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INTRODUCCIÓN 

El cáncer es una enfermedad de la cual se desconoce su inicio histórico. No obstante tide 

sus antecedentes se remontan hasta la época de Platón, no se ha encontrado una cura efecti-

va contra esta enfermedad que en la actualidad ha llegado a ocupar los primeros lugares 

como causa de mortalidad en nuestro país. 

Este es el motivo por el que se realiza este trabajo de difusión, ya que cualquier persona 

puede ser susceptible a desarrollar algún tipo de neoplasia maligna (cáncer) y aunque todos 

hemos escuchado del cáncer, la mayoría de las personas desconocen lo que es la enfenr e-

dad y sus consecuencias asó como en que consisten los tratamientos, su efectividad y sus 

efectos secundarios. 

El mecanismo que lo lleva a su desarrollo, aún se desconoce, y mientras éste no sea enten-

dido en su totalidad, es muy dificil tratar la enfermedad. 

Al igual que loS microorganismos que se adaptan y posteriormente cambian sus estructuras 

genéticas para lograr defenderse de los medicamentos, el cáncer parece tener un compor-

tamiento similar, defendiéndose de todos aquellos tratamientos que se le aplican con el in 

de destruirlo, como si se tratara de ún organismo extraño al del paciente. A pesar de éstos 

tratamientos, que como veremos, son sumamente potentes y tóxicos, el cáncer sobrevive 

una vez que ya se ha desarrollado, y por ello se hace dificil su erradicación. 

Este trabajo tiene como objetivo servir de consulta, para toda aquella persona que sin estar 

relacionado con la medicina, desee conocer en qué consiste fimdamentalmente el cáncer, los 

tratamientos existentes y sus consecuencias. 
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La primera parte del escrito, consiste en la definición dél cáncer, sus características y los 

factores que pueden ser causantes de su desarrollo, se trata de los cuatro tipos de 

tratamientos existentes y más utilizados, y finalmente se proporcionan algunos datos 

estadísticos de la mortalidad a consecuencia del cáncer en nuestro país, asi como un 

glosario de los términos médicos más usados en asociación con esta enfermedad. 

Se trata de un res unten y no de un compendio en la materia, en donde se resalta lo que se 

. consideró de más importancia, sin entrar en detalles sobre los mecanismos de acción de 

los muamientos (quimioterapia, radioterapia y moduladores biológicos), ya que cada uno 

se éstos ocuparía todo un libro, así como cada tipo de cáncer y el o los procedimientos 

más adecuados para su curación o paliación. 
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1. ANTECEDENTES 

1.1 EL CÁNCER EN NUESTRA SOCIEDAD 

Son muchas las definiciones que se dan a las neoplasias debido a la complejidad de las mismas , 

sin embargo, una definición la I Ga Robbins11u  La nerrplasia es tara neWormaoón, conviiwida 

por acumuhwión anormal de células cnyo crecimiento excede del de los tejidos normales y es 

incoordinado con el de las mismas", 

La principal clasificación que se hace de las neoplasias es la de dos grandes gnipas; benignw y 

malignos, De aqui se deriva su nomenclatura en la cual hay mucha variación porque no se sime 

un sistema constante y único. A la mayor parte de los tumores benignos se les designa con la 

terminación " onia,"como es el caso del fibroma dependiendo del tejido del cual surgen. En el 

caso de las neoplasias malignas, se les asigna como CÁNCER; los cánceres del en tejido mem-

quimatoso se denominan sarcomas, los cánceres originados de células epiteliales se denominan 
os) 

carcinomas. Más adelante se hablará con más detalle sobre las diferencias que hay entre cada h 

de los dos grupos de neoplasias. 

Cualquiera que sea la definición dada, la mortalidad causada por tumores malignos y benignos.-ha 

aumentado considerablemente; se cree que este incremento es debido a la urbanización, indüstr a-

lización, y como consecuencia de esto la alta contaminación de nuestro ambiente, lo que a pesar 

de las consecuencias, nos permite continuar con nuestro estilo de vida. 

Según datos proporcionados por el Sector Salud de nuestro país, (información que se consigna 

en las tablas al final de este trabajo), en los años treintas el cáncer ocupaba el veinticuatravo lugar 

como causa de muerte en general, a principios de los noventas ocupa el segundo lugar, ocupando 

el primer lugar las enfermedades cardiovasculares.
(4) 
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En una investigación llevada a cabo en el Distrito Federal se ha encontrado estadísticamente que 

los cánceres más comunes, son: el de cervix uterino, mama, tejido linfático (linfomas), próstata, 

estómago, sistema hematopoyético (leucemias) y pulmón este último constituye hasta el 50% de 
tni 

los casos presentados. 

En esos estudios , se encontró que el 64.8%, es decir, dos terceras partes de los casos corres- 

pondió a mujeres, quienes son susceptibles de desarrollar estos padecimientos entre los 50 y 59 
un 

años. En cambio los varones tienen mayor susceptibilidad entre los 60 y 69 años de edad. C 

respecto a la incidencia en relación a la edad se encuentra que en los menores de 20 años en am-

bos sexos las leucemias y los linfomas son los cánceres más frecuentes. El cáncer de testículo ocu-

rre con mayor frecuencia entre los 20 y los 34 años de edad, mientras que los cánceres de prósta-

ta y pulmón se manifiestan en forma importante después de los 50 años. En la mujer los mimes 

cervico uterino y de mama fueron los más frecuentes a partir de los 25 años de edad. 

En la actualidad se considera que por cada persona que tullece a consecuencia del cáncer, se le- 

conocen a dos personas más con cáncer. En Estados Unidos se manejan los siguientes porcenta- 
un 

jcs: 

PORCENTAJES DE LOS PRINCIPALES TIPOS DE CÁNCER EN LOS ESTADOS UNIDOS 

Personas que los padecen 

HOMBRES 	% 

Próstata 	32% 

Pulmón 	16% 

Colon y Recto 12% 

MUJERES 	% 

Mama 	32% 

Pulmón 	13% 

Colon y Recto 13% 

,Leucemia y Leucemias y 

.Linfomas 14% Linfomas 6% 

•Vias Urinarias 9% Utero 8% 

Otros 17% Otros 28% 



HOMBRES % 

Pulmón 	33 % 

Próstata 	13 % 

Colon y Recto 10 % 

Leucemias y 8 % 

Linfomas 

Otros 	36% 

MUJERES % 

Pulmón 	23 % 

Mamas 	I8 % 

Colon y Recto II °A 

Leucemias 	y 21 u/o 

Linfomas 

Otros 	73% 
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Personas que mueren por su causa 

Las estadísticas de nuestro país se muestran más extensamente al final del trabajo. 

A pesar de las armas revolucionarias con las que cuenta la medicina moderna y de los programas 

para determinar su origen y evolución, parece ser que la terapia definitiva contra el cáncer n'in 

esta lejos. Sin embargo, hoy en dia, la mitad de los tumores antes intratables, tienen cura y en la 

otra mitad la calidad de vida del enfermo ha mejorado sobremanera. Algunos oncólogos opin tn 

"que si el cáncer fuera detectado en sus fases tempranas, se podría curar hasta el 60% de las. 

casos". 

1.2 CARACTERISTICAS DEL CÁNCER 

Como se vio al inicio, el número de personas afectadas por el cáncer, es cada dia mayor. Pero 

¿Contra que tipo de enfermedad se esta luchando?¿Cuales son las características que le per:11am 

continuar creciendo a pesar de los tratamientos tan potentes, corno los que ahora se aplican? 

A continuación se hablará someramente de las características del cáncer y sus efectos en la perso-

na que lo padecen. 

5 
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Como se delinió al inicio, el cáncer es "una acumulación anormal de células, cuyo crecimiento 

excede el de los tejidos normales y es incoordinado con el de los mismos. 

	

Iniciación 	Promoción 	 Conversión 	Propagación 

___,. _,-i__iTT.___D 	
/ --------- 

O 	o 	
C - 

 -

'') .)( 

--"- k,..9 

1 

	

Cambio 	 Expansión 	 Cambio Invasión 

O ) — 

	

genético 	 clonal 	 genético 	y/o metástasis 
Hereditario 	 Inflamación 
Químico 	 Factores endocrinos 
Radiación 	 Nutrición 
Virus 

*Esquema tomado de (1 I)* 

Componentes básicos de los tumores 

Es importante saber que tipo de neoformación se trata, benigno o maligno, porque en ella se fiin-

dan el tratamiento y el pronóstico. Hay dos componentes básicos de todos los tumores: 1) células 

neoplásicas proliferantes, que comprenden al parénquima del tumor. 2) Estroma de sostén consti-

tuido por tejido conectivo a vasos sanguíneos. El parénquima es el más itnportante, pues es el que 

prolifera, forma la masa principal de casi todos los tumores y, por ello, rige su carácter. El estro-

ma brinda el sostén estructural, lleva el riego sanguíneo nutritivo y tienen particular importancia 
ust 

en etapa temprana del desarrollo tumoral. 

Los tumores benignos suelen estar formados por células que guardan semejanza casi completa 

con las células normales de origen. En cambio las células malignas pierden, en muchos casos, toda 

semejanza con las células normales. Conforme las células tumorales se vuelven menos diferencia-

das pierden especificidad bioquímica (se dice que degeneran), y tienden a converger en un cuadro 

enzimático común, dicho de otra forma, se afirma que los tumores llegan a parecerse más entre si 
usf 

que a los tejidos normales que les dieron origen (se les denomina células desdiferenciadas). 
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Existen cierto número de desviaciones menores. Algunas células tumorales experimentan defi-

ciencia de calcio, por lo que se cree que disminuye la facultad de cohesión de las células cancero-

sas y permite que difundan ampliamente. Otro factor que contribuye a su desarrollo, es la capaci-

dad de todas las células (normales y cancerosas) de utilizar la via de glucólisis anaerobia asi como 

la via aerobia, lo cual contribuye a cierta resistencia de los tumores a algunos tratamientos, como 

se verá más adelante. 

1.3 DMGNOSTICO 

Endoscopio 

Existen varios métodos para detectar al cáncer. Una de las técnicas actualmente más empleada es 

la Endoscopia que consiste en la observación directa de las minoraciones por medio de un siste:na 

que se introduce al cuerpo y tiene al final un dispositivo con luz fría de alta intensidad, de ilumi-

nación a base de fibras ópticas. Esta visualización permite la inspección directa de los órganos y 

otras estructuras, así se diagnostica directamente si el tumor es operable o no, si se puede llevar a 

cabo cirugía endoscópica o no. De esta forma se puede fotografiar, tomar una biopsia y la exci-

sión de muchos males patológicos.(5)  

La endoscopia se puede realizar en peritoneo, colon, esófago, sistema gastrointestinal , bronquios, 

mediastino, torax y por último se realiza la endoscopia intraoperativa. (5)  

Marcadores 

Otra forma de detección del cáncer es por medio de marcadores tumorales. Estos marcadores 

surgieron en los años sesentas cuando se descubrió la proteína alfa y los antígenos carcinoem-

briónicos conocidos como proteínas oncofetate.s., las cuales estaban presente en el desarrollo ein- 
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briónico, esta desaparece en el periodo neonatal y reaparece cuando surge el cáncer. Por ello son 

útiles como marcadores tumorales. 

El problema que presentan estos marcadores es que algunas enfermedades no cancerosas, dan la 

prueba positiva para cáncer, esto es, del 100% de los pacientes a quienes se les realiza esta prueba 

el 5% da resultado positiva, sin padecer de cáncer. Otra deficiencia que presentan estos marcado-

res,las pruebas son muy sensibles para cánceres que ya presentan metástasis, pero no detectan 

cánceres que apenas estan surgiendo. 

A pesar de estos inconvenientes, los marcadores pueden proporcionar gran información como es 

la extensión de la neoplasia y la detección de metástasis microscópicas. Esto es realizado por me-

dio de marcadores radiactivos, los cuales se adhieren a las células tumorales y son posteriormente 

observados por medio de instrumentos especializados.También contribuyen con la informaci,in 

obtenida para realizar el pronóstico adecuado y elegir el tratamiento más indicado, y permiten 

predecir el tiempo de sobrevivencia basado en el grado de metástasis.
(5) 

Otro dato importante que nos proporcionan estos marcadores, es la actividad tumoral. De esta 

forma se puede detectar la efectividad del tratamiento. Este procedimiento es utilizado en tumores 

trofoblásticos (coriocarcinoma), tumores testiculares, cáncer en colon, mama, células pequeñas en 

pulmón y otros.
(5)  

Una aplicación importante de los marcadores tumorales podría sei su unión con anticuerpo; a 

agentes citotóxicos o a las células inmunitarias del paciente para controlar o destruir a las células 

malignas. 

A continuación se muestran los tipos de marcadores del cáncer humano.w! 
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TIPO DE MARCADOR 	 ORGANO AFECTADO 

 

    

 

Marcadores con Utilidad clínica 

Antígeno carcinoembrionico 	 Colon, pulimn, mama, páncreas 

Proteína alfa fetal 	 Hígado, células germinales 

Gonadotrnpina coriónica 	 Trofoblasto y células germinales 

Fosfatasa ácida prostática 	 Próstata 

Marcadores clínicos que prometen 

Antígeno del carcinoma colon-rectal 	Páncreas y colon 

Antígeno del carcinoma ovárico 	 Ovarios  

Hormona adrenocorticotrópica y moléculas Pulmón y colon 

relacionadas 

Creatinina cinasa 	 Pulmón y próstata 

Enolasa específica de neuronas 	 Cerebro, sistema endocrino, pulmón 

Deshidrogenan láctica 	 Seminoma 

Proteína cistica 	 Manta 

Mido sialico enlazado a lipidos 	 Pulmón, mama, próstata, melanoma, sarcomd Y 

linfoma 

  

Maradares que necesitan ser eraluadosse 

Arginina Vasopresina 	 Pulmón 

Bombesina 	 Pulmón 

Glicosil transferasa 	 Ovario, mama, páncreas 

Anticuerpos monoclonales específicos del tu- Pulmón 

mor 

Neurofisina 	 Próstata, pulmón 

Antígeno pancreático ()mofeta! 	 Páncreas 

Hormona paratiroidea 	 Pulmón 

Fosfatasa alcalina placentaria 	 Ovarios 

Antígeno polipeptidico de tejido 	 Mama, colon, pulmón 
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Técnicas modernas de intagettologia 

Otra froma de detectar el cáncer es visualizándolo, para ello existen las técnicas de imagenología 

que nos permiten observar a nuestro organismo, desde el exterior, como son las tomografías, 

radiografías, fluoroscopia digital, ultrasonido, imágenes nucleares, resonancia magnética, 

sistemas que no desarrollamos en este trabajo, por ser un área muy amplia. 

Detección por métodos bioquimicos 

A pesar del avance en la tecnología, se requiere aún de métodos más sensibles, aptos para det( c-

zar la presencia oculta de una neoplasia y de sus cambiosw  

Aunque todavía falta mucho por descubrir, actualmente existen una serie de exámenes bioquinti-

cos que suponen la determinación de proteinas, enzimas, metales, etc., cuya presencia o la altera-

ción de sus cifras normales en determinados líquidos biológicos esta frecuentemente asociada la 

existencia de neoplasías en general o de una determinada neoplasia en particular. El porcentaje Je 

positividad del examen y su especificidad varían según el tipo de examen y el tipo de tumor. 

La información que proporcionan es muy similar a la de los marcadores, como es el diagnóstico, 

pronóstico, determinación precoz de recidiva y los valores a la respuesta terapéutica. 

De los componentes que se encuentran con más frecuencia son las proteínas ya que los tumores 

presentan un estado hipermetabólico (esto es, que el metabolismo se encuentra acelerado), y si 

además se acompaña de una baja ingesta de proteínas con la dieta, se puede producir notables 
rn 

alteraciones en las concentraciones absolutas y relativas de la diferentes proteinas plasmáticas. 

Un dato precoz e importante es la hipoalbuntinernia; también es notable en pacientes oncológicas 

un aumento en globulinas alfar y alfa 2, sín embargo, hay neoplasias que por el contrario, estas 

proteínas se ven disminuidas como es en la enfermedad de Liodgkin. (2) 

10 
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Entre las proteínas más comunes están. 

a) Proteínas monoclonales 

b) Antígeno carcinoembrionarios 

e) Antígeno ovárico 

d) Alfa-fetoproteina 

e) Gonadotropina 

f) Proteína placentaria 

g) Fent ina 

h) Calcitonina 

i) Histamina 

Otros proteínas que nos son útiles para la detección del cáncer son las enzimas debido a que los 
(2) 

tejidos tumorales son ricos en enzimas glucolíticas. 

