitos. En general, como senala
Spiegel (1994) las diversas psicoterapias reducen la ansiedad y la
depresion, mejoran el afrontamiento, aumentan la supervivencia y reducen
costes innecesarios (consultas, pruebas e ingresos hospitalarios). (Bousorio,

Gonzalez, Pedregal y Bobes ;1993)

Segun la localizacién y el tipo de cancer, los tratamientos, el momento en
que se valoran sus problemas psicolégicos y los criterios utilizados para ello,
un 20-70% de los pacientes oncologicos desarrollan trastornos emocionales,
que precisarian de algun tipo de intervencion psicologica. A medida que se
clarifican estos problemas, se desarrolla una mayor sensibilidad hacia el
paciente con cancer y se entiende que mejorar su "calidad de vida" implica
centrarse en los aspectos que incluyen los tres factores de este concepto:
estado fisico, bienestar emocional y funcionamiento socio-familiar-

ocupacional.

Se puede concluir con el comentario que realiza Bayés sobre el tema que
parece representar la linea de la psicooncologia hoy en dia: "En el momento
actual: a) las intervenciones psicologicas tienen que usarse, siempre que se
consideren oportunas, como tratamiento complementario y en ningun caso
sustitutorio de las intervenciones biomédicas; b) el objetivo basico de las
mismas debe ser siempre la mejora de la calidad de vida del paciente; y c)
hay que admitir la posibilidad, tanto en la investigacién como en la clinica, de

que los factores psicologicos puedan afectar, directa o indirectamente,
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positiva o negativamente, al curso biolégico del proceso neoplasico y al

tiempo de supervivencia del enfermo" (Bayés, 1990, pags.182-184).
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Reflexiones finales

A lo largo de la Historia los autores de diferentes disciplinas han ido
configurando a través de sus aportaciones, una concepcién de enfermedad o
trastorno, multicausal, encuadrada en un modelo biopsicosocial que es
aceptado en la actualidad por la mayoria de los investigadores. Se intenta
asi acabar con el dualismo mente-cuerpo, poniendo de manifiesto que el
hombre es un ser bio-psico-social por definicion. La salud y la enfermedad
entonces han de ser consideradas como productos en la interaccion de
multiples factores que siempre implica aspectos biolégicos, psicolégicos y
sociales. De esta manera se torna imperiosa la necesidad de generar “cono
cimientos interdisciplinarios” para efectuar un abordaje integral del ser

humano.

Los factores psicologicos (cognitivos, emocionales y motivacionales)
producto de la historia individual de cada persona y del contexto
sociocultural en el que esta se desenvuelve, influyen tanto en el proceso del
enfermar humano como en el la prevencion de los trastornos vy
enfermedades, y en el mantenimiento de un nivel 6ptimo de salud. Las
variables psicoldgicas inciden siempre, en alguna medida, de forma directa o
indirecta, positiva o negativa, en todos los trastornos y enfermedades. Y a su
vez, todos los trastornos y enfermedades, poseen repercusiones grandes o

pequerias, favorables o desfavorables en el ambito psicolégico.

La enfermedad cancerosa siempre ha ido acompafada de “causas’
(genéticas, fisicas, quimicas, inmunolégicas, biologicas, estilo de vida,
hormonales, etc.) y “repercusiones psicolégicas”. El reconocimiento de esta
situacion ha llevado al desarrollo de la Psico-oncologia y otras areas de
investigacion y desarrollo, tales como la Psiconeuroendocrinologia,

Psicoinmunologia, investigacion psicosocial del estrés, la depresion, etc.
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Son abundantes, las investigaciones que intentan demostrar la relacién entre
el estrés, personalidad, acontecimientos estresantes y la aparicién del
cancer y su evolucién. Dentro de la etiologia multifactorial (bio-psico-social)
del cancer, los resultados de estas investigaciones (algunas desarrolladas a
lo largo de este trabajo), dan cuenta de la incidencia de los factores psico-

sociales en el inicio y curso del cancer.

Los aportes de estas investigaciones, han permitido comprender la
interrelacion de los multiples factores que influyen en el cancer, superando
asi visiones parciales y reduccionistas de la enfermedad; permitiendo a los
profesionales de la salud desarrollar un enfoque bio-psico-social del
padecimiento; orientandolos eficazmente tanto en la investigacion como en

la actividad clinica.

Los estudios no se agotan en el presente. Los aportes de las investigaciones
de meédicos, bidlogos, socidlogos, psicélogos, entre otros; permiten nuevos

conocimientos, desarrollos y avances.

Por lo explicado y fundamentado a lo largo de este trabajo se deduce la
importancia del abordaje e intervencion interdisciplinaria del paciente

oncolégico.

El psicologo clinico formado en oncologia, inserto en un equipo
interdisciplinario, debe asumir dentro de este colectivo las tareas del soporte
psicolégico, desde el diagnostico, tratamiento, hasta la curacion o muerte del
paciente. Un abordaje psicologico de esta situacion puede permitir disminuir

el sufrimiento de estos pacientes y mejorar su calidad de vida.

La intervencion psicolégica debe tener en cuenta las necesidades de la
persona en cada fase del proceso canceroso para fomentar en ella (como
asi también en sus familiares) los recursos que faciliten la adaptacion a la

enfermedad. De esta manera la intervencion psicologica puede estar
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destinada a la familia del paciente oncolégico; al paciente individualmente: o

a ambos.

Promover el ajuste emocional de los pacientes que padecen esta

enfermedad incluye técnicas encaminadas a cubrir los siguientes objetivos:

e Reducir la ansiedad que puedan estar experimentando los pacientes
ante las situaciones conflictivas de su vida, estimulando para ello,
tanto la expresion de emociones negativas como la puesta en marcha
de nuevas habilidades sociales o estrategias de resolucién de
problemas.

e Promover atribuciones internas de control sobre su salud y estrategias
que faciliten el afrontamiento de la enfermedad con espiritu de lucha y
de todos aquellos problemas personales y/o sociales derivados de la

misma.

Personalmente, durante el proceso de elaboracion de este trabajo de
investigacion, he conocido los importantes avances que se han producido a
lo largo de los afos con respecto a la influencia de los factores psicosociales
sobre el cancer. Pero como ya he mencionado anteriormente, considero que
todavia resta mucho por descubrir y conocer. He analizado las variadas y
multiples aportaciones de diferentes disciplinas, en relacién a la tematica;
comprendiendo particularmente la valiosa labor de la Psicologia. Es una
labor que despierta en mi gran interés y motivacion; interés que me lleva a
seguir interiorizandome en un area fascinante, como es la Psico-oncologia;
que me brinda un campo amplio de posibilidades laborales, de integracion,

aprendizaje y crecimiento, de mi futura profesion.
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