PERSONA SANA

Hacia una vision
integral del cancer

os avances actuales en

la terapia para el cancer

involucran un abordaje
a la vez sistémico y persona-
lizado. Este enfoque es nece-
sario para afrontar con éxito
una enfermedad que ya hoy
engloba alrededor de 100
tipos diferentes de cancer,
cada uno de los cuales pue-
de presentar mutaciones y
determinantes moleculares
especificas, lo que hace de
la selectividad la regla de oro
de la terapéutica antitumo-
ral. A su vez, las mutaciones
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genéticas estan contextuali-
zadas en un amplio espectro
de promotores e inhibidores
epigenéticos que determinan
el desarrollo y prondstico de
los tumores malignos. Estos
determinantes epigenéticos,
nos llevan hoy a plantear
que, ademas de considerar
el tipo de tumor, necesita-
mos un enfoque basadoen la
persona, como desde tiempo
inmemorial se ha propuesto
por los grandes paradigmas
médicos tradicionales para
el tratamiento de las enfer-

medades crénicas. En esta
misma direccidon apuntan los
enfoques integrativos actua-
les, que consideran la impor-
tancia de tratar el terreno en
el que se desarrolla la enfer-
medad, y buscan respuestas
a la pregunta: ¢ Qué paciente
tiene la enfermedad?, como
un enfoque complementario
del que da lugar a la pregun-
ta implicita en el ejercicio de
nuestra medicina convencio-
nal occidental: ¢Qué enfer-
medad tiene el paciente?



Considerar el complejo capitu-
lo de la enfermedad crénica al
margen de la persona ha sido un
error con enormes costos bio-

logicos, econémicos y sociales.

Afortunadamente, a pesar de los
intereses aislados que se toman
la voceria de la ciencia para negar
la evidencia social y economica
de medicinas milenarias, la ten-
dencia general en el mundo de
hoy se enmarca en la propuesta
de la OMS que apunta hacia un
enfoque integrativo, sistémico y
transdisciplinario. Esta tendencia
irreversible hacia la personaliza-
cion de la terapéutica, represen-
ta un hito en el proceso hacia la
humanizacion de la medicina. Y
es que una medicina basada en la
evidencia no puede desconocer
que la principal evidencia en me-
dicina es la de la persona.

HACIA UN ENFOQUE
SISTEMICO

La complejidad del cancer exige
una vision en la que podamos
integrar lo mejor de las expe-
riencias de todos los paradigmas
médicos en sus aspectos com-
plementarios. En esta metavision
partimos de la mutacion genética
como un minimo comdn deno-
minador y consideramos pro-
motores necesarios en su expre-
sion, ligados al medio ambiente
y el estilo de vida, tales como la
radiacion cosmoteldrica, la po-
lucion medio ambiental, incluida
la electromagnética, y el estilo
de vida, que involucra habitos
dietéticos, de ejercicio y de sue-
no. A estos factores se agrega la
consideracion de las relaciones
humanas y el estrés desencade-
nado por los desequilibrios psi-

cosociales, que en nuestra expe-
riencia constituyen importantes
promotores de cancer.

El enfoque integrativo conduce en
el mundo de hoy a la evidencia de
que el cancer puede ser una en-
fermedad prevenible y, en muchas
ocasiones, curable, si las estrate-
gias terapéuticas no se quedan
ancladas solo a la ya generalizada
practica convencional de “cor-
tar, quemar o envenenar”, que ha
convertido a la cirugia, la radiote-
rapia y la quimioterapia en méto-
dos casi excluyentes en el afronta-
miento para esta enfermedad.

LA DIMENSION ACTUAL DEL
PROBLEMA

Segin datos de la OMS, actual-
mente 33 millones de personas
padecen cancer. De estos, alre-
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dedor de nueve millones muere
cada ano a causa de esa enferme-
dad (es como si en un solo afo
despareciera toda la poblacion
de paises como Israel o Suiza).
En el mismo lapso de un ano, se
presentan unos |4 millones de
casos nuevos, y las proyecciones
del mismo organismo adscrito a
la ONU anticipan que el numero
de casos aumentara un 70% en los
préximos veinte anos, debido a
que el envejecimiento de la pobla-
cion se asocia al deterioro de los
mecanismos de reparacion tisular.