Diversos investigadores han intentado determinar cual es la alteración enzimática universal que 

identifique el cambio del metabolismo normal al metabolilino neoplásico. Aunque no se ha identi- 

ficado este indicador enzimático, se han descrito variaciones enzimáticas características de 
(2) 

algunas neoplasias. Estas son: 

a) Fosfatasa ácida 

b) Fosfatasa alcalina 

c) Amilasa 

d) Lactodeshidrogenasa 

e) Muramidasa 

t) Histaminasa 

g) Transferasa terminal 

h) Otras enzimas; se trata de enzimas que no son muy sensibles y sólo dan positivas para ciertos 

casos 



Exámenes inmm►vlógicos 

Los exámenes inmunológicos, realizados convenientemente, pueden tener gran importancia en 
(2t 
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Y tenemos otros métodos llamados misceláneos que incluyen numerosos y diferentes exámenes 
(2) 

bioquímicos. Entre éstos están la detección de los siguientes compuestos y elementos: 

a) Cobre y Zinc 

b) Calcio 

c) Catecolaminas 

d) Serotonina 

e) Poliaminas 

t) Hidratos de carbono 

g) Hidroxiprolina 

h) Melamina 

i) Velocidad de sedimentación globular 

Exámenes cnológicos 

La citología consiste en el estudio para el diagnóstico a partir de las células desprendidas de ti.  a-

nera espontánea o por medios mecánicos (citología exfoliativa), o de manera cruenta (citologia 

por aspiración mediante aguja o punción aspiratoria). 
(2) 

El enólogo, por medio del estudio de las posibles alteraciones morfológicas de las células pude 

emitir un diagnóstico preclinico y precoz de un tumor en pacientes asintomáticos y puede confir-

mar un diagnóstico clínico radiológico en pacientes sintomáticos. 

cuanto orientar el diagnóstico, el pronóstico y la terapia. 
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Dentro de los exámenes inmunológicos se distinguen: 

a) Prueba in vivo. 

b) Prueba in vitro. 

c) Valoración de inmunidad celular 

d) Valoración de inmunidad humoral 

1.4 DESARROLLO DE TUMORES 

Ahora bien, ¿cómo se desarrollan los tumores? En el caso de todos los tumores benignos estos 

tienden a crecer como masas localizadas y expansibles rodeados de una membrana fibrosa 

llamada cápsula. esta encapsulación tiende a limitar al tumor y a mantener la lesión como masa 

fácilmente móvil que puede retirarse quirúrgicamente, sin embargo, hay tumores benignos que no 

poseen cápsula y se introducen en estructuras adyacentes y alrededor de las mismas pero 

conservan su conexión con los sitios más centrales, por lo que son de fácil extirpación. 

En cambio, los cánceres "verdaderos" por lo general, no poseen cápsula verdadera y se caracteri-

zan por crecimiento infiltrativo y erosivo. El tumor se extiende por los planos de menor resisten-

cia, causa erosión, destruye tejidos normales y atraviesa los limites anatómicos normales. La 5a-

labra "CÁNCER" (del griego cangrejo) describe estas prolongaciones que a manera de este inver-

tebrado invade a los tejidos adyacentes. De vez en cuando los cánceres tienen aspecto encapsu a- 
(15) 

do y engañoso, por lo que son contundidos con los tumores benignos. 

Otro factor que contribuye al desarrollo del cáncer es su potencial de crecimiento rápido. En el 

caso de los tumores benignos crecen lentamente en términos de años con rapidez constante y 

uniforme, en algunos casos se tornan inactivos y no aumentan ni disminuyen su volumen. Los 

tumores malignos aumentan de volumen rápidamente, pero con velocidad variable. Sin embargo, 

el aumento de volumen de los tumores malignos no es tan explosivo como se suponía. Incluso 

después de que el cáncer se ha desarrollado plenamente, el crecimiento puede ser variable, como 
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por ejemplo, hay casos en que el tumor parece no crecer y de pronto hay un crecimiento rápido y 

brusco. 

La metástasis es una caracteristica que distingue patentemente a los tumores malignos de los be-

nignos. Los Dulzores benignos no producen ineuistasis. Aunque la metástasis siempre significa 

malignidad, no todos los cánceres producen metástasis. Para que una metástasis evolucione 

entraña varios fenómenos, deben liberarse células o fragmentos inmorales que tengan la facultad 

de supervivencia autónoma, debe haber vías de diseminación, y es obligatorio que en el sitio de 
os> 

implantación haya un medio adecuado para que se eztablezca y crezca la siembra . 

1.5 FACTORES QUE CONTRIBUYEN AL DESARROLLO DEL CANCER 

(19) 
El primer hallazgo trascendental lo realizó el médico ingles Sir Percival Pott, quién en 1775 ad- 

virtió que el hollín era responsable de la elevada incidencia de cáncer de escroto entre los jóvenes 

deshollinadores londinenses, pero no se llegó a explicar cómo esa sustancia podía inducir la apa-

rición del tumor. 

Se ha encontrado por ejemplo, que la distribución geográfica del cáncer adopta muchos cuadras, 

no por la ubicación en si, sino por las costumbres alimenticias asi como los factores ambientales 

de la zona. Por ejemplo, en Estados Unidos, México, Inglaterra y Europa, el cáncer mama' io 

ocupa los primeros lugares mientras que el cáncer del hígado es muy frecuente en Japón y en la 

gente de color en Sudáfrica. Esto apoya la teoría de influencias ~fúmales, aunque no se dt:s- 
to 

carta un origen genético, como se vera más adelante. 

También se habla de susceptibilidad familiar o de susceptibilidad heredada, sin embargo todas la 

son pocos los genes que se ha logrado probar, estilo asociados a la enfermedad. (1) 
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Hoy los oncólogos saben que el hollin así como una lista interminable de sustancias, son capaces 

de alterar la información almacenada en los genes. Como consecuencia, la célula mutada pierde el 

control, se desconecta de sus compañeros y empieza a dividirse constantemente. 

Estas sustancias presentan especial predilección por un grupo de genes que se conocen corno 

oncogenes. Estos una vez activados, alteran el comportamiento celular adquiriendo características 

del cáncer. Los cienti►icos han descubierto que, en cuanto se activan estos genes en células sanas, 

éstas adquieren los rasgos de las células cancerosas. (1)  

En realidad, los genes del cáncer son versiones alteradas de secuencias de genes normales, prow-

oncogenes, cuya función principal es estimular el crecimiento de las células. Cuando los protocn-

cogenes trabajan en exceso o son suprimidos, entonces se les conoce como oncogenes; una vez 

transformados, empiezan a producir proteínas (factores del crecimiento), que originan que la célu-

la se divida en exceso. Los atuioncogenes descubiertos a principios de la década pasada, inhiben 

la proliferación excesiva de las células en exceso las cuales se transforman en células neoplásicas. 

Cuando estos genes son destruidos de forma irreversible, el cáncer se desarrolla irremediable- 

mente. 
 

Otros factores que se sugiere que pueden ser causantes del cáncer son los virus. A principios tiel 

siglo O. Bang y V. Ellerman descubrieron que algunas formas de leucemia en pollos tenian in 
(6) 

origen viral. Dos años más tarde P. Rous asociaba el Sarcoma de pollo con otro agente infeccio- 
co 

so, un retrovirus, es un virus con ARN en lugar de ADN. A pesar de estos hallazgos, no fue silo 

hasta los años sesenta, cuando los biólogos empezaron a encontrar una clara relación entre retro-

virus y algunas formas de cáncer en animales en libertad, como la leucemia bovina.. 

Los virólogos detectaron a un virus asociado a tumores humanos, el virus de Epstein Barr, roe 
(6) 

infecta los glóbulos blancos y provoca tumores en los tejidos linfoides. En 1978, el profesor Ro-

bert Gallo, aisló el primer retrovirus humano, el HTLV-1, responsable de la leucemia T en adu'io; 

además se han encontrado otros cuatro virus, el HTLV-Il que provoca la leucemia Hairy cell, el 

ts 
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del SIDA o HIV-I, asociado al Sarcoma tic Kaposi; el de la hepatitis 13 que origina el cáncer del 

hígado, y los papiloma virus relacionados con el cáncer de cervix uterino y tumor de laringe. 

Más del 40 % de todos los pacientes con el virus de Inmunodeliciencia (H1V-1), desarrollan neo-

plasias malignas, durante el proceso de su enfermedad. La incidencia de linfomas relacionados con 

SIDA ha sido demostrado por Pluda y sus colegas (") , quienes investigaron a un grupo de 116 

pacientes, durante un periodo de tres años después de desarrollar los síntomas del virus. 

Los cánceres que ocurren en pacientes con SIDA son muy similares a aquellos que desarrollan en 

pacientes con transplantes de órgano, quienes reciben drogas innumodepresivas para prevenir el 

rechazo de órgano transplantado. El primer cáncer detectado es el sarcoma de Kaposi, que ocu-

rre 500 veces más que el esperado en la población en general. El segundo cáncer que desarrolla es 

el linfoma no-Hodgkins en un periodo de Iatencia de 32 meses. También se han presentado casos 

con desarrollo de cáncer en vulva y cervix, en un periodo de latencia de 107 meses aproximada- 

mente.  

Hay otros desórdenes de desregulación inmune que esta -n asociadas al aumento de riesgo de ce n- 

traer linfomas, como se ha documentado para varias enfermedades autoinmunes tales como el 
(3) 

sindrome de Wiskott 'A hirich, ataxia y otros. 

También tenemos factores como es el de filmar, lo cual es determinante para el desarrollo del 

cáncer pulmonar. Otros elementos de los cuales hablan los especialistas son los hábitos alimenti-

cios, así como las fuentes de los nutrientes de a partir de los cuales se preparan, A partir de 1900, 

la ingesta de grasa se disparó en un 40% a la vez que se redujo más de la mitad el consumo de 

cereales y verduras integrales no procesadas las cuales son las principales fuentes de fibra. Desde 

entonces los cánceres de colon, próstata y mama son más frecuentes. En cambio con la aparición 

de los refrigeradores, las técnicas de ahumado, salado y adobado disminuyeron y se cree que por 

ello el cáncer de estómago parece decrecer. (6)  

16 
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(s) 
Se ha encontrado que los siguientes alimentos pueden aumentar la susceptibilidad al cáncer, 

como son: 

AUMENTO 	 (*GANO AFECTADO 

Alcohol 	 Boca 

Tabaco 	 Pulmón 

Grasas 	 Manta, páncreas, colon, ovario, próstata, 

Azúcares 	 Manta, colon 

Adobados 

Ahumados 	 Estolnago 

Salados 	..„/ 

Déficit de Vit. C 	 Faringe 

Déficit de Vit. A 	 Esófago 

Deficit de fibra 	 Colon 

(5) 

Estos serian los principales factores alimenticios que podrian conducir al desarrollo del cáncer. 

1.6 EFECTOS DEL CANCER EN LAS PERSONAS QUE LO 

PADECEN 

La siguiente pregunta seria: ¿Cuáles son los efectos que las personas con cáncer llegan a padecer? 

En el caso de los tumores benignos, al igual que el cáncer, pueden cursar enfermedad clínica irn- 
os) 

portante, incluso la muerte, por los siguientes aspectos: 

a) Aparición en un sitio estratégico, (por ejemplo; cerebro, colédoco, uretra, vejiga). 

b) Producción de hormonas o trastornos de la producción de las mismas. 
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e) Complicaciones como son la hemorragia tumoral o ulceración de la superficie suprayacente c mi 

infección secundaria o la torsión del tumor pediculado (como es el caso del tumor del útero, lo 

que trae como consecuencia un dolor agudo y la urgencia de la cirugía). 

Los factores que más afectan al paciente son la rapidez del crecimiento y la capacidad de disemi- 
nsi 

nación. Estas variables son modificadas, en parte, por la reacción del huésped al tumor. Los cin- 

ceres suelen causar la muerte al producir caquexia; esto es, debilidad, pérdida de peso y adelga-

zamiento progresivo. El paciente se vuelve susceptible a infecciones como neumonía. Los tumo-

res crecen mientras el huésped cae en inanición. El cáncer tiene la facultad de continuar la síntesis 

de proteínas al utilizar los aminoácidos liberados por la degradación de proteínas normales, sin 

embargo, se desconoce la causas de la caquexia, porque como se sabe un feto crece con mayor 

rapidez que un tumor y no produce caquexia. 

Quizá se deban considerar otros aspectos como son los candores (activadores depresivos), o se 

vea afectada la cadena metabólica y aquellos aspectos de orden psicológico. 

Se ha observado que muchos de los pacientes presentan altas fiebres, se cree que puede ser una 

consecuencia del metabolismo tan acelerado del cáncer; también se habla de las fiebres causadas 

por las infecciones adquiridas durante el desarrollo del cáncer. Lo cierto es que se desconoce el o 

los factores que la causitmas)  

Por lo tanto el cáncer tiene muchas consecuencias que alteran totalmente la vida de quien lo pa-

dece, tanto en su estado general como en su estado mental. 

te 
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2. TRATAN' IENTOS 

Para poder elegir uno o varios tipos de tratamientos es necesario conocer fundamentalmente la 

histología del tumor así como el grado de evolución Estos son factores importantes para el pro-

nóstico de la enfermedad. 

Las principales terapias mas utilizadas en la actualidad son tres: 

a) La cirugía 

b) La radioterapia 

e) La quimioterapia. 

La terapia biológica (inmunológica), esta tornando cierta tuerza y puede ser la alternativa o con-

tribuir a la remisión total del cáncer, 

La cirugía y la radioterapia son tratamientos locales que se conocen por su habilidad de controlar 

localmente el cáncer, sin embargo, no pueden controlar el cáncer sistémico. Es importante sal:er 

que la mayoria de los tratamientos son paliativos o son dirigidos a prolongar la vida sin probabili-

dad de cura, lo que debe ser considerado tanto por los médicos así como por el paciente. Este 

finalmente debe decidir si se somete a los tratamientos que se le recomiendan y además debe estar 

perfectamente enterado de los efectos secundarios que va a pildecer. 

A continuación se exponen los tratamientos, en casos en los que se considera su aplicación y sus 

efectos en general. 

19 
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2.1 CIRLIGLI 

La cirugía ha sido el tratamiento más antiguo pero en ruchas ocasiones ineficiente ya que resul-

taba en la muerte o la recurrencia de la neoplasia. La muerte sobrevenía corno resultado de la ci-

rugía por varias causas como son, la pérdida excesiva de sangre, dificultades por la anestesia e 

insuficiencia respiratoria. En la actualidad ha mejorado porque se cuenta con transfusiones san-

guíneas, el uso de antibióticos, la traqueotomia para prevenir lit obstrucción y la descompresi,:m 

nasogástrica del estómago permitiendo una mayor sobrevivencia, A pesar de ello, la cirugía es 
(II) 

limitada. 

La cirugía se utiliza en cuatro casos: 

1) En la biopsia para el diagnóstico histológico. 

2) En el tratamiento quirúrgico de un tumor. 

3) El tratamiento de metástasis linfáticos . 

4) La combinación de varios modos de terapia. 

1. Para llevar a cabo cualquier tipo de tratamiento es necesario conocer el diagnóstico histológico, 

por ejemplo; el cáncer de la próstata no es una enfermedad única ya que cuenta con 10 tipos de 

cáncer, y todos con un tratamiento distinto. Por lo tanto, la biopsia es un procedimiento de diag-
un 

nóstico indispensable. 

Existen varias técnicas para la obtención de biopsias: por citología exfoliativa, biopsia por pique-

te, por incisión, por excición, rasurado y aspiración por aguja. Dependerá del sitio del tumor para 

decidir el método a seguir. Es recomendable que un médico capacitado lleve a cabo- esta práctica, 

ya que si carece del dominio del proceso puede provocar que el cáncer se extienda o la herida se 

necrose. 
0 
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La biopsia por aguja es la más recomendable porque es más fácil de realizar, tiene pocas compli-

caciones y hay poca reacción. La desventaja que presenta es que puede dar resultados erróneos si 

la aguja no alcanza al tumor. 

2. La meta de la cinigia es erradicar totalmente el tumor. Las técnicas de la cirugia son similares a 

la cirugía en general excepto por; 

a) Que no debe haber demasiada sangre en la herida, para permitir una visualización correcta del 

tumor. 

b) Se debe poner un margen para la incisión donde no haya tumor; este margen lo señala el pató-

logo y debe considerar que no incluyan tejidos sospechosos. Si el tumor se visualiza perfectamen-

te, no se requiere de márgenes mayores. 

c) Por último y lo más importante, el médico debe ver al tumor como un cuerpo tridimensional 

para que el procedimiento sea totalmente adecuado. 

Para considerar como una opción adecuada la excisión de un tumor, deberá existir un margen 

adecuado de tejido tumoral, esto es que al retirar el tejido enfermo no se afecten partes importan-

tes de los tejidos sanos aledaños al mismo. Si no existe este margen se deberán emplear otros 

tratamientos. Esto también dependerá de si el tumor esta diseminado o no, ya que complicaría la 

cirugía y el restablecimiento del paciente. (I II  

Se debe considerar durante la operación, la reconstrucción del área dañada. El cirujano trata de 

erradicar el tumor en su totalidad, mantener la fisiología de los órganos afectados, así como 

obtener resultados cosméticos, esto es, que no afecten la apariencia del paciente. 

Durante la cirugía es conveniente considerar algunos aspectos para prevenir la diseminación del 

tumor: para ello se usan varias técnicas, como son la irrigación de la herida con solucioneS turno- 

21 
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ricidas (formaldehído al 0.5% o agua destilada), las cuales lisas cualquier célula residual; evitar el 

tocar al tumor, es otro aspecto, lo que incluye una palpación ¡Minina del tumor, y el ligar previa- 
ou 

mente las venas y arterias para evitar que las células del tumor se diseminen. 

Es recomendable cambiar de instrumentos, ya que ha ocurrido que se siembra la neoplasia en 
ou 

otras partes del cuerpo al obtener pedazos de piel para la reconstrucción. 

Otra forma de diseminación durante la cinigia, es la vía linfática. La excisión del área es inadecua-

da para el tratamiento de la diseminación perinodal. Por lo que se llevan a cabo excisiones en blo-

que de los nódulos linfáticos del cuello, axila, áreas pélvicas e inguinales. Sin embargo, este tipo 

de excisiones se debe de realizar con mucho cuidado, ya que de lo contrario la diseminación será 

mayor. 