En Estados Unidos alrededor del
40% de los hombres y mujeres
seran diagnosticados de cancer a
lo largo de su vida. Cada ano alli
se gastaran mas de 125.000 mi-
llones de ddlares en tratamien-
tos médicos y atencién al pa-
ciente. A pesar de esta inversion
colosal mueren diariamente mas
de 1600 personas de cancer (en
China alrededor de 8100).

La Sociedad Americana contra el
Cancer calcula que en 2017 hubo
mas de |,6 millones de nuevos
casos diagnosticados, lo que equi-
vale a 4630 casos nuevos al dia.

Los tipos mas comunes incluyen
al cancer de mama, colon, pul-
mon y prostata. A pesar de los
avances en los protocolos de
tratamiento contra el cancer, hay
acuerdo general entre los cien-
tificos respecto a que la preven-
cion es el factor esencial para la
disminucion del nimero de per-
sonas que mueren por causa de
la enfermedad.

Ante este panorama, nos pode-
mos preguntar: ;Cuales son los
determinantes que condicionan
la aparicion y evolucion mor-
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tal de la enfermedad? ;Estamos
condenados a elaborar estrate-
gias tardias y costosas? ;Tenemos
otras posibilidades de implemen-
tar medidas adecuadas para su
prevencion y diagnéstico precoz?

LA MUERTE POR “FUEGO
AMIGO”

En un tipo de uso de razon,
cuando menos exento de toda
logica, observamos hoy como
algunos medios de comunica-
cion, convertidos en voceros del
poder de facto impuesto por la
industria farmacéutica, hacen un
escandalo en cadena cuando se
presenta una sola complicacion

por fuera del marco de lo que
la permanentemente cambiante
ciencia recomienda, pero mini-
mizan la informacién relativa a
las decenas de miles de muer-
tes que cada ano ocurren como
consecuencia de los efectos se-
cundarios de medicamentos, que
ademas deterioran la calidad de
la vida. Sabemos por publicacio-
nes cientificas recientes que, en
la mayoria de los casos de can-
cer avanzado, la quimioterapia
no aporta practicamente resul-
tados en cuanto a la superviven-
cia, pero si genera un claro de-
terioro en la calidad de la vida si
se la compara con pacientes que
siguen cuidados paliativos?.

September 2015

Vickzy G, Prageracn, PR, Wil Bag, PO

o ARt | Artache inforatie

JAeA Grood, 2TV

i Mejora la calidad de vida de los enfermos con cancer avanzado
¢l tratamiento con quimioterapiay

Chemotherapy Use, Performance Status,
and Quality of Life at the End of Life

1L Ldariih &

TR 1A ok OU 00 farusncol. X

Tha, MO bl

{21

| Aunque ta quimioterapia paliativa e uhliza para mejorar [a

| calidad de vida de los pacientes con cincer en estadie final, su
{uso no la mejord en pachentes con una situacidn funcional mala y
|1a empeoro en los que [a tenfan buena. La calidad de vida en

' pacientes con cancer en etapa terminal no mejora, y pueda ser
perjudicada, por el uso de quimioterapia cerca de la muerte,
incluso en padentes con buen estado funcional

Degember 2016

Authors

Eipkaer Y. Cahan, U = ) lear 'S MoClore, M5
Bt BRI

A Bkl bl ACTWR2 (135 TR, cio 00 WO ol JAT1F

Financial Relationships With Industry Among Na-
tional Comprehensive Cancer Network Guideline

e

I.- JAMA oncol. 2015; | (6):778-784. Doi: 10.1001 jamaoncol/2015.2378



Probablemente el 70% de las pacientes con
cancer de mama en los prirmeros estadios de su
desarrollo no necesita quimioterapia

Seglin la Asociacion Americana
de Oncologia Clinica, ASCO, se
ha tratado de un modo excesi-
vo a muchas mujeres diagnos-
ticadas con cancer de mama, lo
que ha generado complicaciones
bioldgicas y socioeconomicas ca-
tastroficas. Ahora se considera
desde la oncologia convencional,
que probablemente el 70% de las
pacientes con cancer de mama
en los primeros estadios de su
desarrollo no necesita quimiote-
rapia y se recuperarian sin ella, lo
que implicaria una mucho mejor
calidad de vida y la disminucion
del riesgo de complicaciones.
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Actualmente la prueba “onco-
type Dx”, que mide la actividad
de 21| genes relacionados con la
recurrencia del cancer de mama,
ayuda a predecir el posible be-
neficio de la quimioterapia para

prevenir la recurrencia.