Por lo general no se recomienda que las metástasis diseminadas sean operadas, salvo algunos ca-

sos de metástasis solitarias en cerebro, hepáticas, pulmones o cualquier metástasis aislada, o 

aquellas múltiples pero con un tiempo de crecimiento lento, metástasis que presentan problemas 
. 

Cosméticos; o aquellas que producen alguna obstrucción y ponen en peligro la vida. 

La cirugía puede aplicarse con la radioterapia pero sólo en dos casos: En una modalidad de tra-

tamiento previamente planeado, y o como una medida de rescate cuando la cirugía ha sido in-

completa o inadecuada. Es frecuente su uso para el control local o cuando hay problemas en la 

herida. 

La quimioterapia no causa mayores problemas en la cirugía y la curación de la herida es normal. 

Sin embargo, en ocasiones se presentan problemas en la hemostasis en pacientes que son pancito-

pánicos o trombocitopénicos. En estos casos es recomendable la transfusión de plaquetas, y se 

debe suspender previamente el tratamiento.
III) 

El tiempo para decidir si la cirugía es posible depende de si hay o no metástasis y la extensión le 

éstas, ya que se han presentado casos en el que se opera totalmente ( como el sarcoma de hueso) 

12 
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y no hay una reducción del cáncer. Como se desconoce el tiempo en que el tumor produce nietas-

tasis, es necesario llevar a cabo todo tipo de estudios rápidamente, antes de decidir si se opera o 

no. 

Para considerar la cirugia, se debe tomar en cuenta cuatro factores: a) factores del cáncer, b) 

factores del paciente, c) equipo y tratamiento, y d) metas del tratamiento. Estos factores consisten 

en lo siguiente: 

a) Factores del cáncer: Localización anatómica; La cirugia no se puede realizar en nasokrin-

geos, la sección del pulmón que involucra aorta, órganos esenciales 

como es el ligado. 

Tipa histológico; Los cánceres no operables son los linfomas, por 

diseminarse con facilidad, las leucemias por tratarse de el tejido 

sanguíneo (aunque en estos casos se procede a la extracción de la 

médula ósea y el transplante de nuevo tejido) y pequeños carcino-

mas en pulmón ya que se diseminan fácilmente, 

Etapa del tumor; No se puede operar en pacientes con cáncer di- : 

seminado, 

Dimano: Los tumores de mayor tamaño responden mejor que los 

pequeños a la cirugía, ya que la quimioterapia y la radioterapia e-

quieren de gran irrigación para destruir. Los tumores grandes tiene 

poca irrigación y tienen centros necróticos, por lo que responden 

mejor a la cirugía. 

b) Factor paciente: 

	

	La edad y la salud en general son importantes. Pacientes de mayor 

edad toleran mejor la cirugía que otros tratamientos. Sin embargo, 

pacientes con problemas cerebro-vasculares o cardiovasculares o 

diabetes, son pobres candidatos para la cirugia. 

c) Equipo de tratatniento: Dependiendo del tipo de paciente y de su enfermedad, se debe 

considerar el equipo humano necesario para su tratamiento porque 

23 
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si se carece de ello puede ser contraproducente, Por ejemplo; un 

paciente con tumor en hueso requiere de un Cirujano Ortopedista 

Cirujano plástico, radiación y quimioterapia, 

d) Metas de tratamiento: La meta final es la erradicación del tumor, sin embargo, en muchos 

casos solo es un paliativo para prolongar la vida. 
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2.2 RADIOTERAPIA 

La radiación en oncología es una especialización médica clínica en donde la radiación ionizada es 
rt2) 

utilizada en pacientes con cáncer u otras enfermedades benignas. 

El objetivo de la radiación es la erradicación del tumor y la conservación de la íiffiCi(511 del tejido 

normal. Al igual que la cirugía, la radiación se emplea para el control local de células inmorales, 

que implica una evaluación previo del tratamiento. 

La aplicación de la radiación se utiliza como un intento para curar a pacientes en quienes no hay 

evidencias de metástasis. También se emplea cuino paliativo para los síntomas causados por 1111 

tumor primario. 

La característica de este tipo de radiación es que causa suficiente reacción como para causar ioni-

zación de los átomos en el tejido. Esto resulta en la formación de radicales muy reactivos en in 

área restringida. Estos cambios son formas de citotoxicidad localizada. La radioterapia no requie-

re de absorción desde sitios distantes, transporte vía venas, o la vascularización de los tejidos. 

Los principales efectos tóxicos se ubican en el sitio irradiado, sin embargo, si llega a afectar otras 

arcas del cuerpo, estos efectos dependerán de la dosis y el tiempo de su aplicación. 

Las ventajas que presenta sobre la cirugía es que permite actuar al tratamiento sobre el tumor 

preservando la función, la cosmética y la estructura del organismo 

En la práctica la radioterapia es muy efectiva cuando el número de células inmorales es limitado. 

Requiere de bajas dosis para su eliminación y permite la preservación de los tejidos adyacentes no 

dañados por el tumor. 
(ni 

 

El uso de la radiación que con frecuencia erradica al cáncer también puede ser contraproducente, 

lo que implica una evaluación previa de los factores. Entre estos factores esta la histología ce) 
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tumor, a pesar no predice pobremente su radiosensibilidad. También se debe considerar el sitio y 

la extensión del tumor, para determinar la efectividad de la radiación. 

Además se debe considerar tanto el sitio donde se encuentra ubicado el tumor, como la extensión 

del mismo para determinar la efectividad de la radiación. 

En general se recomienda que la radioterapia contra el cáncer se aplique en pocas dosis, Una-

mentalmente para causar el menor daño posible al paciente. 

2.2.1. BASES FISIOLÓGICAS 

Las radiaciones ionizantes se caracterizan por el mecanismo de disipación de la energía -

ionización de átomos y moléculas en el material absorbente (tejido). Estas radiaciones pueden ter 

electromagnéticas (rayos X, gammas), corpusculares (electrones, protones, iones pesados, neu-

trones, partículas alfa); sin importar el origen, el mecanismo biotisico de acción de cualquier ti ao 

de radiación son similares. 
(II) 

La absorción fisica de energía de la radiación es, seguida por una serie de eventos radioquimiéos 

en las células y tejidos de los mamíferos, los cuales ocurren dentro de 10'1°  s. La interacción c an  

el agua resulta en la formación de varios productos tales como radicales libres de hidrógeno, hi-

droxilos, peróxido de hidrógeno. Ya que estos radicales tienen una corta vida (10 a 100s) su 

tiempo de acción es limitado por este tiempo de vida. La presencia de oxigeno puede prolongar el 

tiempo de vida de más moléculas ionizadas y aumentando hasta un factor de 3 la radiosensibilidad 

de una célula. 
(12)  

Por el contrario, los componentes que contienen sulfihidrilos pueden atrapar a los radicales líbies, 

causando un efecto protector en la célula. Sin embargo existen algunos agentes, particularmente 
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las pirimidinas halogenadas BUdIt y IUdR que pueden aumentar la susceptibilidad del ADN a la 

radiación pero se requiere de su administración previa y suficiente para que se haya incorporado 

al ADN. 

Dosis 

La dosis de radiación puede ser medida con más exactitud que la mayoría de los medicamentos. 

Esto prové de la oportunidad y la responsabilidad para una aplicación clínica precisa y cuidadosa. 

El uso clínico requiere de la medida de la dosis absorbida en el punto anatómico de interés. Desde 

1980, la dosis se cuantifica en unidades Gray (Gy). 
(12) 

En algunas situaciones, la dosis puede ser medida directamente en el paciente a través del emplao 

de receptores de tamaño pequeño (cápsulas termo luminiscentes). Sin embargo, en la práctica 

clínica no se usa la medición directa debido a que la dosimetria previa en cualquier sitio anatómi-

co puede predecirse por medio de datos de dosimetria computarizada. on  

La efectividad por unidad de la dosis de radiación puede variar; por ejemplo, por unidad de dosis, 

los neutrones son más efectivos que los rayos X, mientras que la efectividad de los rayos X va -la 

dependiendo en el tamaño de la dosis diaria y el índice de dosis. Así, 1 Gy de neutrones es más 

letal para las células que 1 Gy de rayos X, y 1 Gy de rayos X dada en coeficiente en una dosis 

alta, es más letal que 1 Gy de rayos X dados en coeficiente en una dosis baja. 

No se puede aplicar una fórmula a todos los tejidos debido a que hay variaciones substanciales en 

la radiosensibilidad de las células y debido a la cinética de población la cual varia de tejido a teji-

do y dependiendo del tumor. 
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2.2.2 FORMAS DE A PLICACION 

Radiación externa 

Con las terapias de radiación actual es posible el desarrollo de equipo capaz de generar altas can-

tidades de energía, así como de aplicarla con precisión. 

Las radiaciones con potencias de megalovoltios (MV) son utilizadas exclusivamente en aplica-

ciones externas. Este tipo de radiación se genera con la introducción de unidades de cobalto 60, 

sin embargo, el sistema actualmente más empleado es el acelerador lineal. Las radiaciones más 

. frecuentes son las de rayos X, de electrones, gamma a partir de uan maquina de cobalto, o rayos 

beta te radioisótopos. Otros tipos de radiación tales como protones, neutrones y iones pesados, 
ou 

tienen aplicaciones limitadas y especiales. 

La penetración del tratamiento aumenta directamente en proporción a la energía del electr¿o. 

Esto facilita la aplicación de altas dosis en tumores profundos pero hay otras consideraciones di-

nicas importantes, como poco daño sobre piel, se reduce la absorción en hueso, y escasa disi,; a-

ción en los tejidos adyacentes. 

Otra ventaja de los aceleradores lineales es que pueden generar electrones. Estas partículas san 

útiles en ciertos tratamientos porque tienen un alcance finito en tejido con una aguda aplicacibn 

sobre algunos milímetros con electrones de baja energía, o sobre algunos centímetros con ener-

gías más altas. Esto permite la irradiación de tumores superficiales. 

Aplicación intersiicial e inIracavidad. 

La introducción de la radiación en los tejidos ( intersticial) en las cavidades del cuelgo 

(intracavidad) ha sido posible debido a la generación de isótopos radiactivos en reactores atómi- 
co) 

coso ciclotrones (ej. 'cobalto 60, cesio 137, iridio 192 y iodo 175). 
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Estos isotopos son dirigidos por control remoto de aplicadores preimplantadas. Esto tiene vanas 

ventajas, la posición exacta del aplicador se puede observar radiográficamente; los iones son in-

troducidos o extraídos sin que el personal médico sea expuesto; durante proceso largos, los iones 

pueden ser guardados en contenedores especiales. 

Una variación de este concepto es el de mover continuamente el ión por medio de varios tubos 

aplicadores controlados por computadora, variando la duración y la distribución dentro y alrede-

dor del tumor. 

La aplicación de radiación dentro o adyacentes al tumor se conoce como braquiterapia. General-

mente se requiere de un proceso operativo pero tiene la ventaja de concentrar las dosis de radia-

ción en el tumor, la cual suele ser alta. 

Aplicación al blanco 

Otro tipo de técnica puede llevar al radioisótopo en contacto con el tumor se ejemplifica con la 

administración sistémica de yodo 13 I al paciente. Esto es logrado, uniendo al isótopo a anticuur-

pos monoclonales los cuales buscan los antígenos tumorales. 1111  

Aplicación adyacente 

La aplicación de radiación en todo el cuerpo desde tina fuente externa como en el tratamiento 

sistémico de linfomas y leucemias y como método en la erradicación de cáncer en médula ósea 

previamente al transplante de la médula ósea. Recientemente se combina con la quimioterapia 

para un tratamiento efectivo en pacientes con alto riesgo de metástasis. 
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2.2.3. COMO ACTUA LA RADIOTERAPIA SOBRE EL TUMOR. 

La radiosensibilidad es una medida de la susceptibilidad de las células por lo cual se les causa le-

siones a consecuencia de las radiaciones ionizantes. La lesión puede ser letal al interrumpirse la 

capacidad de las células de reproducirse indefinidamente (muerte reproductiva), o causando la 

degeneración estructural independientemente de la fase del ciclo celular en que se encuentre 

(muerte interfásica), conocida como apoptosil.* 

La respuesta del tumor a la radiación depende no sólo de la destrucción de las células tumora-

les, sino que además depende de la velocidad a la que mueren y son retiradas. Ya que la mayo-

ría de las células irradiadas mueren como resultado por las lesiones causadas al DNA y hay n-

terrupción para su reproducción, la velocidad a la cual mueren reflejan su actividad de divi-

sión; el tejido normal, con una velocidad de proliferación alta, muestran una respuesta tempi a-

na, mientras que tejidos normales pueden no manifestar lesión alguna durante meses o años.
(II) 

Los tumores muestran diferentes velocidades de respuesta , sin embargo, la mayoría retrou-

den después de varias semanas después de aplicaseles el tratamiento. Algunos tumores que 

presentan su ciclo de reproducción muy lenta, pueden no manifestar un daño letal durante me-

ses o años. Hay tumores con gran cantidad de materia inerte intracelular por lo que no pueden 

presentar regresión aunque son permanentemente controlados. 
ull 

Suponiendo que el tumor no ha diseminado hacia otros órganos, la radiocurabilidad depende 

del tamaño, la localización del tumor y su histología, más que de su velocidad de regresión du-

rante el tratamiento. 

La radioterapia que tiene como finalidad la curación, se acostumbra aplicar bajo ciertos tis-

quemas dependiendo del cáncer a tratar. Para ello se aplican en fracción de 2 Gy por día para 

llegar a un total de 30 Gy (como es el caso de los seminomas), 40 Gy (para el linforna de 

Hodgkin) etc. (12)  

•Ver glosario 
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En el caso de tratamiento con fines paliativos, se aplican tratamientos a altas dosis en tiempos 

más largos (ej. 3 Gy en 10 dias, para un total de 30 Gy). 

Existen cuatro diferencias entre las respuestas del tumor y de un tejido normal a la radioteta- 
. un 

pra: 

a) La reparación de la lesión celular. 

b) La repoblación de las células sobrevivientes. 

e) La redistribución de las células en ciclo de división. 

d) Y la reoxigenación de las células tumorales. 

a) Reparación de las lesiones celulares. Cuando un tejido es expuesto a bajas dosis, la maw-

ria de las células muertas resulta de la lesión causada de una aplicación. Si se dan dosis irás 

altas, la contribución de la interacción de las lesiones subletales (lesión tipo-r1),aumenta, lo cual 

es un mecanismo más efectivo pero daña a las células de los tejidos normales con respuesta 

lenta, más que dañar a las células tumorales. ya que la lesión del tipo-0 puede ser reparada, el 

empleo de pequeñas dosis minimiza las lesiones causando poco impapto en la respuesta del 

tumor. Por ejemplo, de una dosis total de 24 Gy dada con una frecuencia de 6 Gy es equivalen-

te a 24 Gy dada con una frecuencia de 2 Gy en un tejido normal de respuesta lenta, mientras 

que para el tumor no hay mucha diferencia ya sea que se le aplique una dosis de 6 Gy o de 2 

Uy. Esto permite que el tejido normal se vea menos dañado, mientras que las dosis totales sin 

mayores y asi se logra resultados más eficaces contra el tumor. 

b) Redistribución de las células sobrevivientes en el ciclo celular. Las células de los mamífe-

ros varían en su radiosensibilidad a medida que progresan en su división mitótica. Las células 

más resistentes son las que se encuentran en la fase G, y S, en cambió las células más suscepti-

bles son aquellas que se encuentran en la fase G2 y Mitosis. Cada aplicación diaria mata alas 

células que se encontraban en proceso de división, aquellas más resistentes se redistribuyen y 

se dividen. 
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Estas células sufren el efecto de radiosensibilización, lo cual es favorable para la siguiente 'apli-

cación de radiación que será durante las siguientes 24 horas. 

Esta radiosensibilidad no ocurre en tejidos normales de baja proliferación. Por lo tanto, la apli-

cación de bajas dosis daña al tumor y no al tejido normal. 

c) &oxigenación. Es común que los tumores al dejar su zona vascularizada se vuelvan hipóxi-

cos. Las células hipóxicas son varias veces más resistentes al tratamiento (2.5 a 3 veces) que 

las células normales, incluso cuando el nivel de hipoxia es compatible con la viabilidad. 

Con altas dosis, una pequeña porción de células hipóxicas puede limitar la curabilidad, ya que 

las células normales son esterilizadas dejando una zona de células radioresistentes. 

Durante la aplicación de bajas dosis, una fracción de las células tumorales, permanecen hipóxi-

cas y pronto dominan, por lo que a varios dias del tratamiento, el tumor se vuelve de 2.5 a 3 

veces más resistente. Sin embargo, con las dosis pequeñas y repetidas las células que requieren 

de oxígeno mueren, permitiendo el acceso del oxigeno a las células hipóxicas, haciendo que el 

porcentaje de las células hipóxicas permanezca bajo y estas puedan ejercer poca influencia en 

la respuesta general a las dosis bajas y repetidas. 

ci)Repoblación. La repoblación de las células sobrevivientes de los tejidos normales con una 

rápida división celular, es esencial para la tolerancia a altas dosis de radiación. En cambio, esta 

lentitud de crecimiento es una limitante en los tejidos de lenta reproducción. 

No hay evidencias extensivas de que ocurra una respuesta de crecimiento acelerado de la ma-

yoría de los tumores. Este desarrollo del tumor es menos eficiente que la regeneración de los 

tejidos normales. 
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Ya que no hay ganancias en tejidos de lento crecimiento, el régimen optimo de tratamiento es 

el de dosis tolerables ( pequeñas dosis frecuentes, sumando finalmente dosis altas) dallando lo 

más posible al tumor. 

2.2.4 EFECTOS SECUNDARIOS INDESEABLES 

Los efectos fisicos y químicos secundarios se pueden observar de inmediato (10.0  s) mientras que 

los efectos biológicos se pueden reconocer en segundos (daño en el sistema nervioso central). a 

horas (nauseas y vómito), hasta días (eritema dérmica), semanas (supresión hematopoyética, des-

camación),años (Menfis, fibrosis), décadas (carcinogénesis), a generaciones (cambios mutageni-

cos). Estos efectos son directamente proporcionales a las dosis. 
Uq 

A continuación se mencionan los efectos secundarios según los órganos que afecta: 

ÓRGANO 	 LESIÓN 

Médula ósea 	 Pancitopenia, aplasia 

Hígado 	 Hepatitis 

Estómago 	 Ulcera, hemorragia 

Intestino 	 Ulcera, perforación 

Recto 	 Estrechamiento, úlcera 

Cerebro 	 Infarto, necrosis 

Corazón 	 Pericarditis 

Pulmón 	 Neumonia aguda y crónica 

Riñón 	 Nefroescicrosis 

Feto 	 Muerte 

Vejiga 	 Contracción 
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Testículo 	 Esterilización 

Ovarios 	 Esterilización 

Ojos 	 Cataratas 

Vagina 	 Ulcera, listilla 

Mamas (niñas) 	 No desarrollan 

Mamas (adultas) 	 Atrofia, necrosis 

El arte de la radiación en oncología radica en determinar el riesgo y los beneficios para cada pa-

ciente, y una buena planeación para lograr las ¡netas. 

Según algunos especialistas, los mayores efectos inmediatos de la radiación se limitan a la zona 

irradiada, aunque puede haber respuestas similares a las que se presentan con la quimioterapia, 

algunos de ellos serian la alopesia, náuseas y vómito. 

2.2.5. TRATAMIENTOS COMBINADOS 

La radioterapia se puede combinar con cualquiera de los otros tratamientos. En el caso de la la,  

diación-eirugia, se puede aplicar antes o después de la cinigia, esto depende de los objetivos del 

tratamiento, la decisión y experiencia del médico. Los intervalos en los tratamientos dependerán 

de la extensión de la cirugía, las estructuras anatómicas involucradas, el volumen del tejido a 

irradiarse y de la dosis de la irradiación. 

El uso de la combinación de radiación con quimioterapia ha aumentado notablemente en los últi-

mos anos. Se ha observado, que algunos agentes químicos pueden contribuir con la radioterapia 

aumentando la respuesta del tumor a éste último tratamiento. Así la radioterapia es aplicada a 
1111 

cánceres que ya presentan metástasis. 
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2.3 QUIMIOTERAPIA 

Es axiomático que el cáncer sistémico debe tratarse sistemicamente Existen dos tipos de trata-

mientos sisteinizos: la quimioterapia y el biológico. Dentro de la quimioterapia tenemos a las dro-

gas citotoxicas y las hormonas. 

Según algunos autores, los antineoplásicos son más tóxicos para las células malignas que para las 

células normales, por lo que se dice que exhiben toxicidad selectiva. 

Pueden inducir la muerte celular por varios mecanismos que aún se desconocen (como la citoto-

>deidad); suprimiendo a las células cancerosas en lapsos no definidos (efecto citostático), y rara 

vez pueden inducir la diferenciación celular. 

El tejido maligno se compone principalmente de células en división que están sintetizando ADN, 

por lo que requieren una buena cantidad de energía para llevar a cabo sus sintesis. Esto también 

ocurre con el tejido fetal, así como los tejidos que se regeneran rápidamente como son hueso, mé-

dula ósea, gastrointestinal, epitelio y cabello. Por lo tanto, este tipo de tejidos se ven afectados por 

los tratamientos que se aplican para atacar a las células cancerosas. (II)  

Se considera que los fármacos más útiles son los que actúan sobre las enzimas importantes para la 

síntesis del ADN o su función. Esto conduce a la muerte celular que se puede presentar como ne-

crosis o nos conduce a la apoptosis. 

Los agentes quimioterapéuticos son clasificados por grupos que reflejan el origen de la droga o 

por el efecto predominante de acción. Las clases mayoritarias incluyen a los agentes alquilamos, 

antibióticos antitumorales, alcaloides de plantas, antimetabolitos, hormonas, antagonistas honno- 
in» 

mies y una variedad de agentes misceláneos. De ellos se hablará más adelante 

Es de importancia el considerar los factores que alteran la concentración sobre el tiempo de un 

fármaco así como la actividad de sus metabolitos en el sitio de acción. Estos factores son: la dosis 
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de la droga, la ruta de administración y la absorción, transporte y biodistribución, biotransforma- 
oIi  

ción (metabolismo), excreción e interacción entre drogas. 

a) Dosis: La dosis es determinada con base en el tilinte que soporte el o los órganos blancos. 

También se determina en función del urea corporal más que en función del peso, aunque en esto 

hay mucha controversia, entre los investigadores y los médicos en el momento de su aplicación 

Segun Hryniuk (12), la "intensidad de dosis es la Guindad de cada droga dada por unidad de 

tiempo (ing/m1isenuma), sin importar la fecha dado". Esto es, que el protocolo de i, administra-

ción de la droga no es critico y que la dosis máxima tolerada es la mejor dosis. 

19 Ruta de administración: La quimioterapia se puede administrar via oral, intravenosa, int•amus-

cular o intraarterial. Se puede aplicar localmente (como en la piel), o se instala en otras zonas co-

mo espacio de la pleura, vejiga, cavidad abdominal, o líquido cerebro espinal. En éste último caso, 

no todos los agentes son aplicables, como es el caso de la Vincristina y la Daunorubicina los cuales 

llegan a ser letales.
(II) 

c) Distribución y transpone: Una vez administrado el tratamiento, puede absorberse o unirse ti la 

albúmina del suero u otros componentes sanguíneos. En algunos casos la dosis se acumula en 

áreas con grasas; en otros la droga es excluida por factores que influyen en la distribución inclu-

yendo el fluido de sangre en el tumor. 

Hay casos en el que el tumor se encuentra en un área inaccesible a la droga, este fenómeno se le 

conoce como "efecto santuario". En la actualidad se buscan técnicas para incrementar el depósito 

de los agentes antitumorales en el tumor como son la Hipertermia, y el uso de vehículos corto 

liposomas, microesferas de albúmina magnética, eritrocitos, ADN, proteínas no especificas y anti-

cuerpos monoclonales.
111) 

Riotransformación: El metabolismo de las drogas es de suma importancia, porque existen dro-

gas que están inactivas antes de administradas, y requieren de una biotransformación para adquirir 
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una forma activa. Por el contrario, hay medicamentos que actúan cuando se les aplica directankn-

te en la zona dañada. 

e) Excreción: Las rutas de excreción mas comunes son el hígado y los riñones. El éxito de la qui-

mioterapia depende en gran medida de este factor, y es fundamental que estos órganos no presen-

ten anormalidades, porque de los contrario pueden presentarse intoxicaciones generalizadas. El 

problema esta'en que estos órganos pueden ser dañados por los tratamientos. 

j) kneracción entre drogas: La respuesta a la interacción es muy variada, así como existen drogas 

muy reactivas, hay otras que se inactivan. Sin embargo, la interacción de los tratamientos pude 

reducir la resistencia de los tumores lo que aún esta en investigación. 

un 
Las interacciones pueden ocurrir por una variedad de mecanismos, los cuales son enlistados aqui. 

I. Interacción directa tisica o química. 

2. Interacción durante la absorción intestinal. 

3. Interacción durante el transporte sanguíneo. 

4. Interacción por un metabolismo acelerado o inhibido. 

5. Interacción en la célula receptora. 

6. Por un balance alterado de acido-base que produciría cambios en la distribución de la droga y la 

excreción renal. 

7. Alteración de la función renal o hepática que influye en su excreción. 

8. Alteraciones en las membranas o en los mecanismos del transporte intracelular. 

9. Alteración en las rutas bioquímicas y la resistencia a la droga. 
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2.3.1. TOXICIDAD 

ou 
La quimioterapia en muchas ocasiones se ve limitada por las reacciones tóxicas. listos efectos se 

ven reflejados en los siguientes tejidos. 

Hematológico 	 Causan neutropenia con la consecuencia de infecciones, trombocito- 

penia que tiene como corisecuencia los sangrados. También dañan la 

función de los leucocitos polimorfonueleares y la supresión de médu-

la ósea 

Gastrointestinal 

	

	 Los efectos más severos son las nauseas y vómito lo que hace que 

en muchas ocasiones los pacientes desistan del tratamiento. Mucosi-

tis (inflamación de las mucosas), diarrea y constipación. 

hammosupresión. 

	

	Los antineoplásicos más comunes son capaces de suprimir la inmu- 

nidad celular así como humoral. Sin embargo, esta respuesta vt.•ía 

enormemente dependiendo de la dosis, el tiempo de administració: y 

si es usada sola o con otros mediCamentos. Este efecto no se pto-

longa mas allá del tiempo activo de la droga. 

Reacción dermatológica. 	La respuesta más severa es la necrosis causada por la extravasación 

alopecia y reacciones alérgicas, de hiperIenlibilidad. 

Las respuestas menos severas incluyen cambios en la pigmentación, 

fotosensibilidad, pérdida de uñas, foliculitis y recaidas por radiactán 

solar. 

Reacciones.  de 	 La forma más seria es la anatilakis, otros efectos son las reacciones 

Hipersensibilidad 	severas, reacción hiperpiréxid, eritema con vasculitis, síndrome de 

fiebre, sufusión conjuntiva, y erupción mactdopopular. 

Toxicidad Hepática 

	

	No es un problema común pero cuando ocurre es muy serio. Los 

efectos son: elevación de las enzimas transaminasas; fibrosis y ci-

rrosis colestasis y necrosis hepática. Se ha observado que se produce 

necrosis hepática que puede tener como consecuencia 'Un desenlace 

fatal. listo es frecuente observarlo como consecuencia de altas dosis 
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Toxickkul pancreático. 

de quimioterapia seguida de una anestesia de haloalcanos especial-

mente con el uso de altas dosis de Metotrexato. 

También se presenta la enfermedad venooclusiva con síntomas simi-

lares al Síndrome de Chaire, lo cual resulta en muchos casos, en la 

muerte. 

La pancreatitis aguda es una complicación que se ha encontrado en 

algunos tratamientos. También se ha descrito cuino un síndrome de 

la lisis inmoral en los linfomas. 

La forma más común es la fibrosis pulmonar en casos raros se ha 

requerido de transplante. 

Algunos tratamientos pueden causar daño al corazón como angina, 

disfunción ventricular izquierdo y otras anormalidades poco frecuen-

tes. 

Entre los efectos conocidos, esta la cistitis hemorrágica, los riñones 

pueden ser dañados, nefropatía por ácido Mico. La interacción de 

algunas drogas causan disfunción renal aumentando la toxicidad. 

Muchos pacientes, si no es que la mayoría, desarrollan problemas 

neurológicos ya sea por el cáncer o por el tratamiento. Las formas 

de neurotoxicidad son las siguientes: 1) Aracnoiditis, mielopatía o 

encefalopatía, 2) encefalitis crónica y el síndrome de somnolencia, 3) 

encefalitis aguda, 4) neuropatías periféricas, 5) síndrome agudo ce-

rebral o ataxia, y 6) formas misceláneas. También puede haber alte-

ración de sensibilidad a los sabores y a los olores. 

La visión se ve afectada de diversas formas como son; vista borrosa, 

cataratas, daño de la retina, daño del nervio óptico y conjuntivitis. 

Algunos pueden causar azoospermia y amenorrea. Pueden ocurrir, 

varios grados de diluciones pero causados por el cáncer miSti'o. 

La reversibilidad de las disainciones varia de acuerdo a la edad del 

paciente y el tipo de quimioterapia. Para la mayoría de los adültos, 

Toxicidad pulmonar. 

Toxicidad cardiaca. 

Toxicidad genitourinario 

Neurotoxicidad 

Toxicidad ocular 

Disjimciones de gónadas 
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hay mucha variación en la fertilidad, los niños parecen ser más lote-

rantes al tratamiento.  

Tumoraciones secundarias Muchos de los agentes antineoplásicos son mutagénicos asi como 

teratogenicos. Estos efectos se observan como leucemia retardada 

en pacientes tratados con agentes alquilantes polifuncionales e inhi-

'adores de la topoisomerasa Il. También se ha visto en algunos ca-

sos, que producen linfonia no-Hodkins y tumores sólidos después de 

tratamiento contra el linfoma de Hodkins. Estos efectos están cau-

sando preocupación ya que afecta a aquellos que tienen contacto con 

los tratamientos. 

Complicaciones misceláneas Entre estos efectos están las mialgias así como las altralgias 

(reumatismo), las cuales son un proceso que se autolimita. Proble-

mas de electrolitos, metabolismo de glucosa, insuficiencia renal; lie-

bre, necrosis aséptica de la cabeza de la femoral, necrosis y supre-

sión del crecimiento son algunos ejemplos raros, vistos con alguras 

drogas. 

Toxicidad retardada 

	

	Se ha encontrado que el 40% de entre 7,800 niños curados de cán- 

cer desarrollan efectos adversos por la quimioterapia. La forma más 

seria es el desarrollo de una nueva neoplasia, problemas cardiacos, 

problemas de aprendizaje y desordenes de fertilidad. En el caso Je 

los neoplasias desarrolladas son, el cáncer testicular, rabdomiosar-

coma paratesticular, y leucemia linfoblástica en niños. • 

2.3.2 CONDICIONES PARA EL USO DE LA QUIMIOTERAPIA 
al) 

Estas son las condiciones para poder emplear la quimioterapia: 

I. Emplear quimioterapéuticos solo cuando el diagnóstico del tumor ha sido establecido histológi- 

cuente. 
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2. Determinar si se conoce la respuesta del tumor al tratamiento elegido en un porcentaje razona-

ble de pacientes o si puede ser útil para la aplicación de la cirugia o la radioterapia para el manejo 

o la cura de la enfermedad. 

3. Para los pacientes con metatasis seguir los marcadores del tumor para determinar si hay una 

respuesta al tratamiento. 

4. No se debe emplear la quimioterapia a menos que se tenga las posibilidades adecuadas y la co-

operación del paciente. 

Se debe considerar lo siguiente: nunca tratar a un "paciente a ciegas", sin un diagnóstico del tejido 

lo cual puede tener consecuencias graves. Un ejemplo de una situación en la que se puede estar 

tentado a la aplicación del tratamiento, es cuando se presenta un paciente con fiebre, pérdida de 

peso, síntomas constitucionales con un curso de la enfermedad en remisión, por lo que se sospeche 

que se trata de un !infinita. Sin embargo, el paciente puede tener tuberculosis, una infección oculta 

fénica o un carcinoma. 

El criterio más importante para el uso clínico de la quimioterapia es el de ver el beneficio con 

ticipación. En algunos pacientes la quimioterapia es aplicada con intenciones curativas, incluso 

cuando el cáncer esta extendido. En otros casos, la quimioterapia es Jada para curar junto con 

otros tratamientos. 

Para la mayoría de los pacientes, el papel de la quimioterapia es solamente paliativa, aunque puede 

prolongar la vida así como controlar los síntomas. Y finalmente, para otro gran grupo la quimiote-

rapia tiene poco valor; cuando es dada con la esperanza de beneficiar al padente, a sabiendas de 

que no hay datos que apoyen que el uso de la quimioterapia sea adecuado. Para un último grupo, 

hay quienes sugieren que se les aplique la quimioterapia en investigación. 

Como éstos fármacos son muy tóxicos, es importante tener en observación constante los marcado-: 
(5) 

res de respuesta en los pacientes con metástasis. Entre estos marcadores esta la reducción del ta-

maño, la desaparición de la hipercalcemia, desaparición de la para-proteína en el suero, d retorno 

de la médula ósea a la normalidad, la desaparición de un marcador tumoral como es la alfa-feto 
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proteina, la beta-gonadotropina coriónica, o el antigeno carcinoembriónico. El marcador más un-

portante es el tamaño del tumor. 

Debido al pequeño margen de seguridad, la quimioterapia no debe aplicarse a menos que el espe-

cialista este preparado para monitorear las toxicidades potenciales en los tejidos normales. Esto 

incluye las visitas frecuentes, exámenes lisicos con especial atención en la piel y membranas moco-

sas, cuantificación de glóbulos blancos asi como de plaquetas. También se debe informar con la 

verdad al paciente con respecto al riesgo y los beneficios del tratamiento. 

Por lo anterior, se puede resumir que para decidir si es posible aplicar el tratamiento se debe 

tomar en cuenta la edad, el estado nutricional, la cuenta sanguínea, la reserva de médula ósea, la 

función hepática y renal, así como la condición general del paciente. on 

Por desgracia, no todos los medicamentos son igualmente efectivos a lo largo del ciclo de división 

celular, las sustancias que alteran la síntesis del ADN, como son los antimetabolitoS (Metotrextu o, 

6-mercaptopurina) actúan sobre la división celular y no sobre las células en reposo; Tales agentes 

son activos en procesos de alta velocidad de proliferación celular, como las leucemias agudas y 

poco eficaces en los tumores de proliferación lenta, como son las leucemias crónicas y muchos 

tumores "sólido?. Los agentes alquilantes (Mostaza nitrogenada, Clorambucilo) son ejemplos de 
no) 

sustancias activas en algunos tumores de crecimiento relativamente lento. 