En relacion con el cancer de
prostata, la impresion general
de muchos oncélogos es que se
habia cometido el mismo tipo
clasico de error que consiste en
“tratar de matar gorriones con
canones”. Una vigilancia activa se
propone ahora para el seguimien-
to de los casos incipientes, dado
que el exceso de intervencionis-
mo no sélo causa un deterioro de
la calidad de la vida, sino que no ha
representado una mejoria en las
tasas de mortalidad a cinco anos.

¢Seguirian los oncélogos algu-
nos de los protocolos mas to-

xicos que hoy proponen a sus
pacientes! Esta es una pregunta
cuya respuesta nos ayudaria a
comprender la dimension huma-
na de la terapéutica, pues la sola
dimension cientifica es cuestio-
nable, dado que las opiniones
expertas estan sesgadas debido
a que buena parte de las investi-
gaciones y los investigadores en
cancer son financiados por com-
panias farmacéuticas cuyo inte-
rés es esencialmente comercial.

HACIA UNATERAPIA
BASADA EN LA PERSONA

En los dltimos 20 afnos el sis-
tema médico moderno ha ido
revaluando las estrategias con-
vencionales de cirugia, radiacion,
combinacion de farmacos y qui-
mioterapia, para el tratamiento
de diferentes tipos de cancer.
Los nuevos enfoques permiten
un grado mayor de personaliza-
cion a través de una serie de pla-
taformas que incluyen:

* El estudio de las mutaciones
que favorecen el crecimien-
to del tumor y o las recaidas,

* La inmunooncologia con el
estudio de los sistemas de
sefalizacion que inhiben la
inmunidad desde el tumor, y

* La combinacién de farmacos
y anticuerpos, que permiten
una accién mas selectiva de
los medicamentos, “telediri-
gidos” por anticuerpos es-
pecificos.

Esta tendencia hacia la persona-
lizacion de la terapia se asocia
al progresivo reconocimiento
del concepto del terreno o dia-
tesis cancerigena. La combina-
cion holistica de aproximaciones
que incluyen el afrontamiento
de los trastornos metabdlicos,
la radiacion ambiental, el estrés,
la inflamacién o el compromiso
inmunolégico estan  cambiando
aceleradamente el prondstico del
cancer, cuyas perspectivas hoy
son, como Ya sucede en el caso
del VIH, las de la cronificacion de
la enfermedad vy, en algunos ca-
$Os, SuU curacion.

Este proceso de personalizacion,
extendido a una dimensién que
trasciende la de la biologia celu-
lar, es considerado en las terapias
alternativas y complementarias
que describen cémo el pronosti-
co del cancer esta ligado a la his-
toria personal, por lo cual la te-
rapia debe ser individualizada no
solo a los tipos de mutaciones
y sus determinantes genéticos,
sino al estilo de vida, la calidad
de las relaciones humanas y los
factores medioambientales.

LAS MUTACIONES

Existe un consenso general res-
pecto a que las mutaciones ge-
néticas constituyen un factor
comun para todos los tipos de
cancer. En ello ha enfocado la
medicina occidental buena parte
de sus esfuerzos.

17



El exceso de intervencionismo no sdlo causa un
deterioro de la calidad de |a vida, sino que no
ha representado una mejoria en las tasas de

mortalidad a cinco atios

Para tratar de ir mas lejos en el
diseno de terapias integrales y
efectivas, deberiamos pregun-
tarnos por aquello que esta cau-
sando las mutaciones. Buscando
la respuesta nos encontramos la
necesidad de un enfoque sisté-
mico multicausal que dé cuenta
de esta avalancha de mutaciones
relacionadas no sélo con la bio-
logia molecular sino también con
factores energéticos y psiquicos
que favorecen la inflamacién, las
alteraciones inmunes, los proce-
sos oxidativos, el daho mitocon-
drial y la disrupcion de la res-
puesta adaptativa al estrés.