23.3 ALGUNOS AGENTES QUIMIOTERAPEUTICOS EMPLEADOS ACTUALMENTE 

Los compuestos citotóxicos actúan de la siguiente manera: 

I) Interrumpen la síntesis del ADN. 

2) Se combinan con las macromoléculas de las mismas. 
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Los agentes quimioterapétiticos están clasificados en los siguientes grupos: Alquilantes, antinreta- 

bolitos, los modificadores biológicos, hormonas, varios con diversas características, productos 
turt 

naturales dentro de los cuales tenemos a los alcaloides, antibióticos y enzimas.. 

Para el empleo apropiado de los agentes tintineoplásicos, resulta esencial el conocimiento de la 

cinética del ciclo celular. Muchos de los agentes citotosicos más potentes actúan en fases específi-

cas del ciclo celular y en consecuencia solo tienen actividad contra células que están en proceso de 

división. 

Las neoplasias humanas que son más susceptibles al tratamiento quimioterapéutico son aquellas 

que tienen una gran actividad de crecimiento, es decir, un alto porcentaje de células en división. 

Por lo tanto, los tejidos normales que proliferan rápidamente (médula ósea, folículos pilosos y 

epitelio intestinal) pueden ser dañados por estos tratamientos y esta toxicidad con frecuencia limita 

el empleo de los fármacos. Por otra parte, los tumores de crecimiento lento (por ejemplo, casi -

noma de colon o pulmón) con frecuencia no responden a las drogas citotóxicas. tio  

Aunque existen diferencias en la duración del ciclo celular, entre células de distinto tipo, todas ;as 

células presentan un patrón similar durante el proceso de división. Esto se puede caracterizar de la 

siguiente manera: 

a) Existe una fase de presintesis, donde se sintetiza ARN y proteínas (conocida como G1), donde 

G. gap que quiere decir intervalo. 

b) Se produce la sintesis del ADN (S). 

c) Al terminar la síntesis del ADN le sigue un intervalo, la fase postsintesis (G2 ). 

d) Le sigue la mitosis (M); la célula, que contiene un complemento doble de ADN, se divide en 

dos células hijas 

A continuación se muestra un esquema del ciclo celular aqui mencionado. 
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Mitosis 

MITOSIS 
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A) Fin de la inierjáse -los cromosomas no están enrollados. B) PROPASE- se ven los cromoso-

mas; cada olió está dividido longitudinalmente en cromándes idénsieos, unidos a nivel de los 

cinetócoros. C) MEMFASE- los cromosomas se disponen en el plano ecuatorial del uso. Se • 

fijan a éste por los cinetócoros. 1)) 7ELOFASE- ha terminado la migración de los cromosómits. 

E) Dos células hijas en la etapa Gi  de la hnerfase. 
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Cada una de ellas puede volver inmediatamente a entrar en el ciclo celular o pasar a un estadio no 

proliferativo conocido como Go. Muchas células especialmente la de los tumores de crecimiento 

lento, pueden permanecer en el estadio Go  por periodos prolongados sólo para ser nuevamente 

reclutadas mucho más tarde en el ciclo de división. 

La mayoría de los agentes antineoplasicos actúan especificamente en los procesos de síntesis del 

ADN, en su transcripción o la tbnción de replicación (en la fase de mitosis), por lo tanto, a lo que 

se refiere al ciclo celular en especifico. Algunos agentes pueden actuar sobre varios o sobre todos 

los estadios del ciclo celular, aunque no sean específicos del ciclo celular, sus efectos citotóxicos 
no) 

pueden ser dependientes de la proliferación. 

• AGENTES /11.(1 111 LA NTES 

(lo) 
Las acciones farmacológicas de algunos grupos de agentes alquilantes serán descritos en Conjunto. 

Aunque existen muchas semejanzas entre los compuestos, también son evidentes algunas difértn-

cias notables. 

Las actividades farmacológicas más importantes de los agentes alquilantes son los que perturban 

los mecanismos fundamentales relacionados con el crecimiento, la actividad mitótica, la diferen-

ciación y la función celular. La capacidad de estas drogas para interferir con la mitosis norma: y 

con la división celular en los tejidos de rápida proliferación, ha proporcionado las bases de lus 

aplicaciones terapéuticas y muchas de sus propiedades tóxicas. Mientras que ciertos agentes alqui-

lantes pueden producir efectos nocivos sobre tejidos con indices mitóticos normalmente bajos - 

hígado, riñón, y linfocitos maduros- resultan claramente más citotóxicos para tejidos con prolire- 
cio) 

ración rápida donde una gran proporción de células se encuentra en división. 

Los agentes alquilantes son compuestos sumamente reactivos que tienen la habilidad de sustituir 

grupos alquilo (R-CH 2-CH D, por los átomos de hidrógeno de ciertos compuestos. En la 
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mayoria de los casos, esto conduce a la l'amación de un ion intermedio, como es el caso de la 

mostaza nitrogenada, la cual se muestra en el siguiente esquema: 

CHI-C1-12-C1 

H3-N 	 C.1 	 1-13C-N 

   

Mostaza Nitrogenada 
	

Intermediario reactivo 

Cil3 

:1C112C1-12-NC1120.13 
f NH 

\ NH2 

N 

NU 

N 

N H 

Guanina Alquilada 

N' 

Guanina 

Aunque muchos compuestos celulares pueden ser alquilados de esta forma, la alquilación del áci-

do nucléico ADN es la acción citotóxica que nos interesa. La alquilación produce el rompimiento 

de la molécula de ADN, un enlace cruzado de sus dos cadenas, enlace cruzado entre la misma 

cadena o varias combinaciones de estos efectos, lo que interfiere con la replicación del ADN y su 

transcripción al ARN. Se logra rompimientos similares con la radiación, por lo que a algunos 

agentes alquilantes se les dice que son radioniiméticos. Estos agentes son altamente mutagénicos, 
(tu) 

teratogénicos y potencialmente carcinogénicos. 

Las drogas alquilantes, aunque dependen de la proliferación, no son especificas del ciclo celular y 

las drogas pueden actuar sobre las células en cualquiera de las etapas del ciclo. Sin embargo, la 
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toxicidad generalmente se expresa cuando la célula entra en la fase S y su progresión en el ciclo es 

bloqueada en la fase premitótica G2. 

Los tejidos más afectados son el hematopoyético y el epitelial. Como ejemplo tenemos el caso de 

la mostazas nitrogenadas, donde se ha encontrado que en las primeras 8 horas de la administración 

de una dosis subletal, puede producirse el cese de la mitosis y la desintegración de los elementos 

figurados en la médula ósea y los tejidos linfoideos. En animales se ha observado que la adminis-

tración parentela' de una dosis letal puede producir daño en la mucosa intestinal, hay detención de 

la mitosis, hipertrofia celular, picnosis, desintegración y descamación del epitelio. 

o. lo) 
Los agentes alquilantes más empleados son: 

a) Mostaza Nitrogenada; dentro de estas tenemos el Mecloretamina, la Ciclofosfamida y Fosfaini-

da, Metfalan, Clorambucilo. 

b) Erik/sin/jura y inerihnelominos; las cuales son, el 11exametilmelamina, y la Tiotepa 

(estreptozotocina). 

c) A lquilsolfonados; son el Busulfan, Carmustina, y la Lomustina. 

d) Nfirosureas; están la Semustina, y la Estreptozocina. 

e) Triacenos; tenemos la Dacarbazina. 

Cada uno de estos fármacos presentan diferentes tipos de efectos secundarios, los cuales depence-

rán además del paciente y de la dosis aplicada, por lo que se puede generalizar con los siguientes: 

depresión de médula ósea hematopoyética, alopecia, anorexia, nauseas, vómito, cistitis hemorrági- 

ca, amenorrea, azoospermia, hiperpigmentación cutánea, necrosis tisular por extravasación en el 
(4. 

momento de la aplicación. 
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• ANT1MEnlB01,1TOS 

Cada uno de los antimetabolitos presentan caracterisncas muy particulares que sería muy extenso 
Uot 

mencionarlas, por lo que a continuación se resumen los aspectos más importantes. 

Entre los antimetabolitos tenemos: 

a) Análogos del ácido fálico; el Metotrexato. 

b) Análogos de la pirimidina; el Pluorouracilo, el Fluxiuridina, y la Citarabina. 

c)Análogos de la orina e inhibidores relacionados la Mercaptopurina, y la Tíoguanina y la Pen- 

tosiatina. 

Se incorporan en los procesos específicos de sintesis del ADN (fase S) reemplazando ciertos 

compuestos para la función celular e impiden la sintesis del ADN de las estructuras en crecimiento 

de los tumores. El Metotrexato inhibe la formación del tetrahidrofolato reductasa y del ácido feli-

co. La 6-Mercaptopurina es antagonista de las bases púricas y se incorpora al ARN y al ADN en la 

fase S del ciclo celular e impide la división celular. El tluorouracilo y el arabinósido de citosina al 

incorporarse al ARN inhiben la actividad enzimática biosintétíca idispensable para la vialidad y 

la función celular. 

Los principales efectos secundarios causados por estos fármacos son la depresión de médula ósea 

(leucopenia, trombocitopenia, anemia); Itiperpigmentación dérmica, síntomas cerebelosos (c•,n 

tluorouracilo), náuseas, vómito, toxicidad pulmonar (metotrexato), hepatopatia (metotrexato). 

En el caso de los antagonistas del folato se ha encontrado que son inhibidores potentes de las 

reacciones inmunes mediadas por células y han sido empleados corno agentes inmunosupresores 

como en el tratamiento de artritis reumatoidea y granulomatosis. El ácido fálico es un factor 

esencial de la dieta del que derivan una serie de colmares del tetrahidrofolato, que proporcionan 
no) 

los grupos monocarboxilicos para la sintesis de los precursores del ADN y del ARN. 
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Los análogos de la pirimidinas inhiben la biosíntesis de los nucleótidos de pirimidina y/o mimetizan 

a estos metabolitos naturales en un grado tal que interfieren con hind011eS vitales de las células, 

como la síntesis de ácidos nucleicos. Los análogos de la desoxicitidina y la timidina se han sinteti-

2ado como inhibidores de la síntesis del ADN y un análogo del uracilo, el 5- lluorouracilo es un 

inhibidor efectivo tanto de la función del AItN como de la síntesis del timidilato. Los fármacos que 

pertenecen a este grupo, se emplean en el tratamiento de una variedad de afecciones que incluyen 

además de las enfermedades neoplásicas, la psoriasis e infecciones causadas por hongos y por •vi- 
0.10i 

rus que contienen ADN. 

En sistemas experimentales se ha encontrado que los análogos de la purina, inhiben la adenosina 

desaminasa produciendo efectos sinérgicos notables en combinación con varios análogos de la 

adenosina, además presentan propiedades importantes como agentes inmunosupresores."  

Los principales afectos secundarios causados por estos fármacos son la depresión de médula ósea 

(leucopenia, trombocitopenia, anemia), hiperpigmentación dérmica, sintomas cerebelosos (can 

fluorouracilo), náuseas, vómito, toxicidad pulmonar (ntetotrexato), hepatopatia (netotrexato).(4)  

• PRODUCTOS NATU RA .ES 

Dentro de los productos naturales tenemos una variedad de compuestos que por su clasificaci Sn 
no) 

requieren de un análisis por separado. 

(4. un 
Entre los productos naturales que en la actualidad son empleados están: 

a) Alcaloides de la %Mea: Vinblastina, Vincristina. 

b) Epipodofitotoxisrs: Etopósido, Tempósido. 

c)Antibióticos: Dactomicinas (actinomicina D), Datinorrubicina (datinorrtunicina; rubidomicina), 

Doxorrubicina, bleomicina, Picamicina (mitramicina), Mitomicina (mitomicina C). 

d) Enzitnás: L-Asparraginasa 
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1,)) Alodlfleachres de la re.spuesta biológica: lnterferón alfa. 

a). ALCA LO/DM DE LA IING1 

Los alcaloides de la vinca, derivan de una planta (Vinca rosco), los cuales actúan específicamente 

al bloquear la mitosis y producen detención en la metafase. Se une en forma especifica a la tubuli- 
on 

na y de esta manera detienen la polimerización de las proteínas en los microMbulos. 

A pesar de sus efectos antiproliferativos tanto la vincristina como la vinblastina presentan patrones 

diferentes de toxicidad sobre el paciente. La vinblastina es un mielosupresor poderoso y produce 

ulceraciones epiteliales. La vincristina posee una toxicidad relativamente baja para las células nor-

males de la médula y las células epiteliales, sin embargo, es capaz de producir la calda del peso. 

Aún se desconocen los mecanismos de acción y el por qué de la diferencia en sus toxicidades. 

Sus efectos secundarios son: neurotoxicidad; la vinblastina es mielotóxica, mientras que la vincos- 
(4, (0) 

tina no lo es. 

(d, 10) 

b). EPIPODOELOTOXINAS 

La Podotilotoxina es extraída del podófilo (manzana de mayo) de donde se han obtenido glucosi-

dos sintéticos que muestran una actividad terapéutica importante sobre distintas neoplasias huma-

nas, incluyendo los carcinomas de células pequeñas del pulmón, tumores testiculares, enfermeca-

des de Hodgkin y linforna histiocítico 

Estos derivados son el etopósido y el ternipósido. Aún es desconocido su mecanismo de acción y 

se diferencian de la podolllotoxina porque ésta detiene la en mitosis por su unión a los microtúlm-

los. Se ha encontrado que en concentraciones bajas, bloquean a las Células en la fase S-G2, a 

altas concentraciones provocan detención en G2, 

so 
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Los efectos secundarios del ctopósido son: leucopenia, trombocitopenia leve, náuseas, vómito, 

estomatitis y diarrea, fiebre, flebitis, dermatitis, reacciones alérgicas incluyendo anafilaxis, 

En el caso del tenipósido, se encuentra en fase experimental y se han detectado efectos tóxicos 

como son la mielosupresión, nauseas y vómito. 

10) 

e). ANZMIOTICOS 

La aciiitomichia 1.) y la epirrubielna actúan al unirse o reaccionar con el ADN y el AItN inhibien-

do ciertas funciones de las mitocondrias y de la membrana celular y afectando el crecimiento celu-

lar en las 4 fases de su ciclo. La bleomicina actúa en la interfase G2-M principalmente. 

La dactinomicina produce una inhibición rápida de las células en crecimiento, tanto en las de 

gen normal como en las neoplásicas, se encuentra entre los agentes antitumorales más potentes. 

Este efecto es debido a su facilidad de unirse al ADN. 

En cambio, la dannorruhieina y doxorrubleina se intercalan en el ADN, y afectan su sintesis, y 

causan rupturas lo que les da facultades carcinogénicas y nititagénicas: 

La plicamieina actúa en forma similar a la dactinomieina, uniéndose al ADN, pero lo hace de 

preferencia en las bases guanina y citosina, además actúa sobre las concentraciones de U' lo que 

sugiere que el fármaco puede tener acción directa sobre el hueso. 

En el caso de la miiomicina se encontró que ésta requiere de su activación, transformándose en .m 

agente alquilante, por lo que inhibe las interacciones entre las bandas del ADN. Su acción es 

notable en las fases Gi tardía y S temprana del ciclo celular. 

Los efectos secundarios en general son.  náuseas, vómito, anorexia, estomatitis, alopesia, depresi:m 

de la médula ósea. 
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La cpinwhicina es cardiotóxica; la bkomicina produce fibrosis pulmonar; la tu:finan:011a D la 

epinwhicina y la mitonticipta producen necrosis tisular cuando se extravasan; la plicanncina es 

muy tóxica y esto limita su uso, afecta a la médula Ósea, el hígado y los riñones, diatesis l'entona-

gica grave que puede causar la muerte, también llega a producir manifestaciones gastrointestinales, 

cutáneas y neurológicas. 

to 
d). ENZIMAS 

La Lasparraginasa fue detectada como antileucémica en el suero de cobayo, por lo que se emplea 

en el tratamiento de la leucemia linfoblástica aguda. 0' r" t 

catalizar la hidrólisis de la asparragina a ácido aspártico y amoniaco, despoja a las células malignas 

de la asparragina, lo cual conduce al cese de la síntesis proteica y a la muerte celular. Cuando es coo. 

binada con otros tratamientos cuino el metrotexato o citarabina pueden producir efectos sinérgicos. 

Cuando se invierte el proceso, la toxicidad del metotrexato se atenúa, 

La L-asparraginasa presenta efectos mínimos sobre la médula ósea y no produce lesiones 

sobre la mucosa oral o intestinal ni en los foliculos pilosos. Por otra parte, puede provocar una 

toxicidad grave por la inhibición de la síntesis de los factores de la coagulación (trombosis, y hielo 

hemorragia), de la insulina (hiperglucemia) y de la albúmina (hipoalbuminemia). Dado que se trí ta 

de una proteína extraña al organismo y relativamente grande es antigénica por lo que se ha encon-

trado que produce efectos de hipersensibilidad que van desde reacciones alérgicas leves hasta 

shock anafiláctico. 