EL TERRENO DE LAS
MUTACIONES GENETICAS

Las mutaciones genéticas, que
activan los procesos de division
celular, pueden ser la Ultima, y
frecuentemente fatal, barrera
adaptativa frente a las agresiones
que comprometen la superviven-
cia celular; y conllevan la invasion
y destruccion del terreno del que
estas células indiferenciadas deri-
van su vida. Esta adaptacion sui-
cida, incluye procesos de senali-
zacion para desactivar el sistema
inmune o camuflarse y el envio
de mensajes moleculares a través
de exosomas que, a manera de
una avanzadilla de la armada tu-
moral, preparan el terreno para
la invasion de organos distantes,
como sucede en la metastasis.

18 VIVO SANO

Por si esto fuera poco, un re-
servorio de células madre mu-
tadas puede resistir la quimio o
radioterapia, por lo cual en cada
recaida podemos tener estirpes
celulares con nuevas mutacio-
nes que aumentan la resisten-
cia y la agresividad. El enfoque
actual en la oncologia dirige la
investigacion hacia los tipos de
mutacion y las alteraciones sub-
secuentes, pero no trasciende
el nivel de la biologia molecular,
pues en la practica casi siempre
desconoce opciones integrativas,
relacionadas especialmente con
la polucién medio ambiental, la
radiacion electromagnética, la
alimentacion y los estilos de vida
que hayan podido actuar como
inductores de las mutaciones o
como promotores de su expre-
sion.

DE LOS INDUCTORES A LOS
PROMOTORES

Para que la enfermedad neoplasi-
ca se convierta en cancer, lo cual
implica no sélo el aumento en
la tasa de division celular sino el
desarrollo de la capacidad de ge-
nerar metastasis, son necesarios
tanto inductores como promoto-
res. Los primeros, los inductores,
ocasionan mutaciones genéticas
que por si solas son insuficientes
para generar la enfermedad, pues
requieren la presencia de los se-
gundos, los promotores, senales

epigenéticas indispensables para
activar la expresion de los genes
alterados. Todos tenemos genes
que codifican para el cancer, on-
cogenes, ligados a los factores
de crecimiento tisular, y genes
inhibidores o antioncogenes. Su
balance es regulado por esos
factores epigenéticos. Es impor-
tante enfatizar el hecho de que
las mutaciones genéticas no con-
ducen forzosamente al cancer, si
los genes danados pueden ser
reprimidos en su expresion por
el medio ambiente epigenético
adecuado.

Para un enfoque sistémico mul-
ticausal de la enfermedad neo-
plasica es clave que tengamos en
cuenta, entre otros, los siguien-
tes factores:

I. La dieta proinflamatoria pue-
de favorecer el metabolismo
anaerobio caracteristico de la
célula tumoral. Este tipo de
dieta es inductora de radica-
les libres toxicos, procesos
inflamatorios y alérgicos, so-
brecarga inmunoldgica, au-
mento de la permeabilidad
de la mucosa intestinal, al-
teraciéon del microbioma, y
problemas microcirculatorios
que disminuyen la perfusion
tisular. Incluye especialmente
el azlcar y los carbohidratos
refinados, las carnes rojas, los
embutidos, los alimentos pro-
cesados, las grasas trans y las



proteinas y grasas proceden-
tes de animales sometidos a
restriccion del movimiento y
alimentos procesados con
aditivos como hormonas y an-
tibioticos. Este tipo de dieta
favorece la aparicion del sin-
drome metabdlico y los pro-
blemas degenerativos asocia-
dos, que son tierra abonada
para la proliferacion de neo-
plasias.

Los procesos infecciosos e
inflamatorios crénicos, que
sobrecargan la inmunidad ce-
lular y bajan el potencial del
sistema inmune.