En algunos pacientes puede ocasionar pancreatitis, alteraciones del estado mental, rara vez coma y 

puede llegar a causar la muerte. 

Posee actividad inmunosupresora, como lo demuestra la inhibición de la sintesis de anticuerpos, 

hipersensibilidad retardada, transformación linfocitica y rechazo de injertos. Por lo tanto, las fun-

ciones de los linfocitos '1' y II se ven afectados. 
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Lamentablemente la L-asparraginasa no ha cumplido con las expectativas esperadas, esto es, una 

alta actividad antitumoral acompañada por una toxicidad mínima, en el tratamiento de las neopia-

sias. Sin embargo, se han observado remisiones totales en leucemias linfoblasticas agudas y es un 

componente muy útil en cierto régimen diseñado para el tratamiento de leucemias. También se han 

observado remisiones temporales de otras (orinas de leucentias y ocasionalmente se ven respues-

tas favorables en pocos pacientes con melanoma maligno y linfoma de células T. En tumores sóli-

dos no se han observado respuestas objetivas. 

14.16) 
• AGENTES VARIOS 

(Io) 
Entre estos agentes, los más conocidos están: 

a) Agentes de coordinación del platino: Cisplatino, Carboplatino. 

b)Antracenediona: Mitoxantrona. 

e) Urea sustituida: I I idroxiurea. 

d) Derivado de la metí, hidra:ina: Procarbazina. 

e) Supresores  conicoadrenales:Mitotano, Aminoglutatemida. 

Su mecanismo de acción varia notablemente, por lo que se verá su actuación brevemente, 

a).COMPLEJOS DE COORDINACIÓN DEL PLA71NO. 

(16, 17) 
Rosenberg y col. 	, en 1965, encontraron que el cis-diaminodicloroplatino II (cisplatino) era el 

compuesto con mayor actividad antitumoral en sistemas experimentales, por lo que se le consideró 

con valor chico. 
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El cisplatino posee una amplia actividad como agente antineoplásico y ha resultado muy útil para 

el tratamiento de neoplasias epiteliales. Se ha constituido en la base para el desarrollo de trata-

mientos contra el cáncer de testículo avanzado. También posee una actividad predecible para el 

cáncer de ovario, cáncer de cabeza y cuello, de vesícula y células pequeñas de pulmón. 

Penetra en las células por difusión. Los átomos de cloruro pueden ser desplazados en forma direc-

ta por reacción con nucleótilos como los tioles, es probable que la hidrólisis por cloruro sea la 

responsable de la formación de las formas activadas del fármaco, que son las que reaccionan con 

los ácidos nucleicos y la proteínas. 

Los complejos con platino pueden reaccionar con el ADN formando uniones cruzadas intracate-

narias e intercatenarias. 

En el caso del cisplatino, se ha encontrado que sensibiliza las células a los efectos citotóxicos de la 

radioterapia. Produce nefrotoxicidad la cual es neutralizada por el empleo rutinario de la hidrata-

ción y diuresis. Sin embargo, la diuresis no modifica la ototoxicidad, que se manifiesta por acúfe 

nos y pérdida de la audición para las altas frecuencias. Para proteger contra la ototoxicidad se 

emplea el antibiótico fosfomicina (antibacteriano). También produce náuseas y vómito, en dosis 

altas produce neuropatía periférica que empeora al discontinuar el tratamiento, se puede, presentar 

una mielopatia leve, leucopenia, y trombocitopenia transitoria. También presenta hipomagnesenna, 

hipocalcemia, hipopotasemia e hiporosfatedemia, hiperuricemia, convulsiones, anemia hemolitia y 
(4. 10) 

alteraciones cardiacas. 

El carboplafino es menos reactivo que el cisplatino y su grado de unión con las proteínas no es tan 

importante. Produce menos náuseas, neurotoxicidad, ototoxicidad y nefrotoxicidad, en cambio 

tiene acción mielosupresora que se evidencia en forma de trombocitopenia. El carboplatino es una 

alternativa efectiva para pacientes que presentan tumores sensibles y que no pueden tolerar el cis-

platino por un problema de la función renal. (4) 
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b) ANTRACENEDIONA 

Un compuesto que ha sido relacionado con la antracenediona es la mitoxantrona, la cual ha sulo 

aprobada para el tratamiento de las leucemias no linfociticas 

Este fármaco ejerce su acción antitumoral estimulando las rupturas en la cadena del DNA, proceso 

que esta mediado por la topoisomerasa II; también se intercala en el DNA. Su ámbito de actividad 

antitumoral esta restringido a las leucemias y al cáncer de mama. 

Sus efectos tóxicos más importantes son, la mielosupresión aguda y mucositis; produce náusea: y 

vómito pero en menor proporción que la mayoría de los medicamentos, también produce alopeat. 

c). UREA SUSTITUIDA 

La hidroxiurea fue sintetizada y se le observó que poseía actividad antineoplásica contra el sarco-

ma 180, iiin 

Actúa principalmente sobre la enzima difosfato ribonucleósido reductasa. Esta enzima catalizz la 

conversión por reducción de los ribonucleófidos a desoxirribonucleófidos, lo cual es fundameti al 

para la biosíntesis del ADN. El fármaco es especifico para la fase S de ciclo celular y hace que las 

células sean muy sensibles a la radiación cuando están en fase G1.  

Actualmente, sólo se emplea en el manejo de alteraciones mielosupresivas, tales como la leucemia 

granulocitica crónica, la policitemia vera y la trombocitosis esencial. También se ha encontrdo 

que funciona en el Síndrome Hipereosinoftlico y en la reducción de células inmaduras que presen-

tan los pacientes con leucemia granulocitica. Además se ha visto que produce remisiones tempoia-

les en pacientes con melanoma metastásico maligno y otros tipos de tumores sólidos como las 

carcinomas de cabeza y cuello , asi como del sistema genitourinario. 
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El efecto citotóxico más importante es la depresión hematopoyética que involucra leucopenia, 

anemia megaloblástica y ocasionalmente trombocitopenia; la recuperación de la médula ósea es 

rápida al suspenderse el tratamiento. Otras manifestaciones son; trastornos gastrointestinales y 

reacciones dermatológicas débiles; con menor frecuencia producen estomatitis, alopecia y altera-

ciones neurológicas. En áreas expuestas a radiación presentan inflamación o un aumento en la 

pigmentación. (4)  

d). DERIMDO DE LA METIL 111DRAZINA 

La procarbazina es un derivado de la metil hidrazina, el cual tiene gran utilidad clínica para la en-

fermedad de Hodgkin.(4.  " 

La procarbazina es inerte y debe sufrir una activación metabólica para generar el reactante irás 

próximo. La procarbazina puede producir lesiones cromosómicas que incluyen rupturas y iranslo-

caciones de las cromátidas, que son compatibles con la acción mutagénica y carcinogénica del 

fármaco. Se han descrito efectos antimitóticos en varios tipos celulares. Se ha detectado una inhi-

bición de la síntesis de ADN. del ARN y de proteínas. 

Es muy efectivo para el tratamiento de la enfermedad de Hodgkin, especialmente cuando se admi-

nistra con inecloretandna, l'incrimina y prednisona. Al combinarse con estos agentes posee acti-

vidad contra tumores cerebrales, el carcinoma de células pequeñas de pulmón, linfoma no Ho-

dgkin, mieloma y melanoma. 

Entre sus efectos tóxicos se incluyen la leucopenia, trombocitopenia, náuseas y vómito. Hay me-

losupresión, la cual es dependiente de la dosis. Hay síntomas gastrointestinales así como manifes-

taciones neurológicas y dermatológicas y alteraciones psíquicas. Además es altamente carcinogé-

nica, mutagénica y teratogénica empleada con otros anticancerigenos hay el riesgo de 5 a 10% de 

inducir leucemia aguda; este riesgo es mayor en pacientes que también reciben radioterapia. 

También es un inmunosupresor potente y produce infertilidad, especialmente en los hombres. 
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e). SUPRESORES CORTICOSIIPRA RRENA LES. 

El mitotano es un compuesto similar a los insecticidas DDT Y DDD, y se aplica en el tratamiento 
N. 10)  

de tumores de la corteza suprarrenal. 

Su mecanismo de acción aun no ha sido dilucidado, aunque se ha observado su selectividad por las 

células de la corteza suprarrenal, ya sean éstas normales o neoplásicas. Su administración produce 

una reducción rápida de los niveles de corticoesteriodes suprarrenales, asi como de sus metaboli-

tos. 

El tratamiento con mitotano esta indicado como paliativo en el carcinoma adrenocortical inopera-

ble. 

Aunque la administración produce anorexia, náuseas, somnolencia, letargo, dermatitis, no se ccn-

traindica su empleo en dosis bajas. Dado que daña la corteza suprarrenal, esta indicada la adminis-

tración de corticoesteroides suprarrenales. 

• HORMONAS Y ANTAGONISTAS HORMONALES 

Las bases de la terapia hormonal aditiva o supresiva, en las neoplasias hormonosensibles, reside en 

que algunos tumores continúan dependiendo de las hormonas para crecer de la misma manera co-

mo sucede en el tejido normal del cual se originó el tumor. 
(4.10) 

Los cánceres mamario, prostático y endometrial son ejemplos de las neoplasias malignas homo-

nosensibles. Su eficacia es de duración variable; el tumor puede volver a crecer a pesar de la con- 

tinuación del tratamiento; es decir, el tumor se hace autónomo. También produce mejoria subjeti- 
(4, tia 

va. 

Entre las hormonas más empleadas están: 
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Corficoesteroides: Prednisona. 

b) Progestrigenos: Caproato de hidroxiprogesterona, Acetato de medroxiprogesterona, Y 

Acetato de magestrot 

c) Esmigenos: Dietilestradiol. 

d)AmiesIrdgeno: Tamoxiteno 

e) /Indrágenos: Propionato de progesterona 

1) Amiandrógenos: Flutamida. 

g) Análogo de la hormona gonadotropina: Leuprolida. 

a). COI?TICOIDES ESTEROIDES SUPRARRENALES. 

Por sus efectos linfoliticos y su capacidad para suprimir la mitosis en los linfocitos, el mayor valor 

de estos esteroides se relaciona con el tratamiento de la leucemia aguda de la infancia y el linfoma 

maligno. Son efectivos para la anemia hemolitica franca y las complicaciones hemorrágicas de la 

trombocitopenia que frecuentemente acompañan a los linfomas malignos y a la leucemia linfoide 

crónica. (4'" 

En la leucemia linfoblástica aguda o indiferenciada de la infancia puede producir una mejoría clíni-

ca rápida y remisiones hemoliticas en el 30 al 50 % de los niños, sin embargo» duración de la 

remisión obtenida es muy variable (2 semanas a 9 meses) y siempre se produce la recidiva de la 

enfermedad. 

Con frecuencia se emplea junto con otros agentes, habitualmente vincristina y antraciclina, con 

metotrexato o asparraginasa. Esto produce remisiones más prolongadas. La leucemia en adultos, 

rara vez responde.  al tratamiento con glucocorticoides. 
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En pacientes en estado critico pueden producir una mejoría sintomática rápida mediante la supre-

sión temporal de la fiebre, la sudoración y el dolor y en cierta medida restablecen el apetito, pro-

duciendo el aumento de peso, la fuerza y otorgan una sensación de alivio. El valor de este trata-

miento es el de proporcionar al paciente un periodo relativamente asintomático, durante el cual su 

condición tisica mejora hasta un grado tal que le permitida afrontar un tratamiento definitivo pos-

terior. 1" 

Los glucocorticoides están contraindicados en pacientes con diabetes :Benitos, con infecciones 

agudas o crónicas (tuberculosis), y en pacientes con antecedentes de enfermedad péptica. 

Por otra parte tenemos a la aminoghaamida, la cual inhibe la conversión del colesterol a prenelo-

na, el primer paso en la síntesis de cortisol (hidrocortisona). Esta es empleada en el tratamiento de 

pacientes con carcinoma adrenoconical y con el síndrome de Cushing. (II))  

Bloquea en forma efectiva la secreción del cortisol, sin embargo, solo inhibe en forma parcial la 

producción de otros esteroides suprarrenales como la testosterona, androstenediona, progesterona 

y el 17-hidroxiprogesterona. 

Se emplea la aminoglutatemida para producir una "adrenolectomia médica" con pacientes con 

carcinoma de mama avanzado, cuando el tumor contiene receptores para estrógeno. Se considera 

que es tan efectivo o más que la adenolectomia o hipolisectomia queirgica. 

Sus efectos tóxicos tempranos son; letargo, visión borrosa, somnolencia y ataxia. En general, unos 

10 días después de iniciado el tratamiento aparece una erupción maculopapular y pruriginosa, que 

se resuelve en forma espontánea unos cinco días después sin necesidad de suspender el fármaco 
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b) pRoGEs7AGENos 

Los agentes progestacionales son útiles en el manejo de los carcinomas del endometrio que pre- 

viamente han recibido tratamiento quirúrgico y radioterapia. Se ha encontrado que el carcinoma de 
mor 

endometrio es el resultado de una prolongada sobreestimulación por estrógenos. 

Por ello se emplea progesterona que podría corregir este problema através de un efecto fisiológi-

co, es decir produce la maduración y la actividad secretoria del endometrio normal. Aparentemc n-

te, los controles hormonales normales todavia pueden tener influencia sobre una posición de !as 

células neoplásicas que provienen de este tejido. 

Se han observado efectos benéficos, en general caracterizados por una regresión de metástasis 

pulmonares, en casi un tercio de los pacientes tratados. También se ha encontrado respuesta en 

contra de carcinomas metastásicos de mama y de próstata así como en hipernefromas. 

Estos no son recomendados en mujeres con metástasis ósea por la ganancia de peso corporal y el 

peligro de fractura en zonas óseas líneas metastásica así como en la hipertensión mal controlada. 

e). ESIROGENOS Y ANDROGENOS 

Estas hormonas se emplean con frecuencia contra neoplásias de próstata y glándulas mamarias, las 

cuales dependen de las hormonas para su crecimiento, función e integridad morfológica. Los car-

cinomas que desarrollan en estos órganos retienen con frecuencia, durante periodos variables, al-

gunos de los requerimientos hormonales de los órganos normales. Al cambiar el entorno hormonal 

de estos tumores, es posible alterar el curso del proceso neoplásico. (4' 113)  

El cáncer en próstata es curable mediante cirugía o radioterapia. Sin embargo, cuando ya se ha 

diseminado, el tratamiento hormonal ocupa el primer lugar. Para ello se trata de redUcir a los an-

drógenos ya sea por orquiectomía, el tratamiento con estrógenos y la administración de agonistas 

de la hormona liberadora de la gonadotrofma (GnIkli) con antiandrógenos o sin ellos. 
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Se logra la disminución del dolor, mayor apetito, aumento de peso y sensación de bienestar. Desde 

el punto de vista médico, es que produce una regresión del tumor primario y de las metástasis en 

tejido blando, pero las células neoplasicas no desaparecen completamente. Eventualmente los tu-

mores prostáticos se tornan insensibles a la falta de andrógeno o a la presencia de estrógeno. Sin 

embargo, el tratamiento androgénico es una de las formas más seguras de la quimioterapia para el 

cáncer. 
(4, un 

 

Sus efectos secundarios son los malestares gastrointestinales que van de leves a importantes; ex-

pansión del volumen del liquido extracelular en pacientes con funciones cardiacas comprometidas; 

también se produce mortalidad por complicaciones cardiacas y cerebrovasculares. Con frecuencia 

se produce ginecomastia, por lo que algunos médicos aplican radiación de las mamas como un 

procedimiento profiláctico antes de iniciar el tratamiento estrogénico. 

A causa de los escasos efectos colaterales y la similitud de la respuesta, el empleo de los antiesu o-

genos como el km:cm:limo ha sido reemplazado por estrógenos y andrógenps como un tratamiento 

inicial del cáncer de mama. 

Para emplear el tratamiento humoral, es fundamental saber si el cáncer posee receptores hormona-

les, ya que de no ser así, el cáncer no responderá al tratamiento. Para ello se emplean técnicas de 

unión de ligandos o mediante anticuerpos monuclonales. 

Cuando se obtiene una respuesta favorable, deberá continuarse con el tratamiento hormonal hasta 

que se produzca una exacerbación de los síntomas. Se ha encontrado que cuando en este momento 

se discontinúa la administración de la hormona, se producen remisiones en un 30% de los Casos. 

La duración promedio de la remisión inducida es de seis meses a un año, aunque en algunos pa-

cientes se ha extendido a varios años. 
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Los efectos colaterales más importantes al emplear estrógenos y androgenos son: hipercalcemia, 

cuando hay metástasis osteoliticas, la calcificación ectópica, particularmente en el tracto urinario y 

las alteraciones fisiológicas debido al incremento de Ca-  en el liquido extracelular, incluyendo 

alteraciones neurológicas, poliuria y arritmias cardiacas. Por ello es recomendable la ingestión de 

liquidos en abundancia. 

Otros de los efectos son: la intolerancia gástrica, ginecomastia, sangrado vaginal y retención de 

liquidos. Los estrógenos no deben emplearse en pacientes menstruantes con cáncer en mama, en 

pacientes con trastornos cardiovasculares, hipertensión, ni en carcinoma del endometrio, 

e). ANTIESTROGENOS. 

Los agentes anticstrogénicos que actúan bloqueando las acciones de los estrógenos sobre tejidos 
(in)  

blandos es un hecho de descubrimiento relativamente reciente. 

El tamoxifeno proporciona un tratamiento paliativo efectivo para ciertas pacientes que padecen 

cáncer mamario avanzado. También es usado como adyuvante en el tratamiento de tumores de 
(4. 0) 

manta que contiene receptores para estrógenos. 

El tamoxifeno es útil tanto para el tratamiento paliativo del carcinoma mamario avanzado en muje-

res premenopáusicas como en la terapéutica adyuvante de esta enfermedad. 

Se ha logrado buena respuesta al fármaco cuando el tumor presenta receptores hormonales. en 

cambio no hay respuesta cuando el cáncer no presenta receptores. Además el resultado depende 

en gran manera de si la paciente es premenopáusica para lo cual la respuesta al fármaco no es 

siempre favorable; o si es menopausica, en quién hay mejores resultados. Así mismo es mejor la 

respuesta en quién prescrita metástasis en tejidos blandos que en óseos y en las que un tratamiento 

hormonal previo ha producido un efecto benéfico 
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Las reacciones adversas mas frecuentes, son las oleadas de calor, náuseas y vómito, efectos que no 

llegan a ser graves. Con menor frecuencia se presentan irregularidades menstruantes, sangrado o 

flujo vaginal, prurito vulvar o («tenni-Mins, aún con menor ftecuencia tenemos la biperealcenna, 

edema periférico, anorexia, depresión, embolia pulmonar, cefaleas, vahídos, trombocitopeaia leve 

o moderada, leucopenia, cataratas, alteraciones en la córnea y retinopatia. 

Es de notarse que el año de 1989 el Sistema Nacional de Salud recomienda el uso de éste fármaco, 

como un producto sin efectos colaterales. 

2.3.4 TRATAMIENTO COMBINADO 

En la actualidad se busca la combinación de las terapias para darles un carácter adyuvante. El tra-

!miento adyuvante se ba utilizado en el uso de la quimioterapia sistémica después de la aplicación 

de la cinsia o la radioterapia. Esta terapia consiste en el uso de varios modificadores biológicos 

después del tratamiento local, ya sea sólo o combinado con la quimioterapia. En cualquier caso, la 

meta de la combinación de los tratamientos es convertir un tratamiento paliativo a una forma cu-

rativa. Se están buscando estas nuevas formas de aplicación porque en los casos en que el cánCer 

este muy avanzado, los tratamientos sistémicos fallan, ya sea por la resistencia del tumor o por la 
(é) 

intolerancia del paciente. 

Un modelo alternativo para la combinación de terapia local y sistemico es comúnmente conocido 

como terapia no adyurante. 
un 

Este término se refiere al uso inmediato de la quimioterapia antes de la terapia local con el intento 

de incrementar el control local por cirugia, radiación o ambos, y dar la quimioterapia lo más tem-

pranamente posible con la esperanza de que cualquier metástasis pequeña, sea sensible al trata-

miento. 
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Para mejorar el control local se deben considerar dos aspectos: ver la posibilidad de que una qui-

mioterapia efectiva pueda reducir el tamaño de un tumor haciendo más fácil su erradicación, y; 

como la quimioterapia impide el crecimiento externo del tumor hay una posibilidad teórica que as 

células no logren implantarse fiera del mugen del tumor. Esto puede ser importante para grandes 

Safe0IllaS donde la contaminación accidental ocurre frecuentemente. 
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2.4. MODULADORES MOLOGICOS 

Los llamados modificadores de la respuesta biológica son agentes o regímenes que modifican 

en forma benéfica la respuesta biológica del paciente tiente  a una neoplasia. Entre estos  

agentes se incluyen agentes que producen un efecto ¡intim:nonti en forma indirecta (p. ej. au-

mentando la respuesta ininunológica contra las células neoplásicas) o que actúan directamente 

sobre las células tumorales.1" 

Entre las proteínas que se emplean actualmente en ensayos clinicos se encuentran los interfero- 

nes, las interleucinas, los factores de crecimiento hematopoyético como la eritropoyetina, el 
(in 

factor de necrosis tumoral y el factor de crecimiento epidérmico. 

El 	tratamiento a través, de los moduladores biológicos, o conocido como Terapia 

Biológica, Bioterapia o Biomodulación, se refiere a cualquier alteración terapéutica entre la 

relación huésped-tumor que aumenta la facultad del huésped de rechazar al tumor. 
01) 

La terapia biológica comprende el uso de sustancias que surgen de la Medula ósea para la re-

cuperación de tratamientos citotóxicos, que antag,onilan la careinogéneSis o que inhiben la 

metástasis. 

Teóricamente, estos tratamientos son menos tóxicos son más selectivos y fisiológicos que 

tratamientos anteriores. 

Se presta particular atención a la inmunoterapia que consiste en vacunas terapéuticas, inter-

leucina - 2 (IL-2) y en linfocitos citotóxicos. ()) 

Ahora bien ¿que ha llevado a buscar por medios inmunológicos la respuesta al tratamiento del 

cáncer? 

65 



(.7ap(ndo //. 	MATOS 

En el pasado se observó una serie de respuestas clínicas que sugieren que hay Una reactividad 

innumológ,ica contra el cáncer humano. Entre estas observaciones están: 

I) Regresiones espontáneas documentadas. 

2) Regresiones de metástasis distantes después de la remoción quirúrgica del tumor primario, 

así como la reducción o desaparición de la metástasis pulmonar después de la netroctoinía de 

carcinoma de células renales. 

3) La incidencia aumentada de cienos tumores en pacientes inintinosuprimidos. 

4) Mayor incidencia del cáncer en pacientes de edad avanzada (que tiene su .sistema 

innumológico disminuido). 

5) La ausencia de crecimiento de metástasis por muchos años después del tratamiento exitoso 

de la lesión primaria. 

Una respuesta completa no sería posible si no ibera por la habilidad del huésped, más específi-

camente la respuesta inmune hacia el tumor, para eliminar los residuos tumorales. 

Sin embargo, hay controversias con respecto a cómo el sistema inmunológico percibe a los 

antígenos tumorales. Una distinción importante que puede ayudar a entender esto es que el 

tumor puede ser antigénico, esto es, que el tumor puede contener péptidos extraños o azúcares 

que se diferencian de sus similares en tejidos de donde surgieron, pero no por ello son inmuno-

génicos, es decir, que evocan una respuesta inmune. Esto es debido a que los antígenos sor 

muy parecidos a los componentes celulares normales y por ello son débilmente inmunogénicos. 
ntr 

También pueden ser liberados en pequeñas proporciones en la corriente sanguínea, lo cual es 

otra razón para una débil respuesta inmunogénica. Y finalmente los antigenos de mayor histo-

compatibilidad (MFIC) que presentan porciones de los antigenos inmorales al sistema inmune, 

pueden estar bajos o ausentes, lo que lleva al fracaso del sistema inmunológico para reconocer 

a los determinantes antigénicos. 
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La respuesta inmune puede ser clasificada en humoral (esto es, por medio de anticuerpos), o 

celular. Las evidencias demuestran que la inmunidad mediada por células es la que interviene 

contra las células malignas. Entre estas células están los linfocitos T, los cuales al entrar en 

contacto con las áreas blanco (como las células tumorales), en respuesta al antigeno, liberan 

mediadores solubles conocidos como cit ocinas. La recirculacion de las células T de la corriente 

sanguinea hacia el sistema linfático capacita a los órganos linfáticos en todo el cuerpo a res-

ponder hacia el tumor presente en solo un sitio, el cual esta drenado por un grupo de nódulos 
(3) 

linfáticos. 

Las células T pueden subdividirse en células T auxiliares, células T asesinas (linfocitos 1' cito-

tóxicos 

Su forma de actuar se puede esquematizar de la siguiente manera: 

Producción 	 Células tumorales 

Linfbcinas 	--> Células 1' asesina 

estímulo por macrófagos 	 -----7-+Macrófagos 

Célula 1" auxiliar 
	

Lisis de la célula tumoral 

Entre las interleucinas más importantes están la 1L-2, 1L-4, 11,-6 y el IL-10, el interferón-y 

(IIN-y ), el factor de necrosis tumoral (TNF) -a y 43 (que también son liberados por los lita. 

crófagos 

Otras de las células que juegan un papel importante, son los macrófagos, estas células circulan 

por toda la corriente sanguínea en donde se les conoce como monocitos. Una vez en contacto 

con las células tutnorales, en lugar de fagocitarlas liberan óxido nítrico, radicales superóxidos, 

peróxido de hidrógeno, proteasa de serbia y TNF- u. (3) 
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Los macrófagos tienen doble papel primero, presentan los antigenos inmorales a las células T, 

y; segundo, matando a dichas células en forma no especifica por medio de linfocinas las cuales 

son liberadas en su mayoría por los linfocitos, Así mismo producen sustancias.  que inhiben a las 
ron 

células T tales como la prostaglandicnas 

También tenemos a las células asesinas NK, las cuales son linfocitos grandes y granulares que 

componen un 10 a un 15% de los linfocitos periféricos. 
t'u 

Estas células parecen actuar por un mecanismo primitivo no específico, por ello son capaces de 

lisar una variedad de células inmorales incluyendo a leucemias y flamas sin requerir de una 

exposición del antígeno previamente. Su mecanismo de acción aún no ha sido dilucidado en su 
ou 

totalidad pero se cree que es por mediadores tales como la citocina TNE-a. 

La 11.-2 se enlaza a la célula NK induciendo su proliferación y activándolas para matar una 

gran cantidad de células inmorales. Estas células NK hiperactivadas son comúnmente conoci-

das como LAK. Estas células presentan cierta predilección por las células inmorales, sin em- 

bargo, también llegan a actuar contra células normales como son las endoteliales, fibroblastos y 
tos 

linfocitos. 

Por último tenemos a la inmunidad humoral, la cual esta mediada por anticuerpos, esta al pare-

cer juega un papel menor en contra de los tumores. En general, se ha encontrado que los anti-

cuerpos se pueden unir las células tumorales, uniéndose por lo tanto al tumor con el comple- 

mento causando la lisis celular. Además los anticuerpos se unen a los recptores Fc en los 

macrófagos, en los neutrófilos polimorfonucleares y células NK y LAK. Por uno o ambos 

mecanismos, las células efectoras se enlazan con mayor fuerza al tumor. 

Así las células tumorales pueden lisarse por las células erectoras, por el proceso dependiente de. 

anticuerpos mediados por células citotóxicas (AUCC). 
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Esta acción mediada por células y anticuerpos puede aprovecharse con fines terapéuticos por 

medio de estrategias combinadas, administrando 1L-2 y anticuerpos monoclonales (mAb). 

2.4. !.TIPOS DE INAIIINOTERAPIA. 

El entendimiento de la respuesta inmune hacia los tumores permite que se explore en este 

campo buscando las mejores respuestas 

(3) 
La inmunoterapia contra el cáncer, se ha categorizado en cinco subtipos: 

I. Activa, que consiste en la eslimulación del sistema inmune del huésped, Este se ha 

dividido en: 

a) No c.specilica: esto es por medio de adyuvantes para activar células efectoras no es-

pecificas (macrófagos, NK, LAK, o leucocitos polimorfonucleares). 

b) Especifica; el empleo de antigenos inmorales (TAA) en forma de células inmorales 

celulares, extractos, lisados, péptidos sintéticos o azúcares. Esto permite la activación de las 

células T específicas como las T auxiliares, células de memoria y células efectoras. 

2. Pasiva; consiste en la transferencia de factores antitumorales. Entre este grupo están 

los anticuerpos monoclonales, administrados solos o con toxinas conjugadas como la ricina, 

agentes quimioterapéuticos, o radionticleófidos con iodo 131. 

3. Adoptiva; consiste en la transferencia de células efectoras y/o mediadores solubles 

tales como interleucinas hacia el huésped. 

4. Restaurativa; trata de exacerbar la respuesta inmunológica del huésped deprimido. 

Esto se logra a través de la inhibición de los macrófagos supresores por medio de prostaglan-

dinas o cimetidina, o de las células T supresoras con ciclofosfamida. Se estimula a los precur-

sores timicos a que se formen tintocitos madurol por medio de levamisol y otros compuestos. 
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5. Citomodulacióni que consiste en la regulación de 'l'AA y antígenos histocompatibles 

en la superficie de las células tumorales haciéndolas mas fácilmente identificables para las célu- 

las electoras, paniculannente CTL, I 	, IFN-y y TNF-o. 

INMUNOTERA PM COMBINADA 

Este es el paso natural a seguir con los biomoduladores de diferente tipo. Las ventajas teóricas 

de esto son I) el efecto aditivo o sinérgico por medio del uso (le agentes los cuales tienen dife-

rentes mecanismos; 2) el empleo de menores dosis de los agentes dados en combinación; 3) la 

administración secuencial para crear las condiciones óptimas para la muerte del tumor por 

medio de una cascada de citocinas. 

No se ha determinado aún si la combinación de los tratamientos es superior a los tratamientos 

individuales sin embargo, hay estudios que parecen indicar que sí. Debido a la complejidad del 

sistema inmunológico, es improbable que a pesar de las grandes cantidades de un solo media-

dor sea suficiente para estimular la respuesta inmune. 

2.4.3. COMBINACION DE INMUNOTERAPIA CON OTROS TRATAMIENTOS 

Uno de los ejemplos más notables de la aplicación de la inmunoterapia, es la de la utilización de 

los anticuerpos monoclonales. 13)  

El primer médico en emplearlos fue el doctor Thomas Waldmann a quién le surgió la idea, al 

tratar a un paciente con un tipo de leucemia que afecta a los linfocitos T, originada por un vi- 
(31 

nis HTLV-I. Waldmann aplicó anticuerpos monoclonales que impidieron al factor de creci-

miento (LL-2) unirse al receptor y evitar así el crecimiento caótico de las células. Sin embargo, 

el resultado no fue positivo, porque las células estaban tan encausadas en su reproducción que 

no requirieron del factor de crecimiento para continuar su división, 
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Por lo tanto se decidió armar a estos anticuerpos con "cabezas explosivas" y se pensó en utili • 

zar a los anticuerpos como "repartidores". Las cabezas explosivas consisten en los fármacos y 

la radioterapia. 

Gracias a la ingeniería bioquímica, se fabrican anticuerpos enlazados a isótopos que emiten 

radiación a corta distancia. Este isótopo tiene una vida inedia corta, lo que es importante para 
„. 

que el paciente no se vea afectado en todo su metabolismo. El misil debe destruir la célula so- 
ual 

bre la que se asienta, pero no a los tejidos sanos. 

Otro punto que se observó, es que el misil no pierda su carga, mientras viaja por el torrente 

sanguineo. La solución es equipar al anticuerpo con una especie de jaula química que sujeta a 

la sustancia química o radiactiva basta que entre en las células cancerosas. 

Un problema más, es que éstos anticuerpos son proteinas de ratón, por lo que el sistema intuir. 

nológico del huésped reacciona contra ellos. 

Por ello, los investigadores obtienen de los anticuerpos originales de ratón solo una porción 

que se conserva, que es la parte que reconoce al tumor. Estos anticuerpos se ensamblan con 

anticuerpos humanos y dan origen a una mezcla conocida como anticuerpos quiméricos que 

pasan desapercibidos. (31  

Este tipo de procedimiento es aún nuevo, y tiene varios obstáculos que evitar. Como ejemplo: 

¿que dosis de radioisótopo se debe aplicar? Ya que un exceso puede causar daiios irreversibles, 

y su falta puede dejar células cancerosas vivas. 
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APENDICE 

TABLAS Y GRÁFICOS REFERENTES A ESTADÍSTICAS DE LA 

INCIDENCIA DEL CÁNCER EN MUERTES DEL PAÍS 

Debido a la relevancia que ha venido adquiriendo el cáncer en nuestra sociedad, se consideró de 

interés añadir los siguientes datos que nos muestran como esta afectando a nuestra sociedad. 

A continuación se muestran varias tablas y gráficas en donde se ubica al cáncer como una 

enfermedad que en los últimos años se ha recrudecido, ya que del lugar que ocupaba 

(cuarentadosavo), en la actualidad ocupa el segundo lugar como causante de mortalidad en 

nuestro país. 

En las tablas y gráficas A, 13 y C se tienen los datos que muestran las tres principales causas de 

mortalidad en general, en hombres y mujeres en el año de 1993 en el pais. 

En la tabla y gráfica D, se tienen los casos de neoplasias malignas por Entidad Federativa. Atm' se 

observa que el cáncer no es proporcional al número de habitantes, como algunos 

especialistas mencionan. Esto se puede observar fácilmente en el caso del D. F. y el 

Estado de México, en donde el número de pobladores es similar y sin embargo la 

diferencia entre casos de personas con cáncer es totalmente diferente (19, 309 y 

429 respectivamente). Como este caso existen varios que se pueden constatar los 

casos de Chiapas y Chihuahua; Veracruz y Jalisco, etc. 

Los médicos hablan de que los casos no son detectados fundamentalmente en provincia, poi la 

carencia de servicios médicos. Esto sería cierto para algunas poblaciones, sin embargo, no et, la 

situación del Estado de México en donde hay los mismos servicios médicos que en el D.F. y 

donde se deben de llevar registros de los casos consultados, 

Por lo tanto, se infiere que las posibles causas de éste mi-mento tan notorio de cáncer en la 

población es debido a las condiciones de vida (ambientales, aliMenticias, de tensión nerviosa, los 

cuales son los posibles activadores (le los genes ya existentes). 
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Por último, en la tabla E y la gráfica F , se dan los datos de fallecimientos a consecuencia de ias 

neoplasias de acuerdo a la edad y sexo. Aquí se observa que la mujer ocupa el 

lugar, ya que presenta cáncer a temprana edad, como se muestra en los primeros 

gráficos, y son los c'aneeres de cerviz uterino, mama y del sistema respiratorio. 