Las toxinas medioambienta-
les, que inducen la produc-
cion de radicales libres y fa-
vorecen las mutaciones en el
ADN, especialmente el ADN
mitocondrial.

Las alteraciones en el patron
de radiacion cosmotelurica y
los niveles de exposicion a las
radiaciones electromagnética
artificiales. Estas pueden pro-
vocar mutaciones de novo o
activar la expresion de muta-
ciones preexistentes, al gene-
rar una alteracién de los ca-
nales de calcio dependientes
de voltaje en las membranas
celulares.

El déficit de micronutrientes
y vitaminas como el zinc, el
selenio y la vitamina D que
alcanzan a dia de hoy propor-
ciones epidémicas. Sabemos
por ejemplo que la vitamina
D interviene en la expresion
de alrededor de 2500 genes,
entre los cuales destacan ge-
nes claves para la regulacion
de la inmunidad celular.

6. La alteracion del microbioma.
Este es un complejo sistema
de regulacion compuesto por
bacterias, virus y hongos cuyo
potencial de modulacion ge-
nética es superior al de todas
las células de nuestro cuerpo.
El tracto gastrointestinal es
un sistema de regulacion in-
munoldgica cuya funcion de-
pende en gran parte del equi-
librio de este microbioma, a
su vez intimamente relaciona-
do con la dieta.

Todo lo anterior significa que
quedarnos en la sola manipu-
lacion del codigo genético, si
bien es una medida importante,
se hace claramente insuficien-
te para el abordaje integral de

la enfermedad tumoral. De aqui
se deriva la necesidad de un en-
foque multidisciplinario, en el
que las practicas milenarias que
han hecho prueba de su vigen-
cia durante siglos, no pueden
ser borradas por decreto ni en
nombre de ninguna ciencia. No
podemos desconocer la vigencia
social, econémica y cultural del
antiguo arte de curar, dado que
la medicina es una ciencia aplica-
da que exige un arte terapéutico,
y un modo humano de aplicarla e
individualizarla, adaptandola a las
necesidades de la persona.

Los protocolos responden a las
estadisticas. Eso esta bien. Pero
un paciente no es un ndmero
en una estadistica. Es unico. Su
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Las practicas milenarias que han hecho prueba de
SUu Vigencia durante siglos, no pueden ser borradas
por decreto ni en nombre de ninguna ciencia

esperanza, sus motivos, su cul-
tura, sus suenos Y sus relaciones
humanas cuentan. No podemos
decirnos en pleno siglo XXI que
la Unica alternativa posible para
el individuo, sea la de protocolos
que, todos lo reconocen hoy, han
sido en buena parte investigados
y financiados con la intervencion
directa o indirecta de la indus-
tria farmacéutica. Después de la
de la guerra, ésta es la industria
mas rentable, aunque no difiere
mucho hoy de aquella, pues el
empleo de medicamentos im-
puestos por intereses comercia-
les y una publicidad antiética (se
invierte mas en publicidad que
en investigacion, y el costo lo pa-
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gamos todos) es hoy una causa
mayor de muerte que la guerra.

Para el abordaje integral del can-
cer, enfermedad que representa
quizas el mayor desafio para el
futuro de la humanidad, es nece-
sario unir lo mejor de nuestros
recursos humanos, cientificos y
econdmicos; abrirnos sin prejui-
cios al aporte de todas las culturas
y sus sistemas médicos. Y, desde
un genuino espiritu cientifico, que
reconoce mas alla de protocolos
rigidos, las variables humanas de
una medicina que, ademas de la
ciencia, implica el milenario arte
de curar,impulsar la participacion
de trabajadores de la salud, inves-
tigadores, pacientes y familias en

la construcciéon de una medici-
na integral. Una terapéutica que
tenga en cuenta que la practica
de la medicina implica, ademas
de la precision que nos ofrece
una biologia molecular apropiada
para el animal y el hominido, las
complejas variables personales
propias de lo humano. Esto su-
pone reconocer y promover una
relacion terapéutica responsable,
incluyente, participativa y perso-
nalizada, que no excluya el arte
irremplazable del examinar, escu-
char, interpretar; comprender y
acompanar.
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