Esto puede ser indicativo de que debido a los cambios hormonales tan fuertes que 

sufre la mujer durante el embarazo, pueden ser uno de los factores que contribuyen 

a el desarrollo de la enfermedad. Esto seria motivo para otra investigación. 



TABLA A 
PRINCIPALES CAUSAS DE MORTALIDAD GENERAL EN MÉXICO EN 

EL AÑO DE 1993'"' 

CORAZÓN 
V. 

CÁNCER 

CAUSAS DE MORTALIDAD 	No. DE DEFUNCIONES 

nfelltiEdáda.de cárai 
Enfermedad isquémicadel corazón 

4-42„, 
34,000" 
;051 

Tráquea, bronquios y pulmón 5,738' 
Estómago 4,605' 
Cuello Uterino 4,369* 

.á7Ó 
Tráfico de vehículos de motor 14,349- 

275,918_- 

•Nota: No. de defunciones por tipo de enfermedad 
•• Tomado de (24) 

ACCIDENTES DE 
TRAFICO 

75% 



CORAZÓN 

ACCIDENTES DE 
TRAFICO 

CÁNCER 

TABLA B 

PRINCIPALES CAUSAS DE MORTALIDAD EN HOMBRES EN 
MÉXICO EN EL AÑO DE 1993** 

CAUSAS DE MORTALIDAD No. DE DEFUNCIONES 

29;410, 
Enfermedad isquémica del corazón 18,842* 

2 Accidentes 28-765' 
Tráfico de vehículos de motor 11.338' 
Tu rloresrn I finos 21,i28 
Tráquea, bronquios y pulmón 4,044' 
Próstata 2,708" 
Estómago 2,455" 

156 658 ,  

.Nota: No. de dofuncioneu por tipo do enfermedad 
Tornado do (14) 



TABLA C 
PRINCIPALES CAUSAS DE MORTALIDAD EN MUJERES EN MÉXICO 

EN EL AÑO DE 1993* 

CAUSAS DE MORTALIDAD 
	

No. DE DEFUNCIONES 

   

ennpdade.sdel corazón . - 
Enfermedad isquémica del corazón 
Turno es.mcahgnos:' 
Cuello uterino 
Mama 
Estómago 

3? Diabetes, melitus 

29,000 
15,174- 

, 23;811 

2,718- 
2,149- 

15s7 0  
111,833 

 

'Nota: No. dc defunciones por :ipo dc enfermedad 
Tomado de (14) 

  



TABLA D 

DISTRIBUCION DE CASOS DE NEOPLASIAS McU KiNAS PO.B.ENTIDADEEDERAnu 

EN mEXID)..1993. 

ESTAD) No. DE HABITANTES No.DE NEOPLASIAS % DE NEOPLASIAS 

Aguas Calientes 770,972 254 0.03 
Baja California N. 1,908,434 634 0.03 

Baja California S. 351,690 49 0,01 

Campeche 569,417 28 0.004 
Coahuila 2,040,048 1,744 0.08 
Colima 458,607 202 0.04 
Chiapas 3,436,574 266 0.007 
Chihuahua 2,503,515 1,690 0.06 
Distrito Federal 8,276,345 19,309 0.2 
Durango 1,394,571 905 0.06 
Guanajuato 4,170,885 812 0.01 
Guerrero 2,732,699 833 0.03 
Hidalgo 1,945,514 573 0.02 
Jalisco 5,693,177 2,677 0.04 
Estado de México 10,705,862 429 0.004 
M ichoacan 3,723,543 742 0.01 
Morelos 1,259,170 382 0.03 
Nayarit 871,716 116 0.01 
Nuevo León 3,336,044 5,913 0.1 
Oaxaca 3,207,147 975 0.02 
Puebla 4,406,652 2298 0.05 
Querétaro 1,126,143 350 0.03 
Quintana Roo 577,419 13 9.002 
Sn Luis Potosí 2,088,544 219 0.01 
Sinaloa 2,341,346 1,531 0.06 
Sonora 1,866,757 660 0.03 
Tabasco 1,595,487 52 0.003 
Tamaulipas 2,351,663 531 0.02 
Tlaxcala 812,744 41 0.005 
Veracruz 6,405,478 1,708 0.02 
Yucatán 1,390,318 1,489 0.1 
Zacatecas 1,369,493 493 0.03 
Total 85,687,972 47918 0.05' 
*Tomado de (7, 13) 



TABLA E 

DISTRIBUCION DE CASOS DE NEOPLASIAS MALIGNAS 
POR EDAD Y SEXO, EN MEXICO 1993 

Grupos de Masculino Femenino TOTAL 
por edad Número % Número % Numero % 

O a 4 371 2.2 312 1 683 1.4 
5 a 9 223 1.3 123 0.4 346 0.7 
10 a 14 210 1.3 168 0.5 378 0.8 
15 a 19 248 1.8 281 0.9 579 1.2 
20 a 24 382 2.3 526 1.7 908 1.9 
25 a 29 427 2.6 979 3.1 1,406 2.9 
30 a 34 510 3.1 1,854 5.9 2,364 5 
35 a 39 546 3.3 2,456 7.9 3,002 6.3 
40 a 44 661 4 2,739 8.8 3,400 7.1 
45 a 49 655 4 2,624 8.4 3,279 6.9 
50 a 54 962 5.8 2,687 8.6 3,649 7.6 
55 a 59 1,190 7.2 2,573 8.2 3,763 7.9 
60 a 64 1,634 9.8 2,640 8.4 4,274 8.9 
65 a 69 1,605 9.7 2,204 7.1 3,809 8 
70 a 74 1,805 10.9 1 875 6 3,680 7 
75 y más 2,558 15.4 2,713 8.7 5,271 11 
se Ignora 2,543 15.3 4,489 14.4 7,032 14.7 
Total 16,580 100 31,243 100 47,823 100 

*Tomado de (13) 
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TABLA F 

No de Fallecimientos por las Neoplasias 

de acuerdo a edad y sexo 
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CONCLUSIO,VES 

4. CONCLUSIONES 

Como liemos visto, el cáncer es el "emano en casa " que se origina a partir de nuestros tejidos, 

y se alimenta de lo que consumimos. A pesar de ello, este tejido parece desconocer su origen y se 

desarrolla, invadiendo todo el organismo hasta destruirlo. 

La ciencia y la tecnologia ha avanzado de tal forma que ya es posible conocer a nivel molecular lo 

que ocurre dentro de las células, sus reacciones así como de sus mecanismos de defensa, sin em-

bargo, aún no se conoce con exactitud cual es el mecanismo que lleva a este crecimiento repenti-

no y descontrolado de las células. 

Los estudios hasta ahora logrados, conducen a la teoría de que el cáncer tiene un origen genético, 

y si es así, toca a los ingenieros en genética encontrar los genes que lo portan. Pero nos corres-

ponde a cada uno de nosotros el evitar que estos genes despierten e inicien la enfermedad, y esto 

es evitando en lo posible aquellos agentes externos que pueden activar a estos genes. 

Los agentes externos más comúnmente conocidos son el tabaco, los alimentos contaminados y 

aquellos contaminantes ambientales que día a día van en aumento, 

A lo largo de este trabajo, se presentaron una gran variedad de sustancias con efectos farmacoló-

gicos que tienen como principal función, el de actuar contra las neoplasias. Sin embargo, cuando 

una neoplasia ya se ha diseminado, estos antineoplásicos son sólo paliativos y son utilizados con 

el fin de ayudar al paciente a prolongar su vida, o de hacerle menos penosa su existencia. 

Si se analiza todos los efectos secundarios que se padecen por estos medicamentos es necesatio 

que deban ser conocidos y considerados por el paciente y evaluados cuidadosamente 

por el médico especialista, tomando en cuenta los logros que se obtendrán con el tratamiento 

elegido, y evitarle al paciente mayores padecimientos además del producido por el cáncer en sí. 
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En la actualidad los médicos hablan de que hay un 60% de cánceres curables. Esto es cierto en 

parte, por que en realidad depende del tipo de cáncer, ya que como sabemos hay algunas enfer-

medades con mayor malignidad que otras; el grado de diseminación, su velocidad de crecimiento, 

los órganos afectados, la respuesta al tratamiento y el estado de animo del paciente.Por lo tanto, 

la atención de los especialistas se concentra en la prevención. Una de las formas más conocidas es 

el de evitar e! !binar, ya que del 85.95% de los cánceres del pulmón son causados por el tabaco, 

el cual también es causante del cáncer de esófago, laringe y boca; asi mismo se ha encontrado que 

contribuye en el desarrollo de cáncer de vejiga, páncreas y riñones. El riesgo de desarrollar cáncer 

por el tabaco, es proporcional al tiempo de fumarlo. 

Otra forma de prevención es por medio de la dieta, ya que se han encontrado pruebas directas de 

la forma en que los alimentos contribuyen al desarrollo del cáncer. Se estima que el riesgo dismi-

nuye hasta un 30% al reducir el consumo de grasas, el aumentar la ingesta de fibras y moderar el 

consumo de alcohol. 

Los especialistas recomiendan tomar el retinol o vitamina A, la cual posee cualidades de proteger 

contra los tumores como el de piel, mama, vejiga, pulmón, laringe y faringe. La vitamina C, 

muestra un efecto protector en cánceres (le estómago, esófago, intestino y cuello uterino. La vi-

tamina E tiene efecto protector hacia el cáncer de mama, pulmón e intestino. Y la vitamina D, es 

de utilidad para proteger contra el cáncer de pulmón y colon, aunque no es conveniente ingerir en 

exceso a las vitaminas por que también tiene efectos contraproducentes. Lo que queda por definir 

son las concentraciones y las concentraciones y la constancia de la aplicación de estas vitaminas, 

Las recomendaciones que expresan los especialistas en general para prevenir en los posible el 

cáncer son: 

a) Reducir el consumo de grasas saturadas e insaturadas, las cuales tienen relación con el cáncer 

de mama y colon. 
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b) Comer frutas, vegetales y cereales integrales, debido a que su consumo ayuda a disminuir el 

riesgo de cáncer. 

e) Minimizar el consumo de alimentos preservados, salados y ahumados, ya que en los países en 

donde su dieta se basa en éste tipo de alimentos, presentan gran incidencia de cáncer en esófago y 

estómago. 

d) Consumir moderadamente el alcohol, ya que este junto con el tabaco contribuyen a la forma-

ción del cáncer gastrointestinal así como del respiratorio. 

Lo que es de extrañar es que el aumento de cáncer en tracto respiratorio es notorio en épocas en 

que nuestro ambiente atmosférico se ve altamente contaminado, y los médicos se encuentran día a 

dia con dificultades mayores por la gran cantidad de pacientes con éste y otras enfermedades res-

piratorias. 

Pero no todo esta perdido, ya que surge una tecnología basada en el aprovechamiento de nuestro 

organismo, como es el de los moduladores biológicos, la cual dia a día adquiere más fuerza. 

Mientras el hombre no se de por vencido y siga avanzando a pasos agigantados, como lo ha veni-

do realizando durante este último siglo (expresado por Carl Sagan), hay esperanza de encontrar la 

curación o de evitar que se desate el mecanismo que lo inició. 
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GLOSARIO 

ADN: Acido Desoxirribonucleico. 

Adyuvante: Sustancia que ayuda a otra; inmunológico estimulador no específico. 

Alopecía: Calvicie; enfermedad con caída del pelo, ausencia de pelo de zonas cutáneas donde 

habitualmente se encuentra presente. 

Amenorrea: Ausencia o suspensión anormal de las menstruaciones; llamada también antoja. 

Anafilaxis: Manifestaciones de la hipersensibilidad en la que el individuo sensiibilizado a un 

antígeno o hapteno tiene como resultado distrés respiratorio, con riesgo para la vida. 

Aplasia: Falta de desarrollo de un órgano o tejido o de los productos celulares de un órgano o 

tejido. 

Apoptosis: Fragmentación de una célula en partículas recubiertas por una membrana que :ton 

eliminadas por fagocitosis. 

Aracnoiditis: Inflamación de los aracnoides; aracnoide membrana interpuesta entre la dura 

madre y la piamadre y cubre al encéfalo. 

Asépsia: Que no sufre infección. Prevención del contacto con microorganismos. 

Ataxia: Falla de coordinación muscular. 

Atrofia: Agotamiento; disminución de las dimensiones de laS células, tejido, órgano o partes, 

Azoospermia: Falta o deficiencia de formación de espermatozoos en el semen, 

Braquiterapia: En radiología, terapia con radiación ionizante aplicada a la superficie del .cutr90 

o localización a corta distancia del área corporal sometida a tratamiento. 

Caquexia: Estado profundo e interno de un transtorno constitucional; mala salud general y 

nutrición. 

Cistitis: Inflamación de la vejiga. 

Citostático: Cierre de los capilares por leucocitos en las primeras fases de la inflamación, 

Citotoxicidad: El grado en el cual un agente posee una acción destructiva específica sobre ciertas 

células. Se refiere particularmente a la lisis celular por fenómenos inmunes y fármacos 

antineoplásicos. 
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GLOSARIO 

Conjuntivitis: Inflamación de la conjuntiva, cowuniiva, delicada membrana que reviste a los 

párpados y que cubre a la superficie expuesta de la esclerosis. 

Dermatitis: inflamación de la piel_ 

Diferenciación celular: Acción de adquirir características completamente individuales, como 

ocurre en la diversificación de las células, 

Diuresis: Orinar, expulsar la orina, Excreción aumentada de la orina. 

Eriten►a: Enrojecimiento de la piel. 

Erupción maculopopular: Acción de brotar, de mútilos o pápulas. 

Estomatitis: Inflamación de la mucosa oral debido a factores locales o sistémicos que pueden 

afectar a la mucosa bucal, labios, paladar, lengua, suelo de la boca y encía. 

Estroma: Tejido de sostén matriz de un órgano, en contraste con su elemento funcional o 

parénquima. 

Excisión: Ablación o extirpación quirúrgica. 

Fibroblastos: Célula del tejido conectivo y forma los tejidos fibrosos en el cuerpo C01119 los 

tendones. 

Fibrosis: Formación de tejido fibroso. 

Flebitis: Inflamación de las venas. 

Ginecomastia. Desarrollo excesivo de las glándulas mamarias miscelaneas, incluso hasta el 

estado funcional. 

Glucólisis: Conversión enzimática anaérobia de glucosa en los compuestos más sencillos, 'adato 

y pimvato. 

Hematopoyética: Tejido productor de sangre. 

Hepatopatia: Término general que se aplica a cualquier enfermedad del hígado. 

Hiper: Prefijo que significa por encima, superior a, más de lo normal o excesivo. 

Hipmiefromas: Carcinoma de células renales 

Hiperpigmentación: Exceso de pigmentación. 

Hiperpirexico: Elevación extrema de la temperatura. 

Hipersensibilidad: Más sensible que. 

Hipo: Prefijo que significa por debajo, inferior o por debajo de lo normal. 

Hiposensibilidad: Menos sensible que. 
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llipóxicas: Disfunciones en el suministro de oxigeno en los tejidos. 

Histocompatibilidad: Perteneciente a un donante y a un receptor que comparten a un número 

suficiente de antígenos, de forma que se acepte el injerto o permanezca aincional. 

Inanición: Transtorno caracterizado por debilidad notable, pérdida extrema de peso y 

disminución del metabolismo, todo ello resulta de insuficiencia alimenticia prolongada. 

Incisión; Abrir cortando. 

Inn► unogénicos: Sustancias que inducen una respuesta inmunitaria. 

Lencopenia: Disminución de los leucocitos. 

Mialgias: Dolor en los músculos. 

Mielitis: Inflamación de la médula espinal .  

Mieloma: Tumor compuesto por células del tipo que normalmente se encuentra en la médula 

ósea. 

Mielopa tía: Enfermedades de la médula ósea, 

Mitosis: Forma de división celular. 

Mucositis: Inflamación de las mucosas. 

Mutagénicos: Sustancias capaz de producir mutaciones. 

Nasufaríngeo: Parte de la faringe que esta situada por encima del paladar blando: 

Nefroesclerosis: Endurecimiento del riñon. 

Nefropa tía: Enfermedad del riñon.  

Neurológicos: Relativo al sistema nervioso. 

Neutropenia: Disminución de los neutrotilos. 

Ototoxicidad: Propiedad de ser venenoso o de ejercer efecto dañino sobre el octavo nervio o 

sobre los órganos de audición y el equilibrio. 

Pancitopenia: Deficiencia de todos los elementos celulares de la sangre, anemia aplásica. 

Pancreatitis: Inflamación del páncreas. 

Parenquima: Los elementos esenciales de un órgano. 

Pericarditil: Inflamación del pericardio. 

Plaquetopenta: Disminución de las plaquetas. 

Pruriginosa: De la naturaleza de prurito o que tiende a causarlo. 

Recidiva: Proceso en el que el cáncer vuelve a desarrollar. 
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Retinopatía: Enfermedad de la retina 

Suftición: Proceso de extenderse o diftindirse. 

Teratogénicos: Que tiende a producir animabas de la formaciOn. 

Traqueotomia: Incisión de la tráquea. 

Trombocitopenia: Disminución de los trombocitos 

Vasculitis: Inflamación de un vaso. 
